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Stowo wstepne

Szanowni Paristwo, Kolezanki i Koledzy!

W niniejszym numerze kwartalnika ,Polska Medycyna Rodzinna” znajda Paristwo
szereg niezwykle interesujacych artykutéw. Tematyka w nich poruszana jest Paristwu
bliska z codziennej praktyki, warto wiec wzbogacic¢ swa wiedze o nowe aspekty i do-
niesienia dotyczace wybranych jednostek chorobowych.

W numerze tym znajda Paristwo réwniez sprawozdanie z Ill Zjazdu Polskiego Towa-
rzystwa Medycyny Rodzinnej, ktéry odbyt sie we wrzesniu w Lublinie. Osoby, ktére
w nim uczestniczyty zapewne z checig powrdca myslg do tych chwil, a na prezentowa-
nych fotografiach by¢ moze odnajdg siebie lub znajomych. Tych z Panstwa, ktérzy nie
mieli jeszcze okazji by¢ na spotkaniach naukowych organizowanych przez Polskie Towa-
rzystwo Medycyny Rodzinnej tym bardziej zachecam do lektury, co moze sktoni Paristwa
do udziatu w Il Kongresie PTMR, ktéry odbedzie sie we Wroctawiu w dniach 29 wrzes-
nia—2 pazdziernika 2004 r. Juz dzi$ serdecznie zapraszam do uczestnictwa w tym donio-
stym wydarzeniu naukowym w imieniu Komitetu Naukowego i Organizacyjnego.

Z okazji Swiat Bozego Narodzenia oraz w Nowym Roku 2004 prosze przyja¢ najser-
deczniejsze zyczenia wszelkiej pomyslnosci w zyciu osobistym i zawodowym, przede
wszystkim zdrowia, radosci zycia oraz spetnienia marzen i pragnien.

Redaktor Naczelny
Prof. Andrzej Steciwko






CZELONKOWIE KOMITETU NAUKOWEGO

ZBIGNIEW RUDKOWSKI
prof. zw. dr hab. n. med.

Ur. 21.03.1929 r. we Lwowie, mieszkaniec Wroctawia od 1948 r.
Studia na Wydziale Lekarskim AM we Wroctawiu w latach 1948-1953. Po specjali-
zacji 1° z pediatrii w 1955 r. nakaz pracy w Paristwowym Domu Wychowawczym
w Prakowicach (powiat Lwéwek Sl.) (dla dzieci sierot wojennych z Korei). Réwnocze-
$nie Ordynator Oddziatu Dzieciecego i Noworodkéw Szpitala Powiatowego we
Lwéwku w latach 1955-1958.

W latach 1958-1962 starszy asystent | Kliniki Pediatrii (kier. Prof. dr Halina Hirszfeldowa), nastepnie
w Katedrze i Klinice Choréb Zakaznych Wieku Dzieciecego (Prof. dr Janina Czyzewska). Od 1.10.1998 .
Kierownik tej Katedry i Kliniki. W latach 1998-1999 w Katedrze i Zaktadzie Medycyny Rodzinnej (kier.
Prof. dr hab. Andrzej Steciwko), od 1.10.1999 przeszedt na emeryture.

W latach 1973-1981 byt zastepca, a nastepnie dyrektorem Instytutu Pediatrii AM. W latach
1981-1984 pracowat w AL. Hoccima, Maroko jako ordynator pediatrii (szpital, przychodnia, higiena
szkolna). Specjalizacja 1I° z choréb zakaznych w 1968 .

Stopnie naukowe:

Dr med. w 1963 r. na podstawie rozprawy pt. ,Dysproteinemia immunoglobulinowa w ostrej biatacz-
ce u dzieci”,

Dr med. hab. w roku 1967 zatwierdzony na podstawie pracy ,Dysproteinemie immunoglobulinowe
(cz. 1)” oraz ,Dysproteinemie immunoglobulinowe w wybranych chorobach zakaznych dzieci”.

Stopien i stanowisko prof. dr. nadzw. uzyskat w 1977 r., profesora zwyczajnego w 1990 r.

Byt promotorem 16 prac doktorskich i opiekunem 3 przewodéw habilitacyjnych oraz 1 przewodu dok-
tora h.c. (prof. Th. Hellbrugge).

Byt zatozycielem Poradni Hematologicznej (1978), pierwszego we Wroctawiu Laboratorium Fenylo-
ketonurii, Poradni Szczepien przy Klinice Choréb Zakaznych Wieku Dziecigcego oraz kierownikiem
Dziecigcej Poradni Choréb Watroby.

Odbywat kilkumiesieczne staze naukowo-szkoleniowe w klinikach pediatrycznych i zakaznych w Bor-
deaux, Rzymie, Hawanie, Monachium (2-krotnie) i Montrealu oraz brat aktywny udziat w wielu kongre-
sach w kraju i zagranica.

Gtéwne kierunki dziatalnosci to choroby zakazne dzieci, szczepienia i zagadnienia odpornosci, cho-
roby dzieci w Srodowisku wielkoprzemystowym (przewlekte zatrucia otowiem).

Opublikowat ponad 270 prac w réznych czasopismach, 6 ksigzek (jako wspétautor), w tym 2 rozdzia-
ty w ,Handbuch der Inneren Erkrankungen, Band 5, Infektionskrankheiten” red. G. Bruschke (Jena, G. Fi-
scher Verlag 1983) oraz podrecznik autorski ,Choroby zakazne dzieci” (PZWL, Warszawa 2001).

Otrzymat wielokrotnie nagrody Rektora AM za prace dydaktyczng i naukowa oraz nagrode Falka za
prace hepatologiczng (Bazylea 1999).

Jest cztonkiem Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego, Polskiego Towarzystwa Epidemiologéw i Leka-
rzy Choréb Zakaznych (cztonek honorowy), Wroctawskiego Towarzystwa Naukowego, Austriackiego To-
warzystwa Pediatrycznego, Niemieckiego Towarzystwa Choréb Zakaznych Dzieci, Polskiego Towarzy-
stwa Medycyny Srodowiskowej, Polskiego Towarzystwa Medycyny Rodzinnej i innych towarzystw.

Od 1992 r. jest Przewodniczacym Rady Naukowej Fundacji na Rzecz Dzieci Zagtebia Miedziowego
i Przewodniczacym Komitetu Naukowego 11 corocznych konferencji na temat zdrowia srodowiskowego
dzieci.

Od 1998 r. wspdtpracuje dydaktycznie i naukowo z zespotem Katedry i Zaktadu Medycyny Rodzinnej
we Wroctawiu i jest cztonkiem Komitetu Naukowego kwartalnika ,Polska Medycyna Rodzinna”.



CZELONKOWIE KOMITETU NAUKOWEGO

IRENA ZIMMERMANN-GORSKA
prof. dr hab. med.

Ur. 15.05.1935 we Lwowie. Dyplom AM w Poznaniu w 1957 r. Od 1957 r. asystent,
pozniej adiunkt w 11l Klinice Choréb Wewnetrznych AM w Poznaniu. 1960 — specja-
lista pierwszego stopnia z choréb wewnetrznych, 1963 — stopieri doktora medycyny
na podstawie pracy pt. ,Rozwdéj antygenéw krwinek czerwonych cztowieka na pod-
stawie badan immunochemicznych”. 1964 — specjalista drugiego stopnia z choréb
wewnetrznych. 1969 — adiunkt w nowoutworzonym Zaktadzie Immunologii Instytu-
tu Choréb Wewnetrznych AM w Poznaniu, przeksztatconego nastepnie w Klinike Reumatologii. 1969 —
staz naukowy w Rheumatism Foundation Hospital w Heinoli (Finlandia). 1970 — specjalista drugiego stop-
nia z reumatologii. 1974 — stopien doktora habilitowanego nauk medycznych w zakresie immunologii
i reumatologii na podstawie pracy pt. ,Wptyw czynnikéw genetycznych i srodowiskowych na agregacje
rodzinng objawdéw klinicznych i zaburzen serologicznych w reumatoidalnym zapaleniu stawéw”. 1976
— etat docenta. 1979 — stypendium British Council w Londynie. 1985 — kierownik Osrodka Badawczo-
Konsultacyjnego w Inowroctawiu. 1985 — tytut i stanowisko profesora nadzwyczajnego w Klinice Reuma-
tologicznej AM w Poznaniu. 1991 — kierownik Pracowni Diagnostyki Reumatologicznej AM. 1993
(i nadal ) — Kierownik Regionalnego Osrodka Ksztatcenia w zakresie medycyny rodzinnej (ROK). 1994 —
stanowisko profesora zwyczajnego. 1994 (i nadal ) — Kierownik Studium Medycyny Rodzinnej AM w Po-
znaniu. 1995 — kurs nauczania medycyny rodzinnej (Galway — Irlandia) — program TEMPUS. 1999
(i nadal) — Kierownik Kliniki (obecnie Katedry) Reumatologiczno-Rehabilitacyjnej i Choréb Wewnetrz-
nych AM w Poznaniu.

Autorka 12 podrecznikéw i skryptéw, licznych prac oryginalnych, pogladowych, streszczen zjazdo-
wych. Tematyka wielu prac zwigzana z badaniem lekéw. Kierownik specjalizacji 70 rezydentéw medy-
cyny rodzinnej, 367 lekarzy szkolonych trybem pozaetatowym oraz 37 lekarzy w zakresie choréb we-
wnetrznych i reumatologii. Promotor 4 ukoriczonych przewodéw doktorskich (6 nastepnych w toku),
12 prac magisterskich. Organizator Studium Medycyny Rodzinnej, inicjator nauczania przeddyplomo-
wego medycyny rodzinnej w AM w Poznaniu. Prezes Zarzadu Gtéwnego Towarzystwa Internistéw Pol-
skich (TIP), cztonek prezydium ZG Polskiego Towarzystwa Reumatologicznego (PTR), inicjatorka i prze-
wodniczaca Sekcji Medycyny Rodzinnej PTR, przewodniczaca Sekcji Reumatologicznej TIP, przewodni-
czaca Zarzadu Oddziatu Poznariskiego PTR, cztonek wielu innych towarzystw naukowych polskich i za-
granicznych. Cztonek honorowy Amerykanskiego Towarzystwa Lekarskiego i Amerykariskiego Towarzy-
stwa Internistéw. Organizator licznych zjazdéw i konferencji naukowych, wsréd nich XXXIV Zjazdu To-
warzystwa Internistéw Polskich oraz siedmiu krajowych konferencji z udziatem wyktadowcow zagra-
nicznych nt. ,Reumatologia w praktyce lekarza rodzinnego” w Inowroctawiu (lata 1993-1999). Wielo-
letni konsultant wojewdédzki w dziedzinie reumatologii dla wojewdédztw poznanskiego, pilskiego i ko-
ninskiego. Konsultant wojewddzki w dziedzinie choréb wewnetrznych dla wojewédztwa wielkopolskie-
go. Ekspert Wielkopolskiej I1zby Lekarskiej w dziedzinie medycyny rodzinnej i reumatologii. Cztonek ze-
spotu ekspertéw do opracowania programu specjalizacji z choréb wewnetrznych przy Ministerze Zdro-
wia. Cztonek zespotu ekspertéw dla przeprowadzenia paristwowego egzaminu koriczacego specjaliza-
cje z choréb wewnetrznych. Cztonek takiego samego zespotu dla specjalizacji z medycyny rodzinne;j.
Wieloletni redaktor kwartalnika ,Immunologia Polska”, cztonek rad redakcyjnych wielu czasopism le-
karskich. Cztonek Rady Naukowej Instytutu Reumatologicznego.

Odznaczenia — Ztoty Krzyz Zastugi, Krzyz Kawalerski Orderu Odrodzenia Polski, Odznaka Honorowa
za Zastugi dla Rozwoju Wojewédztwa Poznariskiego, Ztota Odznaka Honorowa za Zastugi dla Rozwoju
Wojewddztwa Pilskiego, Medale Honorowe Towarzystwa Internistéw Polskich, Polskiego Towarzystwa Reu-
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Choroby watroby w aspekcie praktyki lekarza rodzinnego
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Najczesciej spotykane objawy choréb watroby to: zéttaczka, cholestaza, hepatomegalia, nadci-
$nienie wrotne, wodobrzusze, encefalopatia wrotna. Kazdy z tych objawéw wymaga diagnostyki opartej o wy-
wiad chorobowy, badanie przedmiotowe i badania laboratoryjne. Zwykle wysokie poziomy aminotransferazy ala-
ninowej (> 500 U/I) sugeruja zakazenie wirusem hepatotropowym, niskie stezenie albuminy i wzrost stezenia
gamma globulin przemawia za przewlektym uszkodzeniem watroby, a wzrost stezenia bilirubiny i aktywnosci fo-
sfatazy alkalicznej wigze sie zwykle z cholestaza. W szeregu przypadkéw konieczne jest uzupetnienie diagnosty-
ki przez badania obrazowe, biopsje watroby, badania biochemiczne (hemochromatoza, choroba Wilsona) lub im-
munologiczne (pierwotna marskos¢ zétciowa, stwardniajace zapalenie drég zétciowych). Leczenie schorzer wa-
troby poza eliminacja czynnika patogenetycznego (zwiazki toksyczne, wirusy) wymaga modyfikacji
metabolicznej (upusty krwi, zwiazki chelatujace), hepatoprotekcji (Boldaloin, Raphacholin, Sylimarol) oraz im-
munomodulacji (sterydy, azatiopryna). Szczegdlnej uwagi wymagaja od lekarza rodzinnego cechy zaburzonej
czynnosci watroby w ciazy (ostre cigzowe sttuszczenie watroby, cholestaza cigezarnych).

Stowa kluczowe: choroby watroby, cholestaza, diagnostyka.

Most frequently seen symptoms of the liver disease are: jaundice, cholestasis, hepatomegaly, portal hy-
pertension, ascites, portal encephalopathy. Each of the above mentioned symptoms requires through diagnostic
based on case history, physical examination and laboratory findings. Usually high alanine aminotransferase acti-
vity (above 500 U/I) suggests infection with hepatotropic virus, low serum albumin and high gamma globulins may
suggest chronic liver damage, whereas increased bilirubin and basic phosphatase activity may indicate cholesta-
sis. In many cases this basic diagnostic must be accompanied by radiological and sonographic examination, liver
biopsy, biochemical (hemochromatosis, Wilson’s disease) and immunological tests (primary biliary cirrhosis, scle-
rotic cholangitis). The treatment of liver disorders should not only lead to elimination of the pathogenic stimulus
(toxic substances, viruses), but may also include metabolic modification (bloodletting, chelatans), hepatoprotec-
tion (Boldaloin, Raphacholin, Sylimarol) and immunomodulation (steroids, azathioprin). A general practitioner
should pay special attention to symptoms of liver malfunction in pregnant women (acute liver gravidary steatosis,
pregnancy cholestasis).

Key words: liver diseases, cholestasis, diagnostic procedures.

Objawy choréb watroby stanowig czesty
problem kliniczny. Z praktycznego punktu wi-
dzenia celowe jest wyksztatcenie umiejetnosci
obiektywnej oceny stanu pacjenta pozwalajace
na wtasciwe zaplanowanie badan diagnostycz-
nych, modyfikacje leczenia, a w okreslonych sy-
tuacjach kierowanie chorego do lekarza specja-
listy lub na leczenie w warunkach oddziatu
szpitalnego.

Choroby watroby wynikajace z zaktdcenia
funkcji metabolicznej, wydzielniczej czy procesu
detoksykacji (zdolnosci do odtruwania organi-
zmu — jest to funkcja ochronna) przejawiaja sie
licznymi objawami, z ktérych najczesciej le-
karz—praktyk spotyka sie z: zéttaczka, cholestaza,
hepatomegalia, nadcisnieniem wrotnym, wodo-

brzuszem, encefalopatia wrotna. Kazdy z tych
objawéw wymaga doktadniejszego omoéwienia.

Objawy schorzeri watroby

Przez zéttaczke rozumiemy charakterystyczne
zabarwienie skory, bton sluzowych, biatkéwek
i innych tkanek, wynikajace ze wzrostu stezenia
bilirubiny w surowicy powyzej 2,5 mg/dl.

Przyczyny podwyzszonego poziomu bilirubi-
ny w surowicy moga wynikac z zaktécenia prze-
miany tego barwnika, hemolizy czy najczesciej
wystepujacych: uszkodzenia miazszu watroby
lub niedroznosci drég zétciowych.

Wzrost stezenia bilirubiny niesprzezonej
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z kwasem glukuronowym (bilirubina posrednia)
obserwowany jest w zespole Gilberta (3-5% po-
pulacji) i zespole Crigler-Naijjar.

O ile zespdt Gilberta jest schorzeniem tagod-
nym bez istotnych konsekwencji klinicznych (zét-
taczka nie przekracza 6 mg/dl, w badaniach labo-
ratoryjnych stwierdza sie prawidtowe préby watro-
bowe; czynniki wyzwalajace to zwykle gtodzenie,
stres, wysitek), to w zespole Crigler—Najjar — gene-
tycznym niedoborze transferazy glukuronowej —
moze wystapi¢ zottaczka jader podkorowych.
Podobne zjawisko obserwujemy takze w warun-
kach wzmozonej hemolizy, jakkolwiek zéttaczka
hemolityczna ma zwykle charakter mieszany.

Zotaczki wynikajace z wzrostu stezenia bili-
rubiny sprzezonej (zwigzanej z kwasem glukuro-
nowym) wystepuja stosunkowo rzadko, a nalezy
do nich: bezobjawowa, tagodna zéttaczka okre-
$lana mianem zespotu Dubin—Johnson (w zespo-
le tym aktywnos$¢ aminotransferaz i fosfatazy al-
kalicznej zwykle sg prawidtowe).

Zespot Rotora jest zblizony do zespotu Du-
bin-Johnson, jednak w badaniach stwierdza sie
nasilanie zéttaczki mniejsze takze w odniesieniu
do przebarwienia narzadéw.

Diagnostyke tak popularnego objawu jak z6t-
taczka nalezy rozpoczac bezwzglednie od dokta-
dnie zebranego wywiadu chorobowego, oceny
stanu przedmiotowego i prawidtowo przeprowa-
dzonych badari laboratoryjnych.

W wywiadzie nalezy zwréci¢ uwage na: cha-
rakter narastania zéttaczki, wystepowanie obja-
wow ubocznych, takich jak: wodobrzusze, cechy
nadcisnienia wrotnego, nudnosci, wymioty, ce-
chy wyniszczenia, wystepowanie cech limfoade-
nopatii (mononukleoza, biataczka, chtoniak), wy-
stepowanie hepatospenomegalii.

Kluczowym dla diagnostyki jest zaplanowanie
prawidtowych badan laboratoryjnych.

Do badari laboratoryjnych w pierwszej kolej-
nosci nalezy zaliczy¢: oznaczenie poziomu ami-
notransferaz, fosfatazy alkalicznej, niekiedy takze
doprowadzenie do oceny stezenia bilirubiny
sprzgzonej i niesprzezonej.

Poziomy bilirubiny powyzej 25 mg/dl zazwy-
czaj towarzyszg dysfunkcji nerek i hemolizie lub
ciezkim stanom uszkodzenia watroby.

Wysokie poziomy aminotransferaz powyzej
500 j. zazwyczaj wskazuja na mozliwosc¢ wyste-
powania podioza wirusowego schorzenia.

Wysokie wartosci fosfatazy alkalicznej zwia-
zane s zwykle z cholestazg albo bezposrednim
uszkodzeniem komorki watrobowej. Niskie po-
ziomy albumin, wysokie stezenia globulin wska-
zujq raczej na przewlekty charakter uszkodzenia
watroby.

Z badan obrazowych najwieksze znaczenie
maja: ultrasonografia, tomografia komputerowa
(szczegdlnie w diagnostyce schorzen cholesta-

tycznych, ale takze w wystepowaniu zmian o ty-

pie przerzutowym czy ogniskowym w obrebie

watroby).

Wozrasta znaczenie techniki rezonansu ma-
gnetycznego, szczegblnie z wykorzystaniem
oprogramowania umozliwiajacego wizualizacje
drég zotciowych.

Szczegdlne znaczenie ma biopsja watroby,
jakkolwiek w przypadku stezenia bilirubiny po-
wyzej 3 mg/dl oraz objawdéw uposledzonej he-
mostazy badanie to jest przeciwwskazane.

Czestym objawem choréb watroby jest po-
wiekszenie narzadu (hepatomegalia), nalezy pa-
mieta¢ jednak, ze w zaawansowanych schorze-
niach watroba moze si¢ zmniejszac.

Hepatomegalia, czyli powigkszenie watroby,
moze wystepowac w formie ostrej, ktéra zwykle
towarzyszy krwawieniu do miazszu watroby, na-
tomiast charakter przewlekty raczej towarzyszy
trwatemu uszkodzeniu narzadu. W badaniu
przedmiotowym nalezy zwracac¢ uwage takze na
konsystencje narzadu, wystepowanie nieréwnej
powierzchni, szmeru naczyniowego (nowotwory,
marskosc).

Stwierdzane w badaniu przedmiotowym po-
wiekszenie $ledziony zwykle towarzyszy nadci-
$nieniu wrotnemu.

Znaczace miejsce w symptomatologii choréb
watroby prezentuja objawy cholestatyczne.

Cholestaza jest to zespét kliniczny wynikajacy
z uposledzenia przeptywu zétci. Zazwyczaj wy-
rézniamy dwa podstawowe typy cholestazy:

— wewnatrzwatrobowa (wynikajaca z uszkodze-
nia przewodéw zétciowych wewnatrzwatro-
bowych lub uposledzenia transportu na po-
ziomie kanalikéw zétciowych),

— zewnatrzwatrobowa (spowodowang zweze-
niem lub niedroznoscig drég zétciowych po-
zawatrobowych).

Najczestsze przyczyny cholestazy wewnatrz-
watrobowej to: zapalenie watroby pochodzenia
wirusowego (takze CMV, Epstein-Barr), zapalenie
watroby towarzyszace infekcjom bakteryjnym,
grzybiczym, pasozytniczym, takze uszkodzeniom
watroby spowodowanym przez leki.

Uszkodzenie watroby przez leki prowadzace
do ujawniania cholestazy moze by¢ spowodowa-
ne przez bezposrednie, toksyczne oddziatywanie
preparatu na komérke watrobowa, np. tetracykli-
ny, paracetamol, ale takze przez spozycie truja-
cych pokarméw, np. grzybow.

Niekiedy martwica komdrek watrobowych
moze by¢ spowodowana nadmiernymi reakcjami
o typie idiosynkrazji, wynikajacymi ze stosowa-
nia takich lekéw, jak izoniazyd, inhibitory MAO,
niesteroidowe leki przeciwzapalne, tyreostatyki,
niektére srodki anestetyczne. Cholestaza najcze-
sciej wynika z nieprawidtowej reakcji organizmu
na leki z grupy fenotiazyny, steroidéw.
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Szczegdlnie liczng grupe chorych prezentuja-
cych objawy cholestazy wewnatrzwatrobowej
stanowig osoby z alkoholowa choroba watroby,
rzadziej cholestaza wewnatrzwatrobowa towa-
rzyszy pierwotnej marskosci zoétciowej, autoim-
munologicznym zapaleniom watroby, stanom
cholestazy w okresie ciazy czy przerzutowym for-
mom nowotwordéw.

Cholestaza zewnatrzwatrobowa najczesciej
jest wywotana:

e obecnoscia ztogéw w przewodzie zétciowym
wspélnym, przewodach watrobowych (kami-
ca przewodowa),

e zwezeniami drég wewnatrzwatrobowych
(cholangitis sclerosans, pierwotna marskosc
z6tciowa),

e tagodnym zwezeniem na skutek widknienia
(szkoda chirurgiczna),

o takze wystepowaniem stanéw zapalnych trzu-
stki czy stwardniajacego zapalenia drég zét-
ciowych,

e rakiem trzustki.

Kolejnym objawem charakterystycznym dla
patologii watroby jest wodobrzusze (ascites) —
obecnos¢ wolnego ptynu w jamie otrzewnowej.

Najczestsze przyczyny to: marskos¢ watroby
(gtéwnie alkoholowa), takze przewlekie zapale-
nia watroby, zamkniecie zyt watrobowych (ze-
sp6t Budd—Chiari).

Niewatrobowe przyczyny wodobrzusza to
zwykle: zespdt nerczycowy, niedobory albumin,
zaciskajace zapalenie osierdzia, przewlekta nie-
wydolnos¢ krazenia, takze zapalenie trzustki.

Z przyczyn réznych wymieni¢ nalezy: roz-
siew procesu nowotworowego lub gruZliczego
w obrebie otrzewne;j.

Wodobrzusze wywotywaé moga réwniez
choroby hormonalne (niedoczynnos¢ tarczycy).

Decydujace znaczenie w diagnostyce tego
objawu ma naktucie otrzewnej (pobranie okoto
100 ml ptynu pozwala oceni¢ zawartos¢ biatka,
scharakteryzowac komérki wystepujace w ptynie,
ilos¢ komdrek krwi, dokonac posiewu, przepro-
wadzi¢ badanie cytologiczne).

Zawartos¢ granulocytéw obojetnochtonnych
powyzej 500/pl sugeruje wystepowanie zakaze-
nia, obecnos¢ ptynu krwistego zwykle powigzana
jest z wystepowaniem nowotworu lub zakazenia
gruzliczego.

Istotne jest zréznicowanie miedzy wodobrzu-
szem pochodzenia wrotnego i wodobrzuszem
ztosliwym. W przypadku naktucia diagnostycz-
nego u 0séb z procesem nowotworowym zawar-
tos¢ cholesterolu przekracza 1,24 mmol/l, fibro-
nektyny > 0,075 g/l, granulocytéw > 1,0 g/l, albu-
min > 15 g/l, biatka catkowitego > 30 g/I.

Obecnos¢ komdrek atypowych stanowi jed-
noznaczny wyktadnik procesu rozrostowego.

Wieksza objetosé ptynu (do 500 ml) umozliwia

przeprowadzenie badan okreslajacych wystepo-

wanie markeréw nowotworowych (AFP, CEA).

W przebiegu wodobrzusza wystepuje niekiedy
tzw. samoistne, bakteryjne zapalenie otrzewnej,
zespot czesto péZno rozpoznawany, wyrazajacy
sie niewyjasnionym pogorszeniem stanu pacjenta,
wzrostem cieptoty ciala, wysokim stezeniem gra-
nulocytéw we krwi — powyzej 300 komérek/pl.

Szczegdlnego znaczenia w diagnostyce pato-
logii watroby, takze w warunkach praktyki leka-
rza rodzinnego, wymaga ocena stanu osrodkowe-
go uktadu nerwowego.

Encefalopatia watrobowa jest to zespét neuro-
psychiatryczny zwigzany z przeciekiem wrotno-
-uktadowym krwi zylnej. Przyczyny encefalopatii
to gwalttowny przebieg zapalenia watroby, spowo-
dowany infekcja wirusowa, lekami lub toksynami.

Dodatkowe czynniki towarzyszace przewle-
ktym schorzeniom watroby, takie jak krwawienia,
infekcja, zaburzenia gospodarki wodno-elektroli-
towej czy spozycie alkoholu, stosowanie lekow
uspokajajacych (wazne jest zebranie wywiadu od
cztonkéw rodziny), niekontrolowana podaz le-
kéw moczopednych, moga réwniez leze¢ u pod-
staw tego zespotu. W etiopatogenezie podkresla
sie znaczacy udziat aminokwaséw aromatycz-
nych, a takze wystepowanie wzmozonej syntezy
i uposledzonego rozpadu neuroprzekaznikéw ha-
mujacych (GABA).

Wsréd objawéw  klinicznych encefalopatii
watrobowej na pierwszym miejscu wymienia sie:
e zmiany osobowosci,

e odwrécenie rytmu dobowego,

e objawy neurologiczne, wsréd ktérych wymie-
ni¢ nalezy nadpobudliwo$¢ z wystepowaniem
odruchu Babiniskiego, ale takze wystepowanie
drzenia dtoniowego (flapping tremor).
Sposréd innych objawéw zwigzanych ze zja-

wiskiem nadcisnienia wrotnego wymienic nalezy

krwawienia z zylakéw przetyku, gdzie u oséb

z zaawansowang niewydolnoscig komorki watro-

bowej istnieje mozliwos¢ smiertelnego powikta-

nia przy pierwszym epizodzie krwawienia doty-
czacym 20-40% chorych dotknietych tym scho-
rzeniem.

Krwawienie z zylakéw przetyku stanowi takze
czynnik usposabiajacy do narastania cech ence-
falopatii wrotnej.

Profilaktyka wtérna polegajaca na sklerotyza-
cji zylakéw, ostrzykiwaniu srodkiem zamykaja-
cym Swiatto zylakéw, podwigzywanie zylakéw
(banding) czy farmakoterapia z wykorzystaniem
lekéw obnizajacych cisnienie uktadowe (B-bloke-
ry) poprawia jako$¢ zycia tych chorych, niestety
nie wptywa na czas przezycia.

Ostatnio diagnozuje sie czesto schorzenia me-
taboliczne prowadzace do uposledzenia funkcji
watroby, nalezg do nich m.in. hemochromatoza
i choroba Wilsona.
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Charakterystyka
wybranych choréb watroby

Hemochromatoza jest uwarunkowana gene-
tycznie, gen hemochromatozy wystepuje u ponad
6% populacji, warunkiem ujawnienia objawéw
klinicznych zazwyczaj jest homozygotyzm.

Objawy kliniczne poza ciemnym zabarwie-
niem skéry, niekiedy powiekszeniem watroby to
zmiany w wartosciach badan laboratoryjnych
(podwyzszenie stezenia aminotransferaz, wzrost
wysycenia transferyny powyzej 60%, patogno-
miczny dla hemochromatozy jest wzrost stezenia
ferrytyny powyzej 400 ug/l).

W diagnostyce istotna jest biopsja watroby
z ilosciowym oznaczeniem zawartosci zelaza
w tkance. Leczenie to krwioupusty, po ustaleniu
rozpoznania leczenie to moze by¢ prowadzone
przez lekarza rodzinnego w porozumieniu z po-
radnig specjalistyczna.

Woczesne podjecie terapii jest niezbedne, bo-
wiem hemochromatoza taczy sie z wielokrotnym
wzrostem ryzyka pierwotnego raka watroby. Z in-
nych objawéw towarzyszacych hemochromato-
zie wymienic¢ nalezy cukrzyce (50-60% pacjen-
tow) oraz kardiomiopatie. Czesto obserwuje sie
takze cechy niewydolnosci przysadki z obnize-
niem libido, atrofig jader.

Znaczenie szczegblne maja dwa elementy: po
pierwsze wczesne wdrozenie krwioupustow,
ktére doprowadzaja do zmniejszenia ryzyka
przemiany nowotworowej (w ciggu zycia pacjen-
ta nalezy ich dokonac nawet ponad 100), drugim
elementem niezwykle waznym to badanie czton-
kéw rodziny — celem wczesnego wykrycia i le-
czenia hemochromatozy wystepujacej rodzinnie.

Choroba Wilsona (zwyrodnienie watrobowo-
-soczewkowe) wystepuje u 1/30 000 mieszkan-
cow. Jest to schorzenie polegajace na gromadze-
niu miedzi w watrobie wielokrotnie przekraczaja-
ce dopuszczalne wartosci.

Pierwsze oznaki to dysfunkcja watroby, réwnie
czesto wystepuja objawy ze strony osrodkowego
uktadu nerwowego, wyrazajace sie wystepowa-
niem drzen, zaburzen czynnosci stawow, dysfagia,
zaburzeniem koordynacji ruchu. Z objawéw ze-
wnetrznych charakterystyczne dla choroby jest wy-
stepowanie pierscienia Keysera—Fleischera, wyni-
kajace z pojawienia sie ztogéw miedzi w rogéwce.

W diagnostyce prowadzonej zwykle przez
jednostke specjalistyczng wazne jest stwierdzane:
e obnizenie stezenia ceruloplazminy,

e nadmierne gromadzenie miedzi w watrobie,

e obecnos¢ pierscienia Keysera—Fleischera wo-
kot rogowki,

e zaburzenia neurologiczne.

Prowadzenie leczenia konieczne jest przez
cate zycie, lekiem z wyboru jest penicylamina,
srodek chelatujacy.

Rozpoznawane czesto przewlekte toksyczne
zapalenie watroby prawie w 30% przypadkéw
spowodowane jest alkoholem. Czesciej wystepu-
je u kobiet. Objawy cholestazy wewnatrzwatro-
bowej to: wzrost wartosci GGTP, podwyzszone
jest stezenie fosfatazy alkalicznej, przy podwyz-
szonym poziomie aminotransferaz wystepuje
dwukrotnie wyzsza wartos¢ aktywnosci amino-
transferazy asparaginianowej w poréwnaniu
z aminotransferazg alaninowa, stwierdza sie tez
podwyzszenie wartosci MCV.

W 80% przypadkéw oséb z przewlektym, to-
ksycznym zapaleniem watroby o podtozu alko-
holowym wystepuje ryzyko marskosci z mozli-
woscia dalszej przemiany do nowotworu.

Leczenie powinno by¢ zapoczatkowane od
odstawienia czynnika toksycznego, w sytuacjach
bez poprawy stanu klinicznego sugeruje sie (zda-
nia sa podzielone) wiaczenie steroidéw, suple-
mentacje witaminy B.

Schorzeniem rozpoznawanym rzadko jest
pierwotna marskos¢ zétciowa, wystepujaca
gtéwnie u kobiet miedzy 40 a 60 rokiem zycia.

Gtéwnym objawem bywa swiad, czesto po-
przedzajacy znacznie inne objawy kliniczne,
z ktérych wymieni¢ nalezy cechy cholestazy we-
wnatrzwatrobowej z podwyzszonym poziomem
GGTP, fosfatazy alkalicznej, zmiany skorne.
W diagnostyce istotne jest wysokie miano immu-
noglobulin M (IgM) i wysokie miano przeciwciat
przeciwmitochondrialnych (AMA).

Leczenie opiera sie na suplementacji witamin,
stosowaniu zywic jonowymiennych, preparatéw
kwasu ursodezoksycholowego (UDCA), niestety
z miernym efektem. Ostatecznym rozwigzaniem
jest przeszczep watroby.

Pierwotna marskos¢ zétciowa czesto wystepu-
je w powiazaniu z innymi zespotami autoimmu-
nologicznymi, a takze moze by¢ czynnikiem po-
przedzajacym inne schorzenia, np. w okoto 5%
przypadkéw poprzedza wystgpienie choroby
Crohna.

Rzadkie schorzenie wystepujace przewaznie
u mezczyzn w wieku od 25 do 50 roku zycia,
ktérego etiologia nie jest znana, to pierwotne
stwardniajace zapalenie drég zétciowych.

Niespecyficznymi objawami sa: zmniejszenie
masy ciata, zo6ttaczka, cholestaza wewnatrzwa-
trobowa, wzrost stezenia immunoglobulin (IgM),
obecnos¢ przeciwciat przeciw cytoplazmie gra-
nulocytéw obojetnochtonnych (ANCA). Dla po-
twierdzenia rozpoznania celowe jest badanie
miana przeciwciat przeciwjadrowych (ANA) lub
przeciw komdrkom miesni gtadkich (SMA).
W diagnostyce choroby istotng role odgrywaja:
biopsja watroby i cholangiopankreatografia
wsteczna (ECPW), ktérej skutecznosé diagnostycz-
na wynosi 82%. W terapii stosuje sie: pochodne
kwasu ursodezoksycholowego (UDCA), wedtug
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niektérych Zrédet okresowa poprawa stanu kli-
nicznego nastepuje po wtgczeniu steroidéw.
W schytkowym okresie choroby leczeniem z wy-
boru wydaje sie przeszczep watroby.

Autoimmunologiczne zapalenie watroby to
przewlekte schorzenie watroby wystepujace
gtéwnie u mtodych kobiet ponizej 30 roku zycia
(80% populacji chorych).

Do niespecyficznych objawoéw klinicznych
naleza: podwyzszenie OB, nadmierna meczli-
wosé, utrata faknienia, powiekszenie watroby,
zottaczka (wystepuje rzadko), w badaniach labo-
ratoryjnych stwierdza sie wysokie wartosci y-glo-
bulin oraz hipoalbuminemie. Nalezy zwrécic
uwage takze na badanie przeciwciat — przeciw-
ciata przeciw komérkom miesni gtadkich (SMA),
przeciwciata LKM-1 oraz przeciwciata ANA
(przeciwjadrowe). Patognomiczne, istotne dla
rozpoznania sa miana powyzej 1:80, obserwuje
sie wysokie stezenie immunoglobulin (IgE).

Czesto wystepuje w obrazie klinicznym wspét-
istnienie z innymi chorobami autoimmunologicz-
nymi, do takich naleza np. schorzenia tarczycy.

W leczeniu stosuje sie gtéwnie steroidy (efek-
tywnos¢ terapii wynosi 80%, leczenie niekiedy
trwa do korica zycia). Czesto taczy sie ze stoso-
waniem azatiopryny. Leczenie jest skojarzone.
Azatiopryne stosuje sie przez dtugi okres, najcze-
$ciej powyzej 2 lat.

U oséb z autoimmunologicznymi zapaleniami
watroby obserwuje sie czesto wystepowanie tzw.
zespotéw naktadania, szczegdlnie dotyczy to za-
kazenia wirusem C. Mimo stosowania lekow im-
munosupresyjnych wystepuje mozliwos¢ zaostrze-
nia choroby.

Zakazenia wirusami hepatotropowymi typu A,
B, C, D, E stanowig domene oddziatéw i specjali-
stycznych poradni choréb zakaznych. Na potrzeby
praktyki lekarza rodzinnego celowe wydaje sie wy-
eksponowanie szczegélnych wiasciwosci przewle-
ktych form zapalen wirusowych watroby u chorych
pozostajacych pod opieka lekarza praktyka.

W przypadku przewlektego wirusowego za-
palenia typu B dominujacym i czesto jedynym
objawem klinicznym jest zmeczenie. U ponad
70% chorych nie stwierdza sie w badaniu fizykal-
nym odchyleri od normy wskazujacych na prze-
wlekta chorobe watroby. Z tego tez wzgledu
w przypadkach trudnych diagnostycznie celowe
jest oznaczenie aktywnosci aminotransferazy ala-
ninowej (ALAT), ktorej aktywnos¢ jest podwyz-
szona u wszystkich chorych z przewlektym zapa-
leniem typu B. Diagnostyka specjalistyczna obej-
muje oznaczenie antygenéw HBsAg, HBeAg oraz
HBV-DNA. Rozpoznanie powinno by¢ potwier-
dzone badaniem histopatologicznym bioptatu
watroby. Specjalistyczne leczenie taczy sie z za-
stosowaniem lekéw przeciwwirusowych (interfe-
ron o, lamiwudyna i famcyklowir).

Charakterystyczne dla przewlektego zapale-
nia watroby typu C jest rzadkie wystepowanie
objawow klinicznych, sposréd ktérych najcze-
sciej zgtaszana dolegliwoscia jest ostabienie
znacznego stopnia. U chorych tych wystepuje
wzrost gléwnie ALAT (40-500 j/I) oraz AspAT.
U 90% chorych stwierdza sie obecnos¢ przeciw-
ciat anty-HCV (+), markerem replikacji jest ozna-
czenie HCV-RNA. W leczeniu specjalistycznym
wykorzystuje sie: interferon o. (ostatnio podkresla
sie wieksza skutecznos¢ terapeutyczng interfero-
nu pegylowanego) oraz rybawiryny.

Ocena skutecznosci leczenia zapalenia watro-
by spowodowanego wirusami hepatotropowymi
typu B lub C sprowadza sie do wykazania norma-
lizacji aktywnosci ALAT, serokonwersji (zanik an-
tygenu HBc, p/ciata anty-HBe) zanik wyktadnikow
replikacji wiruséw (HBV-DNA i/lub HCV-RNA).

Pierwotny rak watroby jest w ciagu roku przy-
czyna smierci okoto 1 miliona oséb. Choroba wy-
stepuje gtéwnie na podtozu marskosci watroby.
U okoto 3% chorych z rozpoznang marskoscia
watroby nastepuje przemiana do tej formy nowo-
tworu.

Prognozowanie przebiegu choroby zalezne jest
od rozmiaréw guza (lepsze w przypadku, gdy Sre-
dnica zmiany w chwili rozpoznania nie przekracza
3 cm), licznych guzéw, wydolnosci watroby (w ska-
li Childa na poziomie A/B). U chorych z ta chorobg
konieczny jest nawet w przypadku skutecznej tera-
pii chirurgicznej: regularny nadzér kliniczny, moni-
torowanie markeréw nowotworowych (alfafetopro-
teina — AFP), badanie kontrolne usg jamy brzuszne;j
(co najmniej raz na 4 miesiace).

Z praktycznego punktu widzenia szczegdlnej
uwagi lekarza wymagaja osoby z grup ryzyka
pierwotnego raka watroby. Naleza do nich osoby
z rozpoznang marskoscia watroby, zakazeniem
wirusami HCV, HBS, spozywajace zywnosc kon-
taminowana grzybami, poddawane przewlekilej
hormonoterapii, z rozpoznang hemochromatoza,
alkoholowa choroba watroby. Odrebny czynnik
ryzyka stanowi nikotynizm.

W ostatnich latach szczeg6lng uwage zwraca
sie na niealkoholowe sttuszczeniowe zapalenia
watroby — Non Alcoholic Steato Hepatitis
(NASH). W chorobie tej do czynnikéw usposa-
biajacych zalicza sie otytos¢ i cukrzyce.

Whbrew wczesniej panujacym przekonaniom
uwaza sie, ze sttuszczenie watroby z komponen-
ta zapalna moze byc¢ czynnikiem zwigkszajacym
ryzyko nowotworzenia w tym narzadzie.

Populacje chorych wymagajacych szczegdl-
nej troski lekarza rodzinnego stanowia kobiety
w ciazy, u ktérych stwierdza sie objawy nieprawi-
dtowej czynnosci watroby.

Bezwzglednie w diagnostyce z odkrytych
w przebiegu ciazy nieprawidtowosci laboratoryj-
nych lub obrazu klinicznego przemawiajacego za
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patologia watroby konieczne jest: wykluczenie
zakazenia wirusem hepatotropowym (HBV, HCV).

Grozna chorobg rozpoznawang w cigzy jest
ostre stluszczenie watroby ciezarnych (OSWC).
Choroba ta jest rzadko rozpoznawana, wystepuje
gtéwnie w péznym okresie ciazy, podstawowy
objaw to gtéwnie zazétcenie powtok. W bada-
niach laboratoryjnych stwierdza sie trombocyto-
penie, wzrost liczby granulocytéw obojetno-
-chtonnych, podwyzszone wartosci fosfatazy al-
kalicznej, AspAT, ALAT. Niebezpiecznym powi-
ktaniem tej choroby moze by¢ zespét wykrzepia-
nia srédnaczyniowego (DIC). Leczeniem z wybo-
ru jest szybkie rozwigzanie ciazy.

Kolejnym przejawem patologii watroby u cie-
zarnych moze by¢ zespét HELLPC — haemolysis,
elevated liver enzymes, low platelet count. Na
obraz kliniczny zespotu przedrzucawkowego skta-
daja sie: niedokrwistos¢ hemolityczna, trombocy-
topenia, wysoka aktywnos¢ LDH i aminotransfe-
raz, podwyzszone stezenie bilirubiny posrednie;.

Najczestszg przyczyng zéttaczki w okresie cia-
zy jest srédwatrobowy zast6j zétci, ktérego etiolo-
gia nie jest jasna. W badaniach laboratoryjnych
wystepuje wzrost stezenia bilirubiny niezwiazanej,
AspAT, ALAT oraz fosfatazy alkalicznej. W przy-
padku tego zespotu stosuje sie leczenie z wykorzy-
staniem kwasu ursodezoksycholowego, choleste-
raminy, niekiedy suplementacja witaminy K.

Kamica zétciowa — wystepuje gtéwnie w przy-
padku kolejnych ciaz, jej rozpoznanie jest zwy-
kle przypadkowe, bowiem schorzenie u mtodych
kobiet rzadko wywotuje objawy pozwalajace na
jej rozpoznanie. Nalezy podkresli¢, ze kamica
bezobjawowa zwykle nie stanowi wskazania do
leczenia chirurgicznego.

W  kontekscie przedstawionego klinicznie
obrazu choréb watroby ogélne zasady farmako-
terapii schorzeri watroby i drég zétciowych spro-
wadzaja sie do jej indywidualizacji w zaleznosci
od dominujacych objawéw klinicznych.

W przypadku zespotéw cholestatycznych,
szczegolnie ze Swiadem skory, zaleca sie stoso-
wanie zywic jonowymiennych (cholesteramina)
lub preparatéw kwasu ursodezoksycholowego
(UDCA). Nie zaleca sie stosowania tej formy far-
makoterapii w przypadkach cholestazy zewnatrz-
watrobowej. W przypadku schorzeri wymagaja-
cych stosowania zwiazkéw chelatujacych, naj-
czesciej zalecana jest D-penicylamina (choroba
Wilsona).

W leczeniu autoimmunologicznych zapalen
watroby stosuje sie leki immunosupresyjne — cze-
sto dtugotrwate leczenie skojarzone: steroidy
z azatiopryna.

Leczenie wodobrzusza wymaga diety z ogra-
niczeniem podazy soli kuchennej (ponizej 3 g
NaCl/dzieri), ograniczeniem podazy sodu ponizej
40 mEg/dzien.

Waznym elementem farmakoterapii jest stoso-
wanie diuretykéw, gtéwnie z grupy antagonistéw
mineralokortykoidéw — spironolakton (Verospi-
ron, Spironol) w dawce od 100 do 400 mg/dzien).
W leczeniu moczopednym poza stosowaniem
spironolaktonu (antagonista mineralokortykoi-
déw) stosuje sie tez diuretyki petlowe: furosemid,
ksypamid (Aquaphor, Lumitens).

Podkresli¢ nalezy koniecznos¢ uzupetniania
potasu, niekiedy w ilosci do 80 mEqg/dzien, suge-
ruje sie takze uzupetnianie terapii przez podaz al-
bumin, szczegélnie u oséb leczonych upustami
ptynu z jamy otrzewne;.

Wystepujace u chorych z przewlektymi cho-
robami watroby zaburzenia hemostazy, wynika-
jace z uposledzenia syntezy biatek (hemostaza
osoczowa), trombocytopenii (hipersplenizm), wy-
magaja leczenia z wykorzystaniem: witaminy K
(zwykle podanie parenteralne), cyklonaminy
i przetoczen osocza.

U chorych z objawami encefalopatii watrobo-
wej zaleca sie stosowanie: laktulozy (przyspiesze-
nie motoryki jelit), nystatyny i diety z ogranicze-
niem podazy biatka do poziomu nieprzekraczaja-
cego 0,8 g/kg masy ciata.

W przypadku rozwinietej $pigczki watrobo-
wej celowe jest podawanie diety bezbiatkowej
(zwykle przez 48 godzin do momentu odzyskania
$wiadomosci przez chorego).

Objawy nadcisnienia wrotnego wymagaja
wiaczenia terapii z wykorzystaniem lekéw obni-
zajacych cisnienie krwi. Zwykle stosowane sg le-
ki z grupy blokujacych receptory B-adrenergiczne
(np. propranolol, metoprolol). W terapii tych sta-
néw stosuje sie takze nitraty i blokery kanatu
wapniowego.

Samoistne zapalenie otrzewnej stanowiace po-
wiktanie wodobrzusza wymaga leczenia przyczy-
nowego z wykorzystaniem antybiotykéw, zwykle
cefalosporyn (np. cefatoksym, cefatriakson). Nale-
zy podkresli¢, ze skutecznosé terapii zalezy od
wczesnej diagnozy. Powiklanie, jako stanowigce
bezposrednie zagrozenie zycia pacjenta, musi by¢
leczone w warunkach szpitalnych.

Duze znaczenie farmakoterapii schorzern wa-
troby maja takze leki hepatoprotekcyjne o szero-
kim zakresie wskazan, wykazujace dziatanie spa-
zmolityczne, prokinetyczne, zétciotwércze: bol-
dinum, aloina (Boldaloin), raphanus sativum
(Raphacholin C). Dziatanie ostaniajace komérki
watroby prezentuje takze silibilin (Sylimarol).

Hepatoprotekcja to terapia zmierzajaca do
ochrony komérki watrobowej, wykorzystuje sie
uznane leki, stosowane od dtuzszego czasu,
o sprawdzonej skutecznosci klinicznej, prezentu-
jace takze dziatanie bakterio- i grzybobdjcze. Jed-
nym z elementéw tego leczenia jest stosowanie
stabilizatoréw btony komdrkowej hepatocyta
(dziatanie takie prezentuja fosfolipidy — Essentia-
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le), zwiazkéw detoksykujacych — ornityna (Hepa-
til, Hepa-Merz).

W codziennej praktyce lekarza rodzinnego
skutecznos¢ terapii choréb watroby, uzyskanie
poprawy klinicznej, wyzszej jakosci zycia pa-
cjenta (quality of life), przedtuzenie zycia wigze
sie z prawidtowo przeprowadzonym:

uzyskanie zrozumienia i wspétpracy ze strony

otoczenia i chorego.

Dziatanie zapobiegawcze sprowadza sie do
uswiadomienia zaréwno w srodowisku medycz-
nym, jak i wsréd potencjalnych pacjentéw istnie-
jacych zagrozen (infekcje wirusowe, czynniki
toksyczne — gtéwnie leki, alkohol), istotna jest

- wywiadem,

- wiasciwym doborem badan laboratoryjnych,

— optymalizacja procesu terapeutycznego, nie
tylko w zakresie farmakoterapii, ale takze diety,

— obiektywizacjg terapii poprzez jej wiasciwe
monitorowanie,

— wspodtpracg miedzy lekarzem a chorym,

— wazne jest w przypadku przewlektych scho-
rzeri o znacznym zaawansowaniu klinicznym

takze eliminacja czynnikéw patogennych z ak-
tywnym uodpornieniem (szczepienia), stosowa-
nia czynnikéw immunoprotekcyjnych, prze-
strzeganie norm dietetycznych i higieny zywienia
(mykotoksyny), racjonalnej farmakoterapii (hepa-
totoksycznosc lekéw wynika z ich dziatania bez-
posredniego, ale takze moze byc¢ nastepstwem
polipragmazji lub braku obiektywnego nadzoru
nad stosowanym leczeniem farmakologicznym).
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Zaburzenia psychomotoryczne i encefalopatia utajona
u chorych na wyréwnana marskos¢ watroby
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Psychomotoric disorders and latent encephalopathy
in patients with compensated liver cirrhosis
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Zaburzenia psychomotoryczne towarzysza encefalopatii utajonej wystepujacej w przewlektych
chorobach watroby. Celem podjetych badan byta ocena czestosci wystepowania tego zjawiska, a takze préba
optymalizacji metod diagnostycznych. Wykonano pie¢ wybranych testéw psychometrycznych w grupie 50 zdro-
wych ochotnikéw (grupa kontrolna), a czasy ich wykonania poréwnano z wynikami uzyskanymi w 50-osobowej
grupie chorych na wyréwnana marskos¢ watroby (grupa badana). Zaburzenia psychomotoryczne stwierdzono
u 78% chorych na marskos¢ watroby. Najbardziej przydatnymi diagnostycznie okazaty sie dwa warianty testu nu-
merycznego w skojarzeniu z testem pentagramu. Metody te powinny wejs¢ do standardu diagnostycznego u cho-
rych z przewlektym uszkodzeniem watroby.

Stowa kluczowe: marskos¢ watroby, encefalopatia utajona, testy psychometryczne.

The psychomothoric disorders are connected with the latent encephalopathy during the course of
chronic disease of the liver. The aim of this study was evaluation the frequency of latent encephalopathy and use-
fulness of the diagnostic methods. Two groups of patients were included to the study: 50 control group and 50 pa-
tients with the compasated cirrhosis of the liver. There were 5 psychometric tests performed and the results were
compared with control group. The psychomotoric disorders were found in 78% of patients with cirrhosis. The
most useful test was the number connexion tests A, B and pentagram. Those methods could be included into the

standard diagnosis of the liver cirrhosis.

Key words: liver cirrhosis, latent encephalopathy, psychometric tests.

Epidemiologia choréb watroby jest w Polsce
dosc stabo poznana. Pomimo systematycznej reje-
stracji zakazern wirusami hepatotropowymi wyka-
zywane w raportach dane sa tylko czescia rzeczy-
wistej liczby zakazen. Dodatkowy problem to ska-
pa symptomatologia choréb watroby, dlatego nadal
zbyt czesto do rozpoznania dochodzi przypadko-
wo i (lub) w znacznie zaawansowanym okresie
choroby. Biorac po uwage takie zjawiska spoteczne
jak alkoholizm, narkomania czy lekomania, nalezy
spodziewac sie zwigkszenia i tak juz wysokiej za-
padalnosci na choroby watroby [1-3].

Przewlekte uszkodzenie watroby powoduje
zaburzenia funkcji osrodkowego uktadu nerwo-
wego (oun). Pogorszenie jakosci zycia jest cze-
stym objawem zgtaszanym przez naszych pa-
cjentéw. Bierze sie ona ze znacznego obnizenia
zdolnosci koncentracji, szybkosci pamieci robo-
czej i funkcji poznawczych.

Encefalopatia watrobowa (EW) to polietiolo-
giczny zespot neuropsychiatryczny, powstajacy

w wyniku niewydolnosci watroby. Jego zaawanso-
wanie mozna podzieli¢ na stadia kliniczne od 0 do
IV stopnia, gdzie 0 oznacza stan prawidtowy, zas
$piaczka watrobowa zaczyna sie od Ill stopnia. Juz
w 1970 r. Zeegen i wsp. zwrdcili uwage na subtel-
ne zmiany kliniczne oun, ktére mozna wykazac
stosujac jedynie techniki badan psychologicznych.
Stan ten, mieszczacy sie miedzy O a | stopniem kla-
syfikacji klinicznej, cytowani autorzy nazwali uta-
jona encefalopatiag watrobowa (UEW) [4]. W obra-
zie klinicznym nie obserwuje sie zmian w zacho-
waniu chorego. Inteligencja werbalna nie zostaje
uszkodzona, zatem kontakt stowny z pacjentem
pozostaje niezaburzony. Trudnosci moga wystapic
w zapamietywaniu i koncentracji uwagi, co moze
by¢ niezauwazalne dla badajacego lekarza.
Powszechnie znane i opisywane s3 zmiany
u pacjentéw z zaawansowanym widknieniem
i marskoscig watroby. Interesujgcym doniesieniem
z ostatnich lat jest wykazanie dysfunkcji oun
u chorych zakazonych wirusem C zapalenia wa-
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troby (HCV), rozwijajacych zapalenie przewlekte.
Hipoteze te potwierdzono metoda spektrometrycz-
ng rezonansu magnetycznego protonowego i wy-
kazano zaburzenia wskaZnika cholina—kreatynina,
co najprawdopodobniej jest jednym z mechani-
zmoéw zaburzen funkcji kognitywnych [5, 6].

UEW jest wiec stanem subtelnych zmian psy-
chiatrycznych, ubytkéw neurologicznych i niepra-
widtowosci neuropsychofizjologicznych wystepu-
jacym u chorych z przewlektym uszkodzeniem wa-
troby, ktérego istnienie mozna wykazac stosujac
odpowiednio dobrane testy psychometryczne [3].

Z uwagi na epidemiologie choréb watroby pro-
wadzacych podstepnie do powaznego uposledze-
nia jej funkcji, zjawisko UEW i jej konsekwencji
nabiera powaznego znaczenia spofecznego. Fakt
ten nalezy w populacji polskiej bezspornie zbadac,
poniewaz wigkszos¢ oséb chorych jest nieswiado-
ma swojego stanu zdrowia i czesto wykonuje prace
wymagajaca duzej sprawnosci psychomotoryczne;j.

Celem podjetych badan byta wstepna ocena
wystepowania i metod diagnostycznych wykry-
wajacych zaburzenia psychomotoryczne, ktére
wystepuja w UEW u chorych na wyréwnang mar-
skos¢ watroby.

Materiat i metody

U 50 zdrowych ochotnikéw (grupa kontrolna):
25 mezczyzn i 25 kobiet o rozktadzie wieku zbli-
zonym do rozktadu normalnego (x = 42+SD 14
lat, Xmin. = 20, Xmaks. = 78 lat) w warunkach stan-
dardowych wykonano wybrane testy psychome-
tryczne. Oznaczono wartosci srednie i jako refe-
rencyjne przyjeto mediane zwiekszong o odchy-
lenie standardowe.

Badana grupe stanowito 50 chorych na wy-
réwnang, rézna etiologicznie marskos¢ watroby.
Rozpoznanie postawiono na podstawie badania
klinicznego, badan laboratoryjnych, technik
obrazujacych, a w pojedynczych przypadkach
badania morfologicznego (biopsja). Byto to 37
mezczyzn i 13 kobiet w wieku x = 46+SD 8 lat
(Xmin. = 28, Xmaks. = 72 lat).

Zastosowano nastepujace testy psychome-
tryczne:

e Test numeryczny — nazywany takze testem ta-
czenia cyfr (Number Connexion Test A) — oce-
niajacy orientacje wizualno-przestrzenng. Po-
lega on na kolejnym, jak najszybszym faczeniu
liniag kétek oznaczonych liczbami arabskimi
od 1 do 25. Ocenia sie czas wykonania préby
i ewentualng liczbe popetnionych btedéw. Za
norme przyjmuje sie czas prawidtowego wy-
konania ponizej 15-30 s [3, 7, 8].

e Test numeryczno-literowy (Number Conne-
xion Test B) — jest trudniejszg odmiang testu
numerycznego. Badany faczy w kolejnosci

wzrastajacej liczby i litery w porzadku alfabe-

tycznym, np.: 1, A, 2, B, 3, C itd. Do potacze-

nia jest w sumie 25 punktéw (cyfry od 1 do 13

i litery od A do L). W przypadku btedow,

podobnie jak w tescie numerycznym, czas do-

konywanych poprawek wtacza sie do czasu
wykonania testu. Norma to czas ponizej

15-30s [3, 7, 8].

e Labirynt — test przeciagania linii (Line Tracing
Test). Ocenia szybkos¢ i precyzje motoryki; po-
lega na przeprowadzeniu linii pomiedzy wy-
drukowana trasg labiryntu w mozliwie jak naj-
krétszym czasie i bez przekroczenia wyzna-
czonego liniami obszaru. Wynik podaje sie
w sekundach i liczbie popetnionych btedéw.
Wartosc referencyjna ponizej 35-55 s [3, 8].

e Pentagram - test gwiazdy zapatczanej — nale-
zy do testéw figuralnych, pozwalajacych na
ocene szybkosci, precyzji i orientacji dwuwy-
miarowej. Wykonanie polega na ufozeniu
z 10 zapatek gwiazdy piecioramiennej tak,
aby tebki zapatek utozone byly na zewnatrz
i stanowity szczyty ramion uktadanej figury.
Ocenia sie szybkos¢ wykonania. Mniejsze
znaczenie ma ocena symetrii figury niz zacho-
wanie reguty naprzemiennego wystepowania
kata ostrego i rozwartego. Istnieje tez punkto-
wa ocena wykonania testu.

¢ Test odliczania, odejmowania — pozwala oce-
ni¢ zdolno$¢ myslenia abstrakcyjnego po-
przez pamieciowe wykonywanie prostych
obliczeri. Od liczby 60 badany odejmuje sta-
tq liczbe, np. 3, i gtosno podaje wynik: 60, 57,
54, 51, 48. W pracy zastosowano wariant
odejmowania liczby 3, lecz istnieja inne moz-
liwosci, np. odejmowania po 5 (wariant najta-
twiejszy), lub po 7 (wersja najtrudniejsza).

Po badaniach wstepnych wykonanych na
zdrowych ochotnikach okazato si¢, ze propono-
wane w literaturze lat 70. i 80. normy [7, 8] zo-
staty znacznie przekroczone. Dlatego badania
rozpoczeto od wyznaczenia wartosci referencyj-
nych dla populacji polskiej. Okazaty sie one
znacznie wyzsze od proponowanych przez cyto-
wanych autoréw, a nastepnie powielanych
w pozniejszych publikacjach. Oceny chorych na
wyréwnang marskosé watroby dokonano na pod-
stawie wyliczonych norm wtasnych.

W obliczeniach statystycznych zastosowano
test t-Studenta dla zmiennych niezaleznych (po-
ziom istotnosci p < 0,05). Wykorzystano program
komputerowy STATISTICA For Windows (licencja
SN:QP7107853602G51).

Wyniki

Wartosci norm zastosowanych testéw psycho-
metrycznych obliczonych dla zdrowej grupy kon-
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trolnej zestawiono z wynikami otrzymanymi
u chorych na wyréwnana marskos¢ watroby. Po-
miedzy grupami stwierdzono statystycznie zna-
mienne réznice w czasie wykonania testu nume-
rycznego, numeryczno-literowego i pentagramu.
Réznica taka wystapita réwniez w sumarycznym
czasie wykonania wszystkich pieciu testow. Wy-
niki przedstawiono w tabeli 1.

Przedtuzone czasy wykonania przynajmniej
jednego z testéw stwierdzono u 38 na 50 (76%)
badanych chorych na marskos¢ watroby. W gru-
pie kontrolnej takie zjawisko zaobserwowano
u 4 na 50 testowanych (8%). Odsetki wystepowa-
nia dodatnich wynikéw wybranych testow psy-
chomotorycznych w badanych grupach przedsta-
wiono na rycinie 1.

W grupie chorych, u ktérych na podstawie
wykonanych testéw rozpoznano UEW, dokonano
podziatu w zaleznosci od liczby dodatnich te-
stow. Tylko w dwéch przypadkach zanotowano
dodatni wynik w jednym tescie (pentagram). Naj-
wiecej dodatnich wynikéw uzyskano w obydwu
wariantach testéw numerycznych 32/38 chorych

dodatnich. Najwiecej dodatnich wynikéw wysta-
pito w skojarzeniu obu testéw numerycznych
z pentagramem 21/38 chorych dodatnich.

Rozktad dodatnich testéw tacznie z odsetkami
wystepowania poszczegdlnych ,modeli” przed-
stawia diagram na rycinie 2.

Oméwienie wynikéw i dyskusja

Etiopatogeneza encefalopatii watrobowej jest
nadal nie w petni wyjasniona. Przyczyna jej po-
wstawania jest zakazenie wirusami hepatotropo-
wymi, uszkodzenia toksyczne (w tym polekowe
i alkoholowe), zaburzenia krazenia i perfuzji za-
tokowej w watrobie. Wsréd czynnikéw patogene-
tycznych wymienia sie powstawanie ,fatszy-
wych” neuromediatoréw, blokade receptoréw
benzodiazepinowych przez oktapeptyd, ktéry jest
ligandem kwasu y-aminomastowego (GABA), de-
stabilizujgce dziatanie krétkotaricuchowych nie-
nasyconych kwaséw ttuszczowych, zmiana pro-
porcji aminokwaséw aromatycznych i rozgate-

Tabela 1. Srednie wartosci czas6w wykonania pieciu wybranych testéw psychometrycznych w grupie kontrolnej
(osoby zdrowe n = 50), facznie z wyznaczeniem normy, oraz w grupie badanej (chorzy na wyréwnana mars-

ko$¢ watroby n = 50). Gwiazdka (*) oznaczono réznice znamienne statystycznie (test t-Studenta, poziom istot-

nosci p < 0,05). Wyniki testow podano w sekundach

Test numeryczny numeryczno- | labirynt pentagram odliczanie suma testow
-literowy

Zdrowi *105+33 *113+43 35%11 *26x10 3516 *315+88

Przedziat 51-178 62-205 19-60 15-51 16-55 190-500

zmiennosci

Marskos¢

Przedziat *125+25 *143+40 42+10 *34+10 44+14 *392+75

zmiennosci 72-161 70-184 25-62 17-52 25-72 273-508

Norma 138 156 46 36 51 403

Zdrowi

Marskos¢

m labirynt
m pentagram
@ odliczanie

B numeryczny
B numeryczno-literowy

na marskos¢ watroby n = 50)

Ryc. 1. Odsetki dodatnich wynikéw wybranych
testéw psychometrycznych w grupie kontrolnej
(zdrowi n = 50) i badanej (chorzy na wyréwna-
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5% B numeryczny, numeryczno-literowy, labirynt, pentagram,
odliczanie (n = 7)

numeryczny, numeryczno-literowy, labirynt, pentagram (n = 5)
numeryczny, numeryczno-literowy, pentagram, odliczanie (n =
numeryczny, numeryczno-literowy, pentagram (n = 6)
numeryczny, numeryczno-literowy, labirynt (n = 3)
numeryczny, numeryczno-literowy, odliczanie (n = 1)
numeryczny, numeryczno-literowy (n = 7)
numeryczno-literowy, pentagram (n = 3)

numeryczny, pentagram (n = 1)

3%

3

13%

o
[m}
=]
=]
=]
o
18% o
=]

<+
Iy
)
1=
S
Q
«
c
£
N
-
)
oz
«
c
>
%)
>
-
3
]
=
N
S
=

16%

O pentagram (n = 2)

Ryc. 2. Rozktad dodatnich wynikéw testéw psychometrycznych, tacznie z odsetkami wystepowania poszczegélnych
,modeli”. Dodatnie wyniki w pieciu testach obserwowano u 7 (19%), w czterech u 8 (21%), w trzech — 10 (26%),
dwéch — 11 (29%) i w jednym u 2 (5%) chorych. Liczebnos$¢ pacjentéw z dodatnim przynajmniej jednym testem n =
38 (76% z 50 badanych chorych na wyréwnana marskos¢ watroby)

zionych, dziatanie cerebrotosyn endogennych.
Czynniki wyzwalajace encefalopatie, takie jak:
nadmierna podaz biatka, zaparcia, zaburzenia
wodno-elektrolitowe, krwawienie do przewodu
pokarmowego, zakazenia (wirusowe, bakteryjne,
grzybicze i mieszane), prowadza do hiperamone-
mii (np. [3, 12, 13]).

We wczesnej fazie encefalopatii jawnej, jaka
jest UEW, szczegdlnego znaczenia, obok jak naj-
wczesniejszego rozpoznania, nabiera zastosowa-
nie diety z ograniczeniem biatka do 20-40 g na
dobe. Ograniczenie dotyczy zwtaszcza biatek
zwierzecych, bogatych w aminokwasy rozgate-
zione. W leczeniu UEW zaleca sie stosowanie
syntetycznych bisacharydéw (laktulosa, laktilol),
ktére zakwaszajac srodowisko jelitowe i dziatajac
osmotycznie przyspieszaja pasaz jelitowy oraz li-
kwiduja flore bakteryjng odpowiedzialng za de-
gradacje mocznika i uwalnianie amoniaku. Nale-
zy zauwazy¢, ze dawka bisacharydéw jest indy-
widualna, a jej skutkiem powinny by¢ 2-3
papkowate stolce na dobe. Najczesciej stosuje sie
50-150 ml preparatu na dobe w trzech dawkach
podzielonych.

Leczeniem zmierzajacym do korekty zaburzo-
nych toréw metabolicznych i réwnoczesnie obni-
Zajacym stezenie amoniaku jest podanie aspara-
ginianu ornityny. Dziatanie tego preparatu wzma-
ga synteze mocznika i glutaminy, powodujac
usuniecie nadmiaru amoniaku. Korzystne dziata-
nie tego preparatu zostato udowodnione w eks-
perymentalnych badaniach z lat 70., a nastgpnie
wielokrotnie potwierdzone [3, 9-11, 13]. Istot-
nym spostrzezeniem wynikajacym z doswiad-
czeri wlasnych jest odpowiednie dawkowanie
i czas podawania preparatu, ktéry w przypadku
rozpoznania UEW powinien wynosi¢ minimum

14 dni w dawce doustnej 3 razy 3 g (np.: Hepa-
Merz 3000). Odstawienie leku powinno by¢ stop-
niowe i powolne [9, 13].

Encefalopatia watrobowa, a w szczegélnosci
jej poczatkowa, utajona faza budzi coraz wieksze
zainteresowanie badaczy. Dowodem sg coraz
liczniejsze doniesienia (np. [5, 6]). Nasze wstep-
ne obserwacje potwierdzaja zaburzenia funkgji
psychomotorycznych w przewlektych chorobach
watroby, co z pewnoscia nie jest spostrzezeniem
nowym, jednak czestos¢ wystepowania tego zja-
wiska w naszym studium jest zaskakujaco duza.
W badanym materiale zaburzenia psychomoto-
ryczne rozpoznano u 38/50 pacjentéw, co stano-
wi 78% chorych na wyréwnang marskos¢ watro-
by. Dwa przypadki, ktére dotyczyty zmian zano-
towanych jedynie w tescie pentagramu, mozna
uznac za btad metody lub niezrozumienie przez
pacjentéw zasad wykonywanej préoby. Nie zmie-
nia to jednak zasadniczej hipotezy o znacznym
rozpowszechnieniu zaburzen psychomotorycz-
nych w przebiegu marskosci watroby. Z przepro-
wadzonych badar wynika, ze najbardziej przy-
datnymi testami wykrywajacymi UEW sa warian-
ty testéw numerycznych i test pentagramu. Jest to
zgodne z opiniami przedstawianymi w literaturze
tematu [5-8].

Bardzo zastanawiajace sg rozbieznosci, jakie
wyniknety przy ocenie testéw numerycznych,
ktére doprowadzity do koniecznosci zweryfiko-
wania wartosci referencyjnych. Pomimo wykony-
wania testow w warunkach zapewniajacych izo-
lacje od Srodowiska zewnetrznego, w spokoju,
dobrym oswietleniu i przy braku ingerencji prze-
prowadzajacych badanie, nikt z grupy kontrolnej
nie uzyskat czasu ponizej wartosci referencyjnej
okreslonej przez wczesniej cytowanych autoréw
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(patrz: Xmin. przedziatéw zmiennosci). Uwazamy,
ze bardzo dyskusyjne jest przyjecie takich sa-
mych wartosci normy dla testu numerycznego
i znacznie od niego trudniejszej wersji: nu-
meryczno-literowej. Wyttumaczenie tych spo-
strzezen wydaje sie niezwykle trudne, choc¢ juz
protoplasci medycyny twierdzili, ze zjawiska bio-
logiczne nalezy rozpatrywac nierozerwalnie
w kategoriach srodowiskowych.

W  przedstawionych wynikach pominieto
aspekt socjomedyczny badan. Warto jednak za-
uwazyé, ze w grupie chorych na marskos¢ 34/50
0s6b (68%) utrzymywato aktywnos¢ zawodowa.
U blisko potowy z nich (46%) stwierdzono zabu-
rzenia psychomotoryczne. Pojazdy mechaniczne
prowadzito 36/50 oséb (72% badanych, w tym
4 osoby zawodowo).

Uwazamy, ze wobec takich spostrzezeri spopu-
laryzowanie prostych, tanich metod wykrywania
zaburzeri psychomotorycznych, a nastepnie wia-
czenie ich do standardowych badan lekarskich po-
winno zosta¢ powszechnie zaakceptowane.

Whioski

1. Encefalopatia utajona jest czestym powikta-
niem wyréwnanej marskosci watroby.

2. Test numeryczny w skojarzeniu z numeryczno-
literowym i pentagramem pozwala najtatwiej
rozpoznad zaburzenia psychomotoryczne.

3. Testy psychometryczne powinny wejs¢ do
standardu badan u chorych na marskos¢ wa-
troby.

Kilka uwag praktycznych
w charakterze suplementu

Skapo lub bezobjawowy przebieg choréb wa-
troby prowadzacy do jej marskosci powinien
sktaniac lekarzy do szczegdlnej uwagi. Rola leka-
rza rodzinnego jest tu nie do przecenienia.
W trakcie zaje¢ akademickich z zakresu choréb
zakaznych czy gastroenterologii i podczas szko-
lert podyplomowych mozna spotkac wiele nurtu-
jacych probleméw i pytan, dlatego przytaczamy
kilka uwag koricowych, ktére w naszym odczu-
ciu wydajg sie istotne.

e Choroby watroby sa czesto ,wypisane na
skérze pacjenta”, dlatego zwré¢ uwage na
obecnos¢ rumienia dtoniowego na kiebach
kciukéw i ktebikach palcéw. Objaw ten wy-
stepuje fizjologicznie u ciezarnych.

Na przebiegu Sciegien miesni zginaczy dtoni

mozna znalez¢ guzki Dupuytrena prowadza-

ce do przykurczy palcéw.

,Pajaczki” naczyniowe najczesciej znajdziesz

na skorze klatki piersiowej, plecach i na twa-

rzy, podobnie skére ,banknotowaty”, czyli
wzmozony rysunek drobnych, czerwonych
naczyn z naprzemiennie utozonymi przebar-
wieniami i odbarwieniami.

Badaj gruczoty piersiowe u mezczyzn. Gine-
komastia nie jest objawem rzadkim.

Wyniki badari dodatkowych traktuj krytycz-
nie. Pamietaj, ze w marskosci watroby aktyw-
nos¢ aminotransferazy alaninowej (AIAT)
i asparaginowej (AspAT), poza okresem dorzu-
tow martwiczych, jest niska.
Elektroforetyczny rozdziat biatek osocza ma
wysoka wartos¢ diagnostyczng. Hipoalbumi-
nemia i hipergammaglobulinemia to zjawiska
typowe dla marskosci.

Korzystaj z pomocy doswiadczonego sono-
grafisty, ktéry potrafi opisa¢ homogennosc¢
miazszu, zmiany echogenicznosci czy rozpo-
zna¢ przebudowe guzkowa, a takze ocenic
duze naczynia jamy brzusznej i Sledzione.
Ponad 60% przypadkéw puchliny brzusznej
jest zwiazane z nadci$nieniem wrotnym
w przebiegu marskosci watroby. U okoto 1/3
z nich moze dojs¢ do bakteryjnego samoistne-
go zapalenia otrzewnej. W tych przypadkach
czesto obserwuje sie opornos¢ na leczenie
diuretyczne. Takich chorych kieruj do specja-
listycznych osrodkéw, gdzie zostanie wykona-
ne badanie morfologiczne i bakteriologiczne
ptynu. W zaleznosci od otrzymanych wyni-
kéw podjete zostanie dalsze postepowanie.
Zapytaj pacjenta o pobyty w szpitalu, przeby-
te zabiegi chirurgiczne, badania inwazyjne,
czeste zabiegi stomatologiczne, przetoczenia
krwi i preparatéw krwiopochodnych (zwta-
szcza przed 1990 r.). Tacy pacjenci naleza do
grupy wysokiego ryzyka zakazenia wirusami
hepatotropowymi. Koniecznie oznacz u nich
HBsAg i anty-HCV. Pamietaj tez o mozliwo-
sciach profilaktycznych, jakie niesie szczepie-
nie przeciw wzw-B.

Dieta ,watrobowa” to przesad! Dietetyka nie
zna takiego pojecia. Najbardziej zblizong jest
dieta oszczedzajaca przewdd pokarmowy. Sto-
suje sie ja np. w ostrej fazie wzw. Obecnie za-
leca sie diety indywidualne, ktére pacjent opra-
cowuje sam metodg prob i btedéw. Bezwzgled-
ny zakaz dotyczy picia alkoholu, a Ty pamietaj
o dziataniu hepatotoksycznym wielu lekéw.
Zapytaj pacjenta o spozycie alkoholu. Uswia-
dom mu, ze piwo i wino to tez alkohol! Wypi-
cie jednego 0,5 | piwa odpowiada spozyciu
okoto 50 ml 40% wddki. Dawka codzienna
tolerowana przez zdrowa watrobe wynosi dla
mezczyzn od 40 do 60 ml czystego etanolu,
dla kobiet jest mniejsza o potowe. Osoby pija-
ce niechetnie przyznaja sie do tego. W razie
potrzeby zbierz wywiad srodowiskowy. War-
tosciowym badaniem przydatnym w rozpo-
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znaniu uszkodzer toksycznych jest aktywnosc e Pamigtaj, testy psychometryczne sg tanie. Ich
v-glutamylotranspeptydazy (GGTP). koszt to cena Twojego czasu i doswiadczenia
e Jezeli u chorego na marskosc stwierdzisz poja- oraz cena kartki papieru i pudetka zapatek. Na
wiajacy sie zéttaczke, wzrost obwodu brzu- pewno nie zmarnujesz czasu i z pewnoscia
cha (ciasne spodnie lub spédnice) i narastanie zdobedziesz dodatkowe doswiadczenia, jezeli
wagi Swiadczace o pojawianiu sie puchliny bedziesz wykonywat te badania u chorych na
brzusznej, jest to oznaka dekompensacji i za- przewlekte choroby watroby. Pozwoli to na
grozenia niewydolnoscig watroby. Jezeli wczesne wykrywanie encefalopatii watrobowe;.
dodatkowo pojawi sie dtoniowy trzepot gru- Gdy stwierdzasz zaburzenia psychomotorycz-
bofalisty i poczujesz zapach merkaptanu z ust ne zastosuj laktuloze i asparaginian ornityny, nie
pacjenta nie trac¢ czasu, szukaj porady specja- bdj sie dawek maksymalnych. Nie stwarzaj pozo-
listy! réw terapii, tylko lecz racjonalnie i skuteczniel!
PiSmiennictwo

1.

2

3.

4

Juszczyk ). Podstawy leczenia chorob watroby. Alkohol, wirusy hepatotropowe. [w:] Leczenie choréb watroby.
Wroctaw: Volumed; 1996: 15-19. Wyd I.

.Juszczyk ). Epidemiologia zakazeri HCV. [w:] Wirusowe zapalenia watroby. Warszawa: Wydawnictwa Lekarskie

PZWL; 1999: 228-234. Wyd. I.
Rudkowski Z. Wczesne rozpoznanie i leczenie encefalopatii watrobowej w aspekcie poradnictwa rodzinnego. Pol
Med Rodz 2000; 4: 481-486.

. Zeegen R, Drinkwater JE, Dawson AM. Method for measuring cerebral dysfunction in patients with liver disease.

Br Med ] 1970; 2: 633-636.

. Forton DM, Thomas HC, Murphy CA. i wsp. Hepatitis C and cognitive impairment in a cohort of patients with mild

liver disease. Hepatology 2002; 35: 433-439.

. Hilsabeck RC, Perry W, Hassanein Tl. Neuropsychological impairment in patients with chronic Hepatitis C. He-

patology 2002; 35: 440-446.

.Hasal E, Benson L, Hart M i wsp. Hepatic encephalopathy after portecaval shunt in noncirrhotic child. J Pediatr

1984; 105: 439-441.

.Conn HO. The trailmaking and Number Connection Test in the assessment of mental state in portal systemic en-

cephalopathy. Am J Dig Dis 1977; 22: 541-550.

. Migdalski P. Ostra niewydolnos¢ watroby — etiopatogeneza i terapia. Medipress Gastroenterologia 1999; 4: 3-12.
.Stauch S, Kircheis G, Adler G i wsp. Oral L-ornithine-L-aspartate therapy of chronic hepatic encephalopathy: re-

sults of placebo controlled double blind study. J Hepatology 1998; 28: 856-864.

. Conn HO, Kircheis G. L-ornithine-L-aspartate in the treatment of Hepatic Encephalopathy. Sci Information Merz

1994.

. Kokot F. Encefalopatia w przewlektych chorobach migzszu watroby przebiegajacych z nadcisnieniem wrotnym.

[w:] Choroby watroby i drég Zoétciowych. Brzozowski R (red.). Warszawa: PZWL; 1998: 161-169. Wyd. III.

.Flieger J, Juszczyk J, Migdalski P. Stezenie amoniaku w surowicy krwi u chorych ze $piaczka watrobowa i stanach

encefalopatii watrobowej — badania pilotazowe. Materiaty naukowe XIV Zjazdu PTEILChZ. Gdarisk, wrzesien
1997, s. 266.

Adresy do korespondenciji:

Katedra i Klinika Choréb Zakaznych

Akademii Medycznej im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu
ul. Sw. Wincentego 2

61-003 Poznan

tel.

(61) 8773671, Faks (61) 8773687



| P. Migdalski, J. Juszczyk e Zaburzenia psychomotoryczne i encefalopatia utajona u chorych na marskos¢ watroby ¥4 ‘

Test nr 1

Nazwisko i imig pacienta Rok urodzenia
B
e i
—— B

Koniec

@ Poczatek



‘ (Y1} P. Migdalski, ). Juszczyk e Zaburzenia psychomotoryczne i encefalopatia utajona u chorych na marskos¢ watroby

Test nr 2

Nazwisko i imig pacienta Rok urodzenia
B
s i
v—— B

Koniec



| P. Migdalski, J. Juszczyk e Zaburzenia psychomotoryczne i encefalopatia utajona u chorych na marskos¢ watroby — PA) ‘

Test nr 3 o

Nazwisko i imig pacienta Rok urodzenia
B
s i
v—— B

Koniec

® ® @



‘ (X{IM P. Migdalski, J. Juszczyk e Zaburzenia psychomotoryczne i encefalopatia utajona u chorych na marskosé watroby

Test nr 4

Nazwisko i imig pacienta Rok urodzenia
B
s i
v—— B

Poczatek

0
® o ® 4
»® @ 0Og

S @
®



| P. Migdalski, J. Juszczyk e Zaburzenia psychomotoryczne i encefalopatia utajona u chorych na marskos¢ watroby — B%J! ‘

Test Liczbowo-literowy o

‘Nazwisko i imie pacjenta T Rok urodzenia

e

- i

— e
Koniec

®
® O
® o ®
® () ®» ®

Y o6
© Yo g



\ 632

P. Migdalski, J. Juszczyk e Zaburzenia psychomotoryczne i encefalopatia utajona u chorych na marskos¢ watroby

Test Pentagram

Nezwisko i imig pacienta Rok urodzenia
B
s i

Pieczatka lekarza Podpis pacjenta




| P. Migdalski, J. Juszczyk ® Zaburzenia psychomotoryczne i encefalopatia utajona u chorych na marskos¢ watroby

Test Labirynt

Nazwisko i imig pacienta Rok urodzenia
B
s i

v—— B

1=
7””,‘ #é‘llllll“‘V
% 7 $

Vg
%
a4

633 \






Polska Medycyna Rodzinna 2003, 5, 4: 635-639

PRACE POGLADOWE ¢ REVIEWS

Diagnostyka i leczenie pacjentéw
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Diagnosis and treatment of irritable bowel syndrome in general practice
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Rozpoznanie zespotu jelita nadwrazliwego (ZJN), zgodne z obecnie obowigzujacymi kryteriami
diagnostycznymi, tzw. rzymskimi Il, opiera si¢ w gtéwnej mierze na wywiadzie klinicznym i badaniu fizykalnym.
W przypadku zaistnienia jakichkolwiek watpliwosci diagnostycznych, progresji lub zmiany charakteru objawoéw
zespotu, starszego wieku pacjentéw (pow. 45 r.z.) lub zakwalifikowania ich do grupy podwyzszonego ryzyka roz-
woju raka jelita grubego — konieczne jest wykonanie kolonoskopii. Rozszerzanie zakresu badan diagnostycznych
powinno by¢ rozpatrywane indywidualnie. W trakcie zbierania wywiadu mozna spotkac sie z niescistosciami
w opisie objawéw przez pacjentéw, a postawienie rozpoznania moze utrudniaé wystepowanie tzw. objawéw po-
zajelitowych ZJN. Trzeba uwzgledni¢ takze aspekty psychologiczne, ktére mogty nasili¢ lub wywotac objawy ze-
spotu. Bardzo istotne sg tez dane dotyczace przebytych zabiegéw operacyjnych. Leczenie pacjentéw z ZJN mu-
si by¢ wielokierunkowe. Zaczyna sie od nawiazania dobrych relacji pomiedzy pacjentem i lekarzem oraz nie-
zbednych wyjasnieri dotyczacych istoty choroby. Kolejnym etapem leczenia sa wskazéwki dotyczace zmiany
trybu zycia i diety. Dominujace objawy zespotu czesto musza by¢ tagodzone za pomoca srodkéw farmakologicz-
nych: rozkurczowych, przeciwbiegunkowych lub przeczyszczajacych. W przypadkach trudno poddajacych sie
leczeniu korzystne moze okazac sie zastosowanie niewielkich dawek lekéw antydepresyjnych. Pomocne moga
okazac sie konsultacje specjalistyczne, a w razie potrzeby — profesjonalnie prowadzona psychoterapia.

Stowa kluczowe: zespdt jelita nadwrazliwego, diagnostyka, leczenie.

The diagnosis of IBS, according to the now widely accepted diagnostic criteria (the so-called 2" Ro-
me criteria) is based mainly on the patient’s history and physical examination. In case of any dubt as to the natu-
re of the complaint, as well as in the patients who experience worsening of the complaints or change in their cha-
racter, in patients over 45 years of age and in high risk groups a colonoscopy is indicated. Additional diagnostic
procedures should be considered individually for each patient. On taking the history, the physician may encoun-
ter unreliable statements and the diagnosis may be made yet more difficult by coincidence of complaints associa-
ted with other organ systems. Psychological aspects should also be considered — they could induce or augment
the complaints. Very important are also data regarding previous surgery. The treatment of IBS patients should be
multidirectional. It begins with establishing a goog physician-patient relationship. Patients should be informed of
the benign nature of the disease. The next step is giving advice regarding the life style and diet. The main symp-
toms can be alleviated by pharmacological agents: antispasmodics, antidiarrheal agents and laxatives. In difficult
cases low doses of antidepressants may be helpful. Some patients may need to be referred to a specialist. Many
patients may benefit from professional psychotherapy.

Key words: irritable bowel syndrome, diagnosis, treatment.

Z problemami dotyczacymi diagnostyki i le- powszechnienia tego zespotu. Szacuje sig, ze ob-
czenia pacjentéw z zespotem jelita nadwrazliwe- jawy pozwalajace rozpoznaé¢ ZJN wystepuja
go (ZJN) spotyka sie praktycznie kazdy lekarz zaj- u okoto 20% dorostych 0séb z tzw. populacji za-
mujacy sie leczeniem choréb wewnetrznych. chodnich [1, 2]. Z danych amerykariskich publi-

Dzieje sie tak z powodu bardzo znacznego roz- kacji wiadomo, ze rocznie z powodu ZJN odby-
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wa sie 3 min wizyt lekarskich i wypisuje sie oko-

to 2,5 min recept [3].

Obecnie obowigzujaca definicja zespotu oraz
Scisle okreslone kryteria diagnostyczne, tzw.
kryteria rzymskie Il, pozwalaja wyodrebni¢ ZJN
z catej grupy zaburzen czynnosciowych jelit. De-
finicja kliniczna, przedstawiona w 1998 r. na
Swiatowym Kongresie Gastroenterologicznym
w Rzymie, okresla ZJN jako czynnosciowe zabu-
rzenia funkcji jelit wywotujace bdl brzucha lub
dyskomfort, ktére sa powigzane z zaburzeniami
defekacji oraz zmianami konsystencji stolca [1].

Stosowane obecnie kryteria rozpoznawcze,
tzw. kryteria rzymskie Il (Rome II), zmodyfikowa-
ne w niewielkim stopniu w poréwnaniu z poprze-
dnio obowigzujacymi, sg nastepujace [1]:

—  bdl lub dyskomfort obserwowane przynajmnie;j
przez 12 tygodni w czasie poprzedzajacych
12 miesiecy, niekoniecznie w sposéb ciagty,

— bdlowi towarzyszyty przynajmniej dwie z na-
stepujacych cech charakterystycznych:

1. zwiazek z wypréznieniem,

2. poczatek dolegliwosci zwigzany ze zmia-

ng czestosci wypréznien,

3. poczatek dolegliwosci zwiazany ze zmia-

nami konsystencji stolca.

Wystepowanie bélu lub dyskomfortu jest ko-
nieczne do postawienia rozpoznania ZJN [1, 2].
Dolegliwosci sa dos¢ trudne do scharakteryzowa-
nia. Stosunkowo czesto dotyczg lewego dotu bio-
drowego, ale ich lokalizacja moze by¢ zmienna,
podobnie jak charakter i natezenie. Moga nasilac¢
sie okoto godziny po positku, natomiast wypréz-
nienie przynosi pewna ulge [4]. U pacjentéw
z ZJN mamy ponadto do czynienia z nastepujacy-
mi objawami klinicznymi [1]:

— nieprawidtowa czestoscia oddawania stolca
(powyzej 3 wypréznien dziennie lub ponizej
3 tygodniowo),

— nieprawidtowa forma stolca (zbity/twardy lub
luZny/wodnisty stolec),

— nieprawidtowym pasazem stolca (wysitek przy
akcie defekacji, nagta potrzeba oddania stol-
ca, uczucie niepetnego wypréznienia),

— obecnoscig sluzu w stolcu,

— wzdeciem brzucha.

Dane z wywiadu, odpowiadajace kryteriom
rzymskim I, poparte wynikami badania fizykal-
nego, pozwalaja na postawienie tzw. pozytywne-
go rozpoznania [2, 5-7] czesto juz w czasie
pierwszej wizyty pacjenta. Ma to duze znaczenie
dla 0séb z ZJN, poniewaz zwykle sg oni bardzo
zaniepokojeni swoim stanem zdrowia, czesto od-
czuwaja nawet lek przed chorobg nowotworowa.
Tego typu rozpoznanie jest mozliwe w przypad-
ku braku jakichkolwiek watpliwosci diagnostycz-
nych, u pacjentéw w mtodym wieku, nie zakwa-
lifikowanych do grupy podwyzszonego ryzyka
rozwoju nowotworéw jelita grubego.

Wartg podkreslenia cecha charakterystyczng
ZJN jest wystepowanie dolegliwosci w ciagu dnia
[4]. Noce pacjenci przesypiaja spokojnie. Jezeli
chory podaje, ze w nocy budzi go bél lub potrze-
ba oddania stolca, znacznie bardziej prawdopo-
dobne jest istnienie przyczyny organicznej [4, 5,
8]. Istotne jest tez, ze pacjenci z ZJN moga zapa-
nowac nad potrzeba wypréznienia [4].

Objawami, ktére nigdy nie wystepuja w zwigz-
ku z ZJN, sa: niewyjasnione goraczki, niedokrwi-
stos¢, utrata masy ciata, obecnos¢ krwi jawnej lub
utajonej w stolcu [1, 2, 4, 5]. W trakcie zbierania
wywiadu mozna tez spotkac sie z pewnymi trud-
nosciami. Czesto konieczne jest uscislenie infor-
macji pacjenta dotyczacych zaburzeri wypréznia-
nia. Uczucie parcia na stolec lub niepetnego wy-
préznienia czes¢ pacjentéw interpretuje jako
zaparcie, podczas gdy stolec jest luzny lub ma pra-
widtowa konsystencje [9]. Nagta potrzeba oddania
stolca, wywotana nasilonym odruchem zotadko-
wo-okrezniczym, badZ czestsze wypréznienia opi-
sywane bywaja jako biegunka [10, 11].

Postawienie rozpoznania moze by¢ znacznie
utrudnione, a proces diagnostyczny wydtuzony
przez wystepowanie tzw. objawdéw pozajelito-
wych ZJN [12]. Pojawiajg sie one u czesci pacjen-
tow z zespotem, a niekiedy sg tak nasilone, ze wy-
suwaja sie na pierwszy plan obrazu chorobowego
[13]. Moga by¢ to: nudnosci, wczesne uczucie sy-
tosci, zgaga, senno$¢, béle plecéw, béle ud, cze-
ste oddawanie moczu, uczucie parcia na mocz
czy tzw. béle miedniczne u kobiet [12-15].
Stwierdzono, ze czes¢ pacjentéw kierowanych do
specjalistycznych poradni ginekologicznych, uro-
logicznych lub reumatologicznych ma objawy po-
zwalajace rozpoznac ZJN. Bardzo wazne jest ze-
branie informacji dotyczacych przebytych zabie-
géw operacyjnych i ich wyniku [12, 17-20]. W tej
grupie chorych stwierdza sie pieciokrotnie wiecej
przebytych operacji niz w populacji ogdlnej [21,
22]. Uwaza sie, ze czes¢ z nich byta przeprowa-
dzona bez wystarczajacego uzasadnienia. Nie po-
woduja ustapienia dolegliwosci, a czasem wrecz
ich nasilenie. Jest to jedno z istotniejszych zagro-
zen zwigzanych z ZJN.

Poniewaz ZJN nalezy do choréb psychosoma-
tycznych, wazna role w wystapieniu i przebiegu
schorzenia odgrywaja czynniki emocjonalne,
a szczegodlnie trudne sytuacje psychospoteczne
(rozwéd, zatoba, utrata pracy, doznane krzywdy
fizyczne) [2, 23]. Podczas anamnezy, poza poda-
niem objawoéw choroby, pacjent powinien miec
okazje do opisania czynnikéw, ktére mogty miec
wptyw na jej przebieg. Moze to zaowocowac
skuteczna pomoca psychoterapeutyczng [2, 24].

W badaniu fizykalnym oséb z ZJN brak jest
cech patognomonicznych lub szczegélnie cha-
rakterystycznych dla tego zespotu [1, 2, 4]. Moze
by¢ obecne wzdecie brzucha lub tkliwos¢ uci-
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skowa o réznym nasileniu w rzucie okreznicy.
W czasie badania fizykalnego pacjenci sq zwykle
bardzo skoncentrowani, z zamknietymi oczami
pomagaja odnalez¢ miejsce dolegliwosci [4]. Na-
lezy zwrécic¢ tez uwage na obecnos¢ blizn po
operacjach jamy brzuszne;j.

Poprzestanie na starannie i prawidtowo zebra-
nym wywiadzie klinicznym i badaniu fizykalnym
jest postepowaniem wiasciwym i bezpiecznym
u 0séb mtodych (ponizej 40 r.z.), bez jakichkol-
wiek watpliwosci diagnostycznych [2]. Wykona-
nie wziernikowania okreznicy jest natomiast ko-
nieczne u pacjentow starszych — powyzej 45 r.z.
lub mitodszych, zakwalifikowanych w  jakikol-
wiek sposéb do grupy podwyzszonego ryzyka
rozwoju nowotworu jelita grubego, w przypadku
istnienia niejasnosci w obrazie klinicznym, a tak-
ze w przypadku progresji lub zmiany charakteru
objawéw przy dtugoletnim przebiegu. Badaniem
z wyboru powinna by¢ kolonoskopia [4, 5].
Wskazane jest réwniez pobieranie wycinkéw
btony sluzowej do badania histopatologicznego,
poniewaz tylko w ten sposéb mozliwe jest rozpo-
znanie niektérych zapalen nieswoistych jelit [4,
5]. Wykonanie badania obrazowego jelit warto
tez rozwazy¢ u 0séb z nasilong karcynofobia.

Osobnym problemem jest zaplanowanie ba-
dari laboratoryjnych. U kazdego pacjenta ko-
nieczne jest wykonanie oznaczen morfologii krwi
z rozmazem, badania na obecnos$¢ krwi utajone;j
w stolcu oraz stezenia biatka CRP [4, 5]. Rozsze-
rzanie zakresu badari powinno by¢ rozwazane
indywidualnie [1, 2]. Opisywane dolegliwosci
i zaburzenia moga miec¢ zwigzek réwniez z cho-
robami tarczycy i przytarczyc, niewydolnoscia
trzustki, enteropatia cukrzycowg, choroba trzew-
na dorostych czy innymi zaburzeniami wchtania-
nia w jelicie cienkim, a takze infekcjami entero-
patogennymi szczepami bakterii [4, 5].

Leczenie pacjentéw z ZJN zaczyna sie od na-
wiazania dobrych relacji miedzy lekarzem i pa-
cjentem. Postawienie rozpoznania, nazwanie
choroby, wyjasnienie jej istoty, opisanie przebie-
gu oraz spodziewanych efektéw leczenia bardzo
uspokaja pacjentéw, do tego stopnia, ze u czesci
0s6b jest to wystarczajacy Srodek terapeutyczny
i nie wymagaja oni dalszego leczenia. Bardzo
wazne jest podkreslenie tagodnego charakteru
zespotu, a jednoczesnie wyjasnienie, ze jego
przebieg jest przewlekty z okresowymi zaostrze-
niami, a leczenie moze ztagodzi¢ objawy w réz-
nym stopniu [2, 24-26]. Pomocne bywa poréw-
nanie schorzenia np. do skurczu tydki, ktéry po-
woduje bol, pomimo ze narzad jest zdrowy [4].

Kolejnym etapem leczenia sa wskazéwki do-
tyczace zmiany trybu zycia i diety. Nalezy zwro-
ci¢ uwage pacjentow na czestsze spozywanie po-
sitkéw, koniecznie w spokojnej atmosferze. Duza
grupa pokarméw moze istotnie zaostrzac¢ prze-

bieg ZJN. Sa to produkty stodzone fruktoza lub
sorbitolem (napoje gazowane, ,dietetyczne” sto-
dycze, guma do zucia), alkohol, duze ilosci kawy
i tluszczu w diecie, rosliny straczkowe, jaja, orze-
chy, ryby, a u oséb z nietolerancja laktozy — tak-
ze przetwory mleczne [2, 4, 5, 27]. Mozna zaob-
serwowadé powtarzalnos¢ objawéw po spozyciu
okreslonych pokarméw, ktére w miare mozliwo-
$ci powinny byc ograniczane lub eliminowane
z diety [4]. Pacjenci z ZJN zwykle dos¢ dobrze
orientujg sie, ktére produkty powoduja ich gorsze
samopoczucie. W niektérych przypadkach bar-
dzo przydatna jest pomoc specjalisty dietetyka [2,
4]. Dieta btonnikowa zalecana jest w postaci za-
parciowej ZJN. lloscig pozadang w leczeniu die-
tetycznym jest okoto 30 g btonnika na dobe, co
odpowiada 0,5-0,75 kg owocéw i warzyw lub 3
tyzkom otrab pszennych i 0,25 kg owocéw lub
warzyw [4]. Zwiekszanie ilosci btonnika w diecie
powinno oczywiscie by¢ stopniowe. Nalezy li-
czyc sie¢ z tym, ze u czesci pacjentbw moze on
znacznie nasila¢ dolegliwosci, w takim przypad-
ku trzeba rozwazy¢ rezygnacje ze stosowania
diety bogatoresztkowej [28]. W przypadku dtugo-
trwatego przyjmowania otrab nalezy okresowo
kontrolowa¢ poziom zelaza, cynku, magnezu
i fosforu w surowicy, poniewaz moga one uposle-
dza¢ wchtanianie tych pierwiastkéw [4]. W le-
czeniu postaci zaparciowej nie mozna zapomi-
nac o znaczeniu ruchu, systematycznym treningu
defekacyjnym oraz zwigkszaniu ilosci wypija-
nych ptynéw - do okoto 3 litréw dziennie. Te
proste sposoby moga przynies¢ zaskakujgco do-
bre rezultaty [2, 4].

U wiekszosci pacjentéw szukajacych pomocy
lekarskiej z powodu ZJN, konieczne jest tagodze-
nie dominujacych objawéw za pomoca srodkéw
farmakologicznych. Nie mozna jednak zapomi-
naé, ze skutecznosc tych lekéw jest w prébach
klinicznych bardzo réznie oceniana, a wszystkie
maja swoje efekty uboczne. Najczesciej stosowa-
ne sa leki rozkurczowe, przeciwbiegunkowe lub
przeczyszczajace.

Leki rozkurczowe mozna stosowac okresowo,
w zaleznosci od nasilenia objawéw. Mebeweryna
(Duspatalin) lub alweryna (Meteospasmyl) [7, 29]
dziataja przeciwbdlowo poprzez zwiotczenie mie-
$ni gtadkich, nie wykazuja przy tym dziatania atro-
pinowego. Lekiem przeciwbdélowym, chetnie stoso-
wanym zaréwno w postaci biegunkowej, jak i za-
parciowej ZJN, jest trymebutyna (Debridat), ktéra
przywraca normotonie miesni gtadkich jelit [4].

Leki przeciwbiegunkowe stosowane sg réw-
niez wedtug potrzeb, a optymalne dawkowanie
powinno ustalac sie z pacjentem. Bardzo dobrym
lekiem przeciwbiegunkowym jest loperamid [T,
4, 21], agonista receptoréw opiatowych, ktéry nie
przenika przez bariere krew—-moézg. Powoduje
zmniejszenie szybkosci pasazu, liczby wyproz-
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nied i poprawia konsystencje stolca. tagodzi
réwniez uczucie parcia na stolec czy niepetnego
wypréznienia. Srednia dobowa dawka loperami-
du stosowana w ZJN wynosi 4-8 mg [4].

W leczeniu postaci zaparciowej, o ile podane
wczesniej zalecenia s3 nieskuteczne, powinno
sie w pierwszej kolejnosci podawac leki osmo-
tyczne lub dziatajace miejscowo [4]. Skutecznym
lekiem osmotycznym jest laktuloza. Pacjenci po-
winni przyjmowac lek jednorazowo przed snem,
w indywidualnie dobranej, skutecznej dawce,
ktéra zwykle waha sig¢ od 15 do 60 ml [4]. U cze-
$ci 0os6b moze ona jednak nasila¢ nudnosci
i wzdecia. Z lekéw dziatajacych miejscowo, war-
te polecenia sa czopki glicerynowe lub bisakody-
lu. U niektérych pacjentéw konieczne jest wyko-
nywanie wlewek fosforanowych 2-3 razy w tygo-
dniu. Uwazane s3 za lek bezpieczny, nawet przy
dtuzszym stosowaniu [4].

Objawem bardzo trudno poddajacym sie le-
czeniu s dokuczliwe wzdecia brzucha. Oprécz
koniecznego przestrzegania higieny positkéw po-
mocne moze by¢ podawanie pochodnych dime-
thiconu, w petnych dawkach (Espumisan 12
kaps./dobe lub Ceolat 6 tabl./dobe) [4].

W przypadkach opornych na inne formy le-
czenia nalezy rozwazy¢ podanie matej dawki le-
kéw antydepresyjnych [4, 12, 21, 30]. Najcze-

PiSmiennictwo

$ciej stosowana jest amitryptylina (50-100
mg/dobe), ktéra przynosi réwniez bardzo dobry
efekt przeciwbolowy. Neuroleptykiem o przeciw-
depresyjnym dziataniu jest sulpiryd [31].

By¢ moze przysztoscia leczenia farmakolo-
gicznego okaza sie leki wptywajace modyfikuja-
co na podtypy receptoréw serotoniny. Bierze ona
udziat w reakcjach nadwrazliwosci trzewnej, co
jest jednym z mozliwych patomechanizmoéw
ZJN. Obecnie prowadzone sg badania doswiad-
czalne i kliniczne.

W przypadkach trudno poddajacych sie le-
czeniu warto réwniez rozwazy¢é mozliwosc spe-
cjalistycznych konsultacji — gastroenterologicz-
nych, psychologicznych lub psychiatrycznych,
z mozliwoscig prowadzenia profesjonalnej psy-
choterapii, popartej ewentualnie technikami rela-
ksacyjnymi [2].

Wydaje sie, ze najlepsza droga do osiagnie-
cia satysfakcjonujacych wynikéw leczenia pa-
cjentéw z Z)N jest postepowanie wielokierunko-
we, obejmujace nawigzanie dobrych relacji
miedzy lekarzem i pacjentem, skuteczne uspo-
kojenie chorych z ustaleniem realistycznych
oczekiwan poprawy, modyfikacje dotyczace try-
bu zycia i diety, racjonalng farmakoterapie,
a w razie potrzeby — profesjonalnie prowadzona
psychoterapie.
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Przygotowanie do badan kontrastowych i endoskopowych
jelita grubego

PL ISSN 1508-2121

The preparation for contrast and endoscopic bowel examination

KATARZYNA BEACHUT, WOJCIECH BLONSKI, LESZEK PARADOWSKI

Z Katedry i Kliniki Gastroenterologii i Hepatologii Akademii Medycznej we Wroctawiu
Kierownik: prof. dr hab. Leszek Paradowski

Badania kontrastowe i endoskopowe jelita grubego wymagaja jego wczesniejszego oczyszczenia.
Techniki przygotowania do badarn opieraja sie na odpowiedniej diecie (gtodéwka, dieta ptynna) oraz srodkach
przeczyszczajacych. Stosuje sie srodki przeczyszczajace o ré6znych mechanizmach dziatania, m.in. olej rycyno-
wy, bisakodyl, antrachinony, fosforan sodowy, glikol polietylenowy, sole magnezu. Sa one podawane doustnie
w postaci tabletek lub roztworéw, a niektére z nich réwniez w postaci wlewek doodbytniczych. Wybér metody
oczyszczania okreznicy powinien by¢ zindywidualizowany i zalezy od rodzaju planowanego badania, schorze-
nia bedacego wskazaniem do jego wykonania oraz schorzen wspétistniejacych. Wciaz poszukuje sie techniki jed-
noczesnie skutecznej, dobrze tolerowanej i akceptowanej oraz bezpiecznej dla pacjentéw.

Stowa kluczowe: oczyszczanie jelita grubego, Srodki przeczyszczajace, diagnostyka jelita grubego.

The colon cleansing is required before contrast and endoscopic bowel examination. Techniques of
the preparation for bowel examination are based on diet recommendations (fasting, fluid diet) and laxatives. Fol-
lowing purgatives are used: castor oil, bisacodyl, antraquiones, sodium phosphate, polyethylene glycol, magne-
sium citrate. They are administrated in the form of tablets and solutions as well as some of them like an enema.
The choice of the method of the colon cleansing should be individualised and considers: kind of examination, in-
dications for examination and coexisting diseases. The ideal technique should be efficient, well tolerated, accep-
ted and safe for patients.

Key words: colon cleansing, laxatives, colon examination.

Wprowadzenie

Dolegliwosci ze strony przewodu pokarmowe-
g0 s3 czesta przyczyna poszukiwania porady u le-
karza rodzinnego. U wiekszosci chorych udaje sie
ustali¢ ich przyczyne na podstawie wywiadu, ba-
dania fizykalnego, poszerzonych w niektérych
przypadkach o badania laboratoryjne i badanie
ultrasonograficzne jamy brzusznej. Badania kon-
trastowe i endoskopowe jelita grubego sa wykony-
wane w przypadku: objawéw sugerujacych cho-
robe organiczna (wiek powyzej 40 roku zycia,
ostabienie apetytu, spadek masy ciata, niedokrwi-
stos¢, objawy krwawienia z przewodu pokarmo-
wego), u pacjentéw z zapalnymi chorobami jelit,
u chorych po leczeniu z powodu raka i polipéw
jelita grubego, u pacjentéw bez objawoéw jako ba-
dania przesiewowe. Endoskopia okreznicy poza
diagnostycznymi stwarza réwniez mozliwosci te-
rapeutyczne, m.in. usuwanie polipéw, hamowa-
nie krwawien, rozszerzanie zwezen.

Badanie kontrastowe jelita grubego (kologra-
fia) polega na doodbytniczym podaniu siarczanu

baru lub w przypadku badania z podwdéjnym
kontrastem dodatkowo insuflacji powietrza. Kolo-
noskopia jest wykonywana gietkim fiberoskopem
o dtugosci 130-160 cm i ma na celu ocene btony
sluzowej i Swiatta catego jelita grubego. Sigmoi-
doskopie wykonuje sie¢ 60 cm gietkim endosko-
pem, oceniajac odbytnice, esice i u czesci cho-
rych zstepnice. Natomiast rektoskopia jest prze-
prowadzana za pomoca sztywnego endoskopu
o dtugosci 20-30 cm.

Warunkiem wykonania powyzszych badan
i oceny catego zamierzonego odcinka jelita gru-
bego jest jego wczesniejsze oczyszczenie. Zte
przygotowanie do badania jest wymieniane jako
jedna z przyczyn niepowodzern w dotarciu do
katnicy. Jest ono powodem koniecznosci po-
wtdrzenia badania, co wydtuza czas diagnostyki,
naraza pacjenta na ponowne oczyszczanie i ba-
danie oraz dodatkowo zwieksza koszty. Dlatego
tez wciaz poszukuje sie skutecznej metody oczy-
szczania jelita grubego, ktéra bytaby jednocze-
$nie dobrze tolerowana przez pacjentéw, akcep-
towana oraz bezpieczna klinicznie.
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Po raz pierwszy konieczno$c¢ oczyszczenia je-
lita grubego przed badaniem zaistniata okoto sto
lat temu, kiedy do diagnostyki okreznicy zastoso-
wano kolografie. Zasady 6wczesnego przygoto-
wania pacjenta nie réznity sie w swej istocie od
stosowanych wspétczesnie i polegaty na rézno-
rodnych, zwykle kilkudniowych restrykcjach die-
tetycznych oraz podawaniu srodka przeczyszcza-
jacego — oleju rycynowego. Obecnie poza olejem
rycynowym wykorzystuje sie wiele innych srod-
kéw, réznigcych sie mechanizmem dziatania.
Najczesciej sa to: fosforan sodowy, sennozydy,
glikol polietylenowy, bisakodyl, sole magnezu.
Poza mechanizmem dziatania srodki rézni tez
sposob podawania — sg stosowane w postaci ta-
bletek, roztworéw o matej (np. 50 ml) i duzej ob-
jetosci (np. 4 litry), a takze przeczyszczajacych
wlewek doodbytniczych. Zaleca sie takze jedno-
czesne stosowanie dwdch srodkéw, aby zwiek-
szy¢ ich skutecznosc.

Srodki przeczyszczajace

1. Olej rycynowy (racznikowy) jest lekiem
znanym juz w starozytnym Egipcie, otrzymywa-
nym z nasion racznika Ricinus communis.
W swietle jelita cienkiego bierze udziat w tworze-
niu mydet zwigkszajacych wydzielanie btony slu-
zowej oraz pobudzajacych perystaltyke jelita cien-
kiego. Stosuje sie go zwykle w dawce 30-60 ml.
Wypréznienie nastepuje 4-6 h po podaniu leku
[1]. Obecnie nie jest zalecany jako lek przeczy-
szczajacy do przewlektego stosowania, a zarezer-
wowany jedynie do przygotowania do badan je-
lita grubego. Po jego przyjeciu pacjenci podaja
kurczowe bdle brzucha. Inne wady tego leku to
zty smak oraz ograniczona skutecznosc: stabe
oczyszczenie proksymalnego odcinka okreznicy
i zaleganie tresci katowej w odcinku dystalnym.

2. W przeciwienistwie do oleju rycynowego,
dziatanie drazniace glikozydéw antrachinowych
dotyczy jelita grubego, gdzie sa metabolizowane
przez bakterie i powoduja nasilenie ruchéw pery-
staltycznych. Jako Srodki przeczyszczajace wyko-
rzystywane sa zawierajace antrachinony: liscie se-
nesu, kora kruszyny, kifacze rzewienia. Po ich
przyjeciu moga wystapi¢ bole brzucha, reakcje
alergiczne, a takze zaburzenia réwnowagi elektro-
litowej. Przewlekle stosowane doprowadzaja do
melanozy okreznicy.

W przygotowaniu do badan jelita grubego sto-
suje sie m.in. preparat X-Prep zawierajacy wyciag
ze straczkéw senesu (Senna acutifolia). Podawa-
ny jest on w postaci ptynu o objetosci 75 ml o go-
dzinie 14:00 w przeddzien badania. Zaleca sie
odpowiednie nawodnienie pacjenta, tzn. zgodnie
z zaleceniem producenta preparatu wypijanie po
jego przyjeciu szklanki wody co 1 h, tak aby tacz-

na objetos¢ wypitych ptynéw wynosita 2-3 litry.
Konieczne jest ostrozne stosowanie w cigzy, zre-
dukowanie dawki u oséb z chorobami uktfadu
krazenia i w starszym wieku. Przeciwwskazania
do podania preparatu stanowia: nadwrazliwos¢
na sennozydy, niedroznos$¢ jelit oraz objawy
ostrego brzucha.

3. Odmienny od wczesniej omawianych sub-
stancji mechanizm dziatania maja osmotyczne
srodki przeczyszczajace, ktére w grupie lekéw
uzywanych do oczyszczania okreznicy przed ba-
daniami reprezentuja: mannitol, glikol polietyle-
nowy, fosforan sodowy, sole magnezu. Cechuje je
stabe wchtanianie w jelicie i zwiekszanie wydzie-
lania wody do jego sSwiatta [2].

Doustnie podany roztwdr mannitolu jest stoso-
wany coraz rzadziej z powodu jego istotnego wpty-
wu na gospodarke wodno-elektrolitowa. W obec-
nie stosowanych roztworach ptuczacych mannitol
zastapiono glikolem polietylenowym 4000 (PEG
4000). Jest to duzy polimer, niewchtfanialny i nie-
rozktadany przez bakterie jelitowe, co zapobiega
nadmiernej produkcji wodoru i metanu [3].

W 1980 roku Davis, Fordtran i wsp. uzyskali
roztwor zawierajacy cztery sole (w 1 litrze 25 mmol
chlorku sodu, 40 mmol siarczanu sodu, 10 mmol
chlorku sodu i 20 mmol wodoroweglanu sodu)
oraz jako czynnik osmotyczny PEG 4000 w ilosci
16 mmol w 1 litrze roztworu. Roztwér elektrolito-
wy PEG 4000 (polyethylene glycol electrolyte so-
lution, PEG-ELS) nazwano roztworem Fordtrana.
Zwigksza on cisnienie osmotyczne i zapobiega
wchtfanianiu wody ze $wiatta jelita, a cata obje-
tos¢ przyjetego roztworu jest wydalana z zalega-
jacymi masami katowymi. Badania kliniczne do-
wiodly, iz jest on skuteczny i bezpieczny, a do je-
go wad nalezy stony smak i koniecznos¢
przyjecia duzej objetosci ptynu [4]. Obecnie sto-
suje sie wiec roztwory o podobnym sktadzie,
ktére zawieraja substancje poprawiajace smak
[5]. Tolerancje roztworu elektrolitowego PEG-ELS
poza dodatkami smakowymi zwieksza réwniez
zmniejszenie zawartosci siarczanu sodu w roz-
tworze oraz frakcjonowanie dawek [6].

W Polsce sposréd preparatéw zawierajacych
PEG-ELS dostepny jest preparat Fortrans, rézniacy
sie od roztworu Fordtrana dodatkiem substancji
poprawiajacej smak (sztuczny aromat owocéw
passiflory). Opakowanie zawiera cztery torebki
proszku o wadze 74 g, z ktérych kazda rozpu-
szcza sie w 1 litrze wody. Tak przygotowany roz-
twér wypija sie w ciagu 3—4 godzin w dniu po-
przedzajacym badanie lub zabieg operacyjny.
Poczatek dziatania nastepuje zazwyczaj po upty-
wie 2 h. Przeciwwskazania do zastosowania For-
transu stanowia: ciezki stan ogdlny chorego, nie-
droznos¢ lub znaczne zwezenie, choroby jelita
przebiegajace z istotnym uszkodzeniem btony
sluzowej.
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Fosforany jako osmotyczne srodki przeczy-
szczajace znalazty sie w dostepnych na polskim
rynku roztworze przeczyszczajacym Phospho-La-
xative oraz wlewkach doodbytniczych pod na-
zwa Enema.

Phospho-Laxative jest roztworem o objetosci
50 ml zawierajgcym w 100 ml 18 g dizasadowe-
go fosforanu sodowego i 48 g jednozasadowego
fosforanu sodowego. Przeciwwskazaniem do je-
go zastosowania s zaburzenia droznosci jelit
oraz niewydolnos¢ nerek. Do wad $rodka nalezy
mozliwos¢ wywotania: zaburzern gospodarki
wodnej, absorpcji sodu oraz hiperfosfatemii, nie-
bezpiecznej zwtaszcza u chorych z chorobami
uktadu krazenia i nerek. Opisano przypadek ciez-
kiej hiperfosfatemii u pacjenta po przeszczepie
nerek, u ktérego zastosowano fosforan sodowy.
U pacjenta w przebiegu hiperfosfatemii wystapito
zatrzymanie krazenia i zgon, a badaniem auto-
psyjnym stwierdzono niedokrwienne zapalenie
jelita grubego. Przypadek ten dowodzi, ze pomi-
mo coraz powszechniejszego stosowania fosfora-
nu sodu i wielu zalet tego Srodka celem zmniej-
szenia ryzyka powiktai konieczne jest unikanie
tego leku u 0séb z uposledzong funkcja nerek [7].

Wlewki przeczyszczajace Enema majg obje-
tos¢ 150 ml, a jednorazowa dawka wynosi
120-150 ml. W 100 ml roztworu znajduje sie: 16 g
jednozasadowego fosforanu sodu i 6 g dizasado-
wego fosforanu sodu. Przeciwwskazaniem do ich
stosowania s3 zaburzenia droznosci jelit. Jako
srodek do oczyszczania jelita grubego przed za-
biegami diagnostycznymi stuza najczesciej do
przygotowania do rektoskopii. Wlew doodbytni-
czy wykonuje sie woéwczas w godzinach wie-
czornych, w dniu poprzedzajacym badanie lub
na kilka godzin przed badaniem.

Sposréd lekéw o dziataniu osmotycznym
w przygotowaniu do badan jelita grubego stosuje
sie takze: siarczan magnezu (sél gorzka), wodoro-
tlenek magnezu, czyli mleczko magnezowe, cy-
trynian magnezu. Ostroznos¢ nalezy zachowac
w przypadku pacjentéw z niewydolnoscia nerek
ze wzgledu na mozliwos¢ wystagpienia hiperma-
gnezemii.

4. W przygotowaniu do badan jelita grubego
wykorzystuje sie réwniez syntetyczny zwigzek —
bisakodyl, stosowany w postaci tabletek i czop-
kéw. Ze wzgledu na drazniacy wptyw na btone
Sluzowa zotadka tabletki maja powtoczke za-
pobiegajaca przedwczesnemu uwalnianiu sub-
stancji i z tego powodu tabletki nie moga byc
dzielone, rozgryzane ani zute. Zazwyczaj jest on
podawany jednoczesnie z innym lekiem przeczy-
szczajacym celem zwiekszenia skutecznosci
przygotowania. Jest to pochodna difenylometanu
ulegajaca hydrolizie w jelicie cienkim i okreznicy
do postaci czynnej, zawierajacej wolne grupy di-
fenylowe, pod wptywem endogennych esteraz.

Hamuje wchfanianie wody w jelitach, a takze
dziata za posrednictwem prostaglandyn i eikoza-
noidow. Do objawéw niepozadanych po zastoso-
waniu bisakodylu naleza: nietrzymanie stolca,
kurczowe bdle brzucha, pieczenie odbytnicy
oraz mozliwos¢ wywotania hiperkaliemii [2, 8].

Badania kliniczne
poréwnujace metody oczyszczania
jelita grubego

Unal i wsp. w prospektywnym, randomizowa-
nym badaniu obejmujacym 46 pacjentéw porow-
nali przygotowanie do kolonoskopii przy uzyciu
2 dawek fosforanu sodu (45 i 90 ml) oraz X-Prepu.
Stwierdzili, ze najskuteczniejsze i najlepiej tolero-
wane byto 90 ml fosforanu sodu [9]. Natomiast
dodatek jonéw magnezu do PEG-ELS zwigksza
przyleganie baru do sluzowki jelita grubego
w trakcie badania z podwdéjnym kontrastem [10].
Badajac efektywnos¢ PEG-ELS, stwierdzono, ze
zwieksza ja jednoczesne zastosowanie sennozy-
déw [11]. Poréwnujac skutecznos¢ oczyszczania
okreznicy przed kolografig z podwojnym kontra-
stem, stwierdzono, ze sennozydy z mniejsza niz
stosowana rutynowo objetoscig PEG-ELS sa sku-
teczniejsze od zwykle stosowanej dawki PEG-ELS,
a takze od sennozydéw z siarczanem magnezu
[12]. Badanie oceniajace skutecznos¢, tolerancje
i bezpieczenstwo PEG-ELS przed zabiegami ope-
racyjnymi w obrebie jelita grubego, do ktérego
wiaczono 88 pacjentéw, dowodzi, iz jest to pre-
parat dobrze tolerowany, ktéry u 2/3 chorych po-
zwolit na bardzo dobre lub dobre oczyszczenie
jelita [13]. W dwuosrodkowym, prospektywnym
randomizowanym badaniu poréwnujacym bez-
pieczeristwo i skuteczno$s¢ oczyszczenia jelita
grubego przed kolonoskopia za pomoca X-Prepu
i Fortransu (PEG-ELS), ktére obejmowato 100 pa-
cjentéw, stwierdzono wiekszg skutecznos¢ For-
transu, dobre i podobne bezpieczeristwo stosowa-
nia obu preparatéw oraz wigksze nasilenie bolow
brzucha, béléw i zawrotéw gtowy oraz zaburzen
snu po przyjeciu X-Prepu [14].

Chen i wsp. w swojej pracy stwierdzili, ze olej
rycynowy jest gorzej tolerowany z powodu béléw
brzucha i nudnosci niz jednoczesne zastosowanie
bisacodylu z cytrynianem magnezu [15]. Réwniez
poréwnanie fosforanu sodowego, PEG-ELS i oleju
rycynowego wykazato, ze najlepiej tolerowany
i najskuteczniejszy byt fosforan sodu [16].

W 2001 roku Kastenberg i wsp. opublikowali
wynik wieloosrodkowego, randomizowanego ba-
dania w grupie 845 oséb, poréwnujacego bezpie-
czenistwo, skutecznos¢ i akceptacje przez pacjen-
tow przygotowania do kolonoskopii przy zastoso-
waniu PEG-ELS i doustnego preparatu fosforanu
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sodu. Badacze stwierdzili, ze przy poréwnywal-
nej efektywnosci lepiej tolerowany byt fosforan
sodu [17]. Golub i wsp. stwierdzili, ze sposrod
trzech metod przygotowania do kolonoskopii —
PEG-ELS, PEG-ELS z metoklopramidem i fosforan
sodu, przy réwnej skutecznosci, najlepiej tolero-
wany byt fosforan sodu [18]. Badanie z udziatem
300 pacjentow, ktérego celem byto poréwnanie
zastosowania glikozydéw antrachinowych, gliko-
lu polietylenowego i fosforanu sodu w przygoto-
waniu do kolonoskopii, wskazato, ze najlepiej to-
lerowany byt fosforan sodowy [19]. Afridi i wsp.
w prospektywnym, randomizowanym badaniu
grupy 147 pacjentéw przed kolonoskopia stwier-
dzili lepsza tolerancje i wiekszg skutecznosc jed-
noczesnego zastosowania fosforanu sodu i bisa-
kodylu niz PEG-ELS [20].

W badaniach wtasnych autorzy poréwnywali
tolerancje oleju rycynowego, roztworu elektroli-
towego glikolu polietylenowego oraz fosforanu
sodu stosowanych do oczyszczenia jelita grubego
przed kolografia, sigmoidoskopia i kolonoskopia
w grupie 303 pacjentéw. Stwierdzilismy, iz naj-
czesciej wystepujaca dolegliwoscia ze strony
przewodu pokarmowego po zazyciu badanych
srodkéw byty béle brzucha (52% pacjentow).
Wystepowaty one najczesciej po oleju rycyno-
wym, a takze czesciej po fosforanie sodu niz gli-
kolu polietylenowym. Sposréd objawéw ogolno-
ustrojowych najczesciej obserwowano béle i za-
wroty gtowy, ktére czesciej wystepowaty po PEG-
ELS i fosforanie sodu [21].

Dieta

Na 24 do 48 h przed badaniem zaleca sie
zwykle diete ptynna lub gtodéwke.

Konieczne jest takze odpowiednie nawodnie-
nie chorego. Poleca sie wypijanie niegazowanej
wody mineralnej, sokéw, herbaty przy braku
przeciwwskazan przecietnie o facznej objetosci
1,5-2 litréw.

Dodatkowe zalecenia

Aby zwiekszy¢ skutecznos¢ zastosowanego
sposobu przygotowania, pacjentom zaleca sie
takze: odstawienie doustnych preparatéw zelaza
na 3-4 dni przed badaniem, odstawienie lekéw
zapierajacych (np. loperamid, fosforan kodeiny)
na 12 h przed badaniem [22]. Bardzo istotne jest
doktadne poinformowanie pacjenta o celu przyj-
mowania srodka i koniecznosci przestrzegania
wszelkich zaleceri, co zwieksza efektywnosc
oczyszczania i zapobiega koniecznosci powta-
rzania badan. W przypadku pacjentéw, ktorzy
nie sg hospitalizowani, nalezy ustali¢, czy przy-

gotowanie do badania moze by¢ przeprowadzo-
ne w domu. Przygotowanie do badan i ich wyko-
nanie u oséb powyzej 70 roku zycia oraz z nie-
wydolnoscia krazenia i nerek powinno sie odby-
wac¢ w warunkach szpitalnych. Wyjatek moze
stanowi¢ przygotowanie do rektoskopii, gdyz to
badanie wymaga z reguty jednorazowego poda-
nia doodbytniczego Srodka przeczyszczajacego,
a w niektérych sytuacjach moze by¢ wykonane
bez przygotowania.

Schorzenia wspdtistniejace

Nalezy podkresli¢, ze wybér srodka powinien
by¢ zawsze zindywidualizowany. Zalezy on nie
tylko od rodzaju planowanego badania, ale réw-
niez od schorzenia bedacego wskazaniem do
diagnostyki przewodu pokarmowego. Uposle-
dzenie droznosci jelit jest przeciwwskazaniem do
stosowania wszystkich omawianych srodkéw
przeczyszczajacych. Szczegdlng ostroznos¢ nale-
zy zachowac w przypadku niewydolnosci nerek,
choréb uktadu krazenia, u oséb w starszym wie-
ku, u pacjentéw leczonych lekami moczopedny-
mi, a takze w innych stanach predysponujacych
do wystapienia zaburzen gospodarki wodno-
-elektrolitowej.

Schorzenia wspétistniejace moga by¢ wska-
zaniem do przeprowadzenia przygotowania
w warunkach hospitalizacji. Hospitalizacja za-
pewnia mozliwos¢ szybkiego rozpoznania
ewentualnych powiktan, ktére zwykle maja po-
sta¢ zaburzen elektrolitowych, hipoglikemii
u pacjentéw z cukrzyca (gtodéwka), spadku cis-
nienia tetniczego, zawrotéw gtowy. Do opano-
wania powyzszych objawdw zazwyczaj wystar-
czajace jest wyréwnanie gospodarki wodno-
-elektrolitowej poprzez dozylne przetoczenie
odpowiednich ptynéw.

Podsumowanie

Stale rosnie czesto§¢ wykonywania badan
endoskopowych jelita grubego. Warunkiem
przeprowadzenia petnego badania okreznicy
jest odpowiednie jej oczyszczenie, stad tez wy-
nika znaczenie znajomosci technik przygotowa-
nia do badan. Nie ma jednego, idealnego i uni-
wersalnego dla wszystkich pacjentéw srodka
przeczyszczajacego. Dostgepne preparaty rozni
postac (tabletki, czopki, roztwory, wlewy dood-
bytnicze), mechanizm dziatania, przeciwwska-
zania oraz rodzaj objawow niepozadanych.
Wiasciwie dobrany srodek pozwala na bez-
pieczne przygotowanie chorego, ktére w wiek-
szosci przypadkéw moze by¢ przeprowadzone
ambulatoryjnie.
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Wrodzone zespoty insulinoopornosci

PL ISSN 1508-2121

Hereditary syndromes of insulin resistance
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Z Goérnoslaskiego Centrum Zdrowia Dziecka i Matki, Poradnia Diabetologiczna w Katowicach

Insulinoopornosc jest stanem, w ktérym normalna produkcja insuliny powoduje niedostateczna
biologiczng odpowiedz. U pacjentéw z opornoscia na dziatanie insuliny wystepowacé moze jawna klinicznie cu-
krzyca lub, jesli dochodzi do kompensacyjnego wzrostu produkgji insuliny, moze wystepowac tylko nietoleran-
cja glukozy, a nawet euglikemia. Insulinoopornos¢ moze by¢ zalezna od genetycznych lub wtérnych defektow
dziatania insuliny lub tez nieprawidtowosci immunologicznych. Zespét typu A oraz jego warianty uwarunkowa-
ne sa genetycznymi defektami dziatania insuliny lub insulinowego receptora. Zespét typu B i jego warianty maja
zwykle podtoze immunologiczne i sa wynikiem dziatania krazacych przeciwciat przeciwreceptorowych. Wro-
dzona lipodystrofia czy leprechaunizm sa zwiazane z defektami receptora lub szlakéw poreceptorowych i roko-
wanie w tych zespotach jest zr6znicowane.

Stowa kluczowe: zespoty insulinoopornosci, receptor insulinowy, autofosforylacja, kinaza tyrozynowa, wrodzo-
ne defekty dziatania insuliny.

Insulin resistance is a state which a normal amount of insulin produces a subnormal biological re-
sponse. An insulin resistant patient may present with diabetes mellitus or, if able to compensate for this defect with
elevated serum insulin levels, may have only impaired glucose tolerance or even euglycaemia. Insulin-resistant
states can be due to genetic or regulatory defects in the insulin action pathway or to immune abnormalities affec-
ting these pathways. The type A syndrome and its variants have either genetic defects in insulin action or defects
in the insulin receptor. The type B syndrome and its variants are associated with circulating anti-insulin-receptor
antibodies. Congenital lipodystrophy and leprechaunism with acanthosis nigricans affect receptor and/or postre-
ceptor pathways and may actually represent different ends of a single disease spectrum.

Key words: syndromes of insulin resistance, insulin receptor, autophosphorylation, tyrosine kinase, inherited de-

fects in insulin action.

Insulinoopornoscia okresla sie stan, kiedy nor-
malne ilosci insuliny sg niewystarczajace dla pra-
widtowej odpowiedzi komoérek docelowych
w zakresie metabolizmu weglowodanéw, lipidow
i biatek [1].

Dziatanie insuliny rozpoczyna sie z chwila
powiazania hormonu ze swoistym receptorem
glikoproteinowym umiejscowionym na po-
wierzchni komérki docelowej (ryc. 1) [2-4].
Funkcja receptora polega na wigzaniu hormonu
oraz inicjacji procesow srédkomorkowych, jest to
tzw. sprzezenie receptorowo-efektorowe, ktére
stanowi pierwszy etap amplifikacji odpowiedzi
hormonalnej. To ostatnie dziatanie odréznia re-
ceptor komorki docelowej od biatek nosniko-
wych osocza, ktére wprawdzie wigza hormony,
lecz nie indukuja sygnatéw hormonalnych.

Receptor insulinowy sktada sie z dwéch hetero-
tetramerycznych podjednostek (o, i B,) potaczo-
nych ze soba wigzaniami dwusiarczkowymi (ryc.
2). Podjednostka o potozona jest pozakomorko-
wo, wigze ona insuline. Podjednostka B jest biat-

kiem przezbtonowym, petnigcym funkcje przeka-
Znika sygnatow. Czesc cytoplazmatyczna tej pod-
jednostki wykazuje aktywnos¢ kinazy tyrozyno-
wej i posiada obszar o wtasciwosciach autofosfo-
rylujacych.

Z chwilg zwiazania sie insuliny z receptorem
dochodzi do zmian konformacyjnych receptora,
receptory taczq sie ze sobg tworzac mikroagrega-
ty, nastepuje ich internalizacja do wnetrza ko-
morki i wyzwolone zostajg sygnaty (ryc. 1).

Po autofosforylacji receptora podjednostka
B staje sie aktywna kinaza tyrozynowa i katalizuje
fosforylacje szeregu biatek wewnatrzkomérko-
wych. Skfadniki szlaku sygnatowego decyduja
o specyficznosci dziatania insuliny w tkankach
docelowych. W miesniach szkieletowych, w tkan-
ce tluszczowej i w sercu insulina wptywa na trans-
port glukozy oraz jej dalsze przemiany na szlaku
tlenowym i beztlenowym [5, 6]. Dziatanie insuli-
ny hamujace glukoneogeneze ma miejsce w wa-
trobie i nerce. Dziatanie pobudzajace synteze bia-
tek dotyczy prawie wszystkich tkanek, odbywa sie
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) Ryc. 1. Lokalizacja defektow
Komérka docelowa S . .
odpowiedzialnych za insulino-
Kompleksy Efekty opornosé
sygnatowe wewnatrzkomdérkowe
Komdrka Insulina ——» R
o
wewnatrzkomérkowe
mediatory
Transport przezblonowy s
* nieprawidtowosci budowy insuliny, przeciwciata insulinowe
* zaburzenie konwersji proinsulina—insulina
* nieprawidtowosci dotyczace receptoréw insulinowych (liczby, budowy)
* przeciwciata receptorowe
* defekty poreceptorowe
INSULINA -~
Faza
powigzania
receptorowego

btona
plazmatyczna

cytoplazma

transport glukozy

fosforylacja—defosforylacja biatek <= Sygnaly przezbtonowe

Receptor insulinowy

] obszar okotobtonowy

Faza
I poreceptorowa

] obszar regulatorowy

] obszar C-koricowy

—p synteza biatek J

aktywacja i hamowanie enzyméw

Ryc. 2. Schemat przedstawiajacy receptor insulinowy i wewnatrzkomérkowe szlaki sygnatowe

to na drodze dziatania na transkrypcje gendw,
translacje mRNA i wychwyt aminokwaséw. Insuli-
na zwigksza synteze DNA, zapobiega apoptozie,
stymuluje transport jonéw przez btone komérko-
wa. Wptywa réwniez na metabolizm lipidéw, za-
pobiegajac lipolizie i zwiekszajac synteze lipidéw
w tkance ttuszczowej, miesniach szkieletowych
i w watrobie. Dziata takze na komorki o wysp
trzustki.

Insulinoopornos¢ moze by¢ spowodowana
nieprawidtowosciami w zakresie receptoréw in-
sulinowych, tzn. ich niewystarczajaca iloscig al-
bo nieprawidtowa funkcja. Nieprawidtowosci
moga takze dotyczy¢ proceséw poreceptorowych
w obrebie komérki docelowej (ryc. 1).

W tabeli 1 przedstawiono mechanizmy pro-
wadzace do opornosci na dziatanie insuliny.
Wsréd nich wymienic nalezy defekty uwarunko-
wane genetycznie dotyczace zaréwno receptora
insulinowego, jak i przebiegu sygnatéw porecep-
torowych [1, 7-10]. Innym mechanizmem sg pro-
cesy zwigzane z autoimmunizacja. Kolejna przy-
czyna insulinoopornosci moga by¢ zaburzenia
procesu degradacji insuliny. Tych przyczyn jak
sie wydaje jest wiecej, nie wszystkie jeszcze zo-
staty zdefiniowane.

Defekty czynnosci receptora insulinowego
moga by¢ spowodowane:

e Zaburzeniami w regulacji liczby receptoréw na
powierzchni komérek docelowych. W schorze-
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niach przebiegajacych z hiperinsulinemia do-
chodzi do zwiekszonej internalizacji komple-
ksow receptorowo-insulinowych, a w efekcie —
do zmniejszenia sie liczby receptoréw (down
regulation). Zjawisko to polega na srédkomér-
kowym oddzieleniu receptoréw od innych skta-

Tabela 1. Mechanizmy skrajnej opornosci komér-

kowej na dziatanie insuliny

Pierwotna (genetyczna) opornos¢ komérek doce-
lowych na dziatanie insuliny
Defekt receptora insulinowego
— Mutacja genu receptora wywotujaca obnizenie
liczby receptoréw btony
e obnizenie syntezy receptoréw
e zwiekszenie degradacji receptoréw

— Mutacja genu receptora powodujaca nieprawi-
dtowa jakosc¢ receptoréw btonowych
¢ obnizenie powinowactwa do wiazania insu-
liny
e obnizenie przewodzenia sygnatéw (autofos-
forylacja, wigzanie do innych poreceptoro-
wych sktadnikow)
Mutacja w genie kodujacym inne niz receptor
insulinowy sktadniki szlaku sygnatowego
Hamowanie funkcji receptora insulinowego
Autoprzeciwciata przeciw receptorom insulinowym
Hamowanie wiazania insuliny
Ostabianie proceséw poreceptorowych
Akceleracja proceséw ostabiajacych funkcje recep-
tora
Akceleracja degradacji insuliny

Teoretyczne mechanizmy jeszcze niezidentyfiko-
wane, prowadzace do skrajnej insulinoopornosci

dowych odpowiedzi hormonalnej, i to zmniej-
sza wrazliwos¢ komorki na dziatanie insuliny.

e Wigzaniem receptoréw insulinowych przez
przeciwciata przeciwreceptorowe, co hamuje
wiazanie insuliny.

e Genetycznymi zaburzeniami w strukturze re-
ceptora.

e Zaburzeniami specyficznosci receptora, kiedy
insulina moze wigzac sie z réznymi pokrew-
nymi do swego witasnego receptora, jak np.
receptory dla insulinopodobnego czynnika
wzrostu (IGF-I).

e Defektem kinazy tyrozynowej.
Insulinoopornos¢ (z hiperinsulinemia i rézne-

go stopnia hiperglikemia) jest skojarzona z rézny-

mi rzadkimi zespotami, zaréwno wrodzonymi,

jak i nabytymi (tab. 2) [11-22]. W wielu zespo-

tach insulinoopornosci cechg charakterystyczna
jest rogowacenie ciemne skoéry (acanthosis nigri-
cans). Insulinoopornos¢ z rogowaceniem ciem-
nym skory dzieli sie na dwa gtéwne typy: typ
A (wrodzony) i typ B (autoimmunologiczny).

Zespot typu A

Wystepuje zwykle u dziewczynek i kobiet
w wieku 8-30 lat, u ktérych stwierdza sie nieto-
lerancje glukozy, rzadziej jawng klinicznie cu-
krzyce, nasilona komérkowa insulinoopornosc,
hiperandrogenizm, ciemne rogowacenie skory.
U mezczyzn zespdt wystepuje sporadycznie.
Najbardziej typowe objawy ujawniajg sie w okre-
sie okotopokwitaniowym, ale wystgpi¢ moga
rowniez znacznie pozZniej.

Wyglad chorych jest charakterystyczny. Nie-
ktérzy pacjenci s szczupli, u innych zwraca

Tabela 2. Genetycznie uwarunkowane zespoty przebiegajace z insulinoopornoscia

Wrodzone zespoly insulinoopornosci
Grupa | (z hipogonadyzmem)

Grupa Il (z przedwczesnym dojrzewaniem)

Zesp6t Alstroma (dziedziczenie autosomalne recesywne)

Zespot Laurence’a—Moona-Biedla (dziedziczenie autosomalne recesywne)
Zesp6t Pradera-Willego (delacja/translokacja chromosomu 15)

Zesp6t Wernera (dziedziczenie autosomalne recesywne)

Zespét Cockayne’a (dziedziczenie autosomalne recesywne)

Ataksja teleangiektazja (dziedziczenie autosomalne recesywne)

Dystrofia miotoniczna (dziedziczenie autosomalne dominujace)

Zespot Robson-Mendenhalla (dziedziczenie autosomalne recesywne)

Leprechaunizm (dziedziczenie autosomalne recesywne)
Zespoty lipodystrofii (r6zny sposéb dziedziczenia)
Rézne endokrynne zespoty
Autoimmunologiczny zespét poliendokrynny typ 2 (zesp6t Schmidta) (dziedziczenie autosomalne domi-
nujace lub recesywne)
DIDMOAD (zespé6t Wolframa) (dziedziczenie autosomalne recesywne)
Ataksja Friedreicha (dziedziczenie autosomalne recesywne)
Plasawica Huntingtona (dziedziczenie autosomalne dominujace)
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uwage muskularnos¢. Nadmierny rozwdéj musku-
latury moze by¢ zalezny czesciowo od hiperan-
drogenizmu, lecz takze moze by¢ spowodowany
wysokim poziomem insuliny we krwi, mozliwie
dziatajacej przez insulinopodobny czynnik wzro-
stu (IGF-1). Niektérzy chorzy maja wyglad
podobny do akromegalii w wygladzie dtoni oraz
twarzy (pseudoakromegalia).

Rogowacenie ciemne skéry o lekkim lub Sre-
dnim nasileniu rozwija sie zwykle w 7-10 r.z.

Bardzo czesto wystepuje dysfunkcja jajnikéw
z zaburzeniami miesigczkowania. W zespole tym
czesta jest réznego stopnia wirylizacja, miernie
podwyzszony poziom testosteronu, policystycz-
nos¢ jajnikéw. Hiperinsulinemia moze przyczy-
niac sie do nadmiernej stymulacji jajnikow przez
dziatanie na komérki ostonki jajnika, moze takze
prowadzi¢ do hiperandrogenizmu i innych ze-
spotéw.

Typ ten uwarunkowany jest réznymi defektami
genetycznymi receptoréw insulinowych. Defekty
moga manifestowac sie uposledzeniem wiazania
insuliny z receptorami zaréwno z powodu reduk-
cji liczby receptoréw, jak i uposledzenia ich funk-
cji. Innym zaburzeniem jest uposledzenie autofo-
sforylacji i nieprawidtowos¢ proceséw potransla-
cyjnych. Te nieprawidtowosci moga wystepowac
przy nieobecnosci przeciwcial przeciwreceptoro-
wych czy innych inhibitoréw funkcji receptoréw.

Badania genetyczne rodzin chorych wskazu-
ja, ze dziedziczenie moze by¢ autosomalne do-
minujace lub autosomalne recesywne z r6zng pe-
netracja.

U chorych z zespotem typu A leczenie diete-
tyczne jest nieskuteczne.

Warianty zespotu typu A:

e Jednym z nich jest typ C, w ktérym receptory
insulinowe sg prawidtowe, a nieprawidtowo-
$ci dotycza poreceptorowego dziatania insu-
liny.

e Zespdt Robsona—Mendenhalla obejmuje rogo-
wacenie ciemne skéry, wirylizacje i opornosc
na insuling, jak w typie A, skojarzone z hiper-
plazja szyszynki i dystrofia paznokci i zebow.
Jest to zespdt dziedziczacy sie autosomalnie
recesywnie, wystepuje tu zmniejszenie liczby
receptoréw insuliny.

Pacjenci ci juz w okresie dziecifistwa wyka-
zuja objawy bardzo duzej insulinoopornosci
z cukrzyca. Obok ciemnego rogowacenia skory,
nieprawidtowosci dotyczacych rozwoju paznok-
ci i zebow wystepuje zaburzenie wzrastania,
przedwczesne rzekome dojrzewanie, przerost
szyszynki. Opornos¢ na dziatanie insuliny w tym
zespole jest bardzo duza i utrzymanie normogli-
kemii oraz prewencja ketozy wymaga stosowa-
nia ogromnych dawek insuliny. Rokowanie jest
na ogot zte z uwagi na rozwéj powaznych powi-
ktari cukrzycy.

Zespot typu B

Jest zaburzeniem spowodowanym autoimmu-
nizacja, zalezy od obecnosci przeciwciat (zwykle
IgG) przeciw receptorom insulinowym. Wystepu-
je czesciej u kobiet niz u mezczyzn (2 : 1), poja-
wia sie zwykle miedzy 40 a 60 r.z. Pacjenci cze-
sto maja inne objawy uogdlnionej autoimmuno-
logicznej choroby. Wigkszos¢ pacjentéw ma
hiperglikemie, czasem jednak obecnosc¢ specy-
ficznych stymulujacych receptory przeciwciat,
w niektérych przypadkach, moze powodowac hi-
poglikemie. Wsréd wariantéw typu B wymienic
mozna inne rzadkie schorzenia z antyreceptoro-
wymi przeciwciatami, np. ataksja teleangiektazja
(ataxia telangiectasia).

Leprechaunizm, tzw. krasnoludkowatos¢
(,,Leprechaunism”)

Jest rzadkim, ale ciezkim wrodzonym zespo-
tem skrajnej insulinoopornosci. Opisany po raz
pierwszy w roku 1948, dziedziczy sig jako cecha
autosomalna recesywna. Defekty dotycza dziata-
nia insuliny, nieprawidtowosci taczenia insuliny
z receptorem, a takze funkcji receptoréw insuli-
nowych oraz receptoréow IGF-1. Wystepuje gtow-
nie u dziewczat (7 : 3). Skojarzony jest z zatrzy-
maniem wzrostu i licznymi somatycznymi zabu-
rzeniami, moze wspotistnie¢ z opornoscia na
inne czynniki wzrostu.

Charakteryzuje sie szczegdlnym wygladem
twarzy, zatrzymaniem wzrostu wewnatrz- i poza-
macicznego, zanikiem tkanki ttuszczowej, hirsu-
tyzmem, przerostem fechtaczki i warg sromo-
wych mniejszych lub pracia. U chorych wystepu-
je tez dyzmorfizm ptuc, schorzenia nerek. Chorzy
umieraja zwykle w pierwszym roku zycia, cho-
ciaz czasem dozywaja okresu mtodziericzego.

Pacjenci wykazuja zaburzenia homeostazy
glukozy z wystepujaca na czczo hipoglikemia
i popositkowa hiperglikemia, skojarzona z hiper-
trofig komorek B wysp trzustki powodujaca hiper-
insulinemie.

Lipodystrofia

W obrebie tego zespotu wyrézni¢ mozna
wiele grup charakteryzujacych sie réznymi nie-
prawidtowosciami w zakresie metabolizmu we-
glowodanow i tluszczéw, skojarzonymi z rézny-
mi zaburzeniami somatycznymi. W tabeli 3 ze-
stawiono zespoty zwiazane z wystgpowaniem
lipodystrofii.

Wrodzone zespoty moga przebiegac z:

e lipodystrofig uogolniona, dziedziczaca si¢ ja-
ko cecha autosomalna recesywna lub

e lipodystrofig czesciowa, dziedziczaca sie jako
cecha autosomalna dominujaca.
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Lipodystrofia uogdlniona (zespé6t Seip-Berar-
dinelli) ujawnia si¢ w okresie okotoporodowym
lub w pierwszych dwdch latach zycia. Noworod-
ki wykazuja catkowity brak tkanki ttuszczowej
zaréwno podskdrnej, jak i trzewnej. U chorych
stwierdza sie akceleracje wzrastania, rozwoju ge-
nitalii oraz przerost migsniéwki. Nie stwierdza sie
zmian strukturalnych w tkance mézgowej.

Opornosé na insuling jest skojarzona ze wzro-
stem stezenia insuliny w warunkach podstawo-
wych, miedzy 6 a 9 r.z. dochodzi zwykle do roz-
woju klinicznie jawnej cukrzycy. Hepatospleno-
megalia, hipertriglicerydemia, obnizenie poziomu
lipoprotein LDL sa czeste. Poziom lipoprotein
HDL jest zwykle prawidtowy. Rozwijajaca sie
marskos¢ watroby jest czesto przyczyng smierci.

Nabyta uogélniona catkowita lipodystrofia
(zespét Lawrence’a) dziedziczy sie autosomalnie
recesywnie. Opisana zostata w roku 1946. Ujaw-
nia sie u dzieci, ale czasem u mtodych dorostych.
W przeciwienistwie do zespotu Seip-Berardinelli
pacjenci z nabyta uogélniong lipodystrofig przy
urodzeniu maja wyglad normalny, zanik tkanki
ttuszczowej rozwija sie w ciagu dni lub tygodni.
Obraz kliniczny podobny jest do postaci wrodzo-

Tabela 3. Klasyfikacja zespotéw lipodystrofii

Wrodzona lipodystrofia
— catkowita lipodystrofia (zespé6t Seipa-Lawrence’a)
— czesciowa lipodystrofia
e odmiana Dunningana
e odmiana Kobberlinga
e inne typy
Nabyta lipodystrofia
— catkowita lipodystrofia
— czesciowa postepujaca lipodystrofia (zespét Si-
monsa)
— miejscowa lipodystrofia

nej, nie wystepuje tu jednak zaburzenie wzrasta-
nia. Typowe jest wystepowanie insulinooporno-
sci, cukrzycy bez ketozy, ciemnego rogowacenia
skory, hipertrofii miesni, marskosci watroby, do-
chodzi do akceleracji proceséw miazdzycowych
i przedwczesnej niewydolnosci naczyn wierco-
wych.

W tabeli 4 zestawiono charakterystyczne ce-
chy zespotéw insulinoopornosci przebiegajacych
z rogowaceniem ciemnym skory.

Jak juz wczesniej wspomniano, insulinoopor-
nos¢ prowadzi czesto w jakims okresie do klinicz-
nie jawnej cukrzycy lub przynajmniej do objawéw
nietolerancji glukozy, jesli oczywiscie pacjent
przezyje przez dostatecznie diugi okres. Warto
wiec przypomniec¢ w tym miejscu podstawowe za-
sady podziatu i diagnostyki tych zaburzen.

W tabelach 5 i 6 zestawiono obecnie obowia-
zujacy podziat cukrzycy oraz kryteria jej rozpo-
znania [23].

Wsréd badan zmierzajacych do okreslenia
stopnia opornosci na dziatanie insuliny, sekrecji
insuliny endogennej oraz homeostazy glukozy
wykonywanych jest wiele badar dla oceny glike-
mii i wrazliwosci na dziatanie insuliny [24-26]:
— metody posrednie

e wspdtczynnik insulinemia/glikemia w wa-

runkach podstawowych i po dozylnym ob-
ciazeniu;

e test szybkiego dozylnego obciazenia

z okresleniem wspotczynnika asymilacji
tkankowej glukozy;

e model minimalnych zmian (metoda Berg-

mana);

e nomogram Berglunda;

— metody bezposrednie

e test tolerancji insuliny;

e test supresji insuliny endogennej;

e metoda klamry metabolicznej (euglycemic

clamp).

Tabela 4. Zespoty insulinoopornosci przebiegajace z rogowaceniem ciemnym skéry (acanthosis nigricans)

Typ A Typ B uogoélniona leprechaunizm
lipodystrofia

Obraz kliniczny
szczyt zachorowari (wiek — lata) 10-20 30-60 10-20 0-1
obraz podobny do akromegalii + - + -
hirsutyzm + + + +
zesp6t policystycznych jajnikéw i wirylizacja + + + +
hepatomegalia - - + +
Wskazniki laboratoryjne
przeciwciata p/receptorom insulinowym - +++
przeciwciata p/jadrowe - + -
hiperlipidemia - - +++ +
hiperandrogenemia + + +
hipoglikemia na czczo - +/- - ++
insulinoopornos¢ komérek w hodowli +++ - +/— +++
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Tabela 5. Etiologiczna klasyfikacja cukrzycy

Typ 1 (zniszczenie komérek B, zwykle prowadzace
do bezwzglednego niedoboru insuliny

e autoimmunologiczny

e idiopatyczny

Typ 2 (od przewagi insulinoopornosci ze wzgled-

nym niedoborem insuliny do przewagi defektu wy-

dzielania z insulinoopornoscia lub bez

e cukrzyca ciezarnych (ujawniona lub rozpoznana
w czasie cigzy nietolerancja glukozy

Inne okreslone typy

e defekty genetyczne czynnosci komérek B

e defekty genetyczne dziatania insuliny

e schorzenia trzustki

e endokrynopatie

e leki lub tez inne substancje chemiczne

e zakazenia

e rzadkie postacie cukrzycy wywotane przez
proces immunologiczny

e inne zespoly genetyczne czasem zwigzane
z cukrzyca

Stosowany jest réowniez matematyczny model
HOMA (homeostatic model assessment).

Obecnie obowigzujacy podziat cukrzycy
w duzym stopniu opiera sie na przestankach etio-
patogenetycznych. Pamigtac nalezy o zmianach,
jakie w ostatnich latach wprowadzone zostaty do
diagnostyki cukrzycy.

Zgodnie z kryteriami WHO z roku 1985 ocena
tolerancji glukozy okreslana byta w 3 kategoriach:
e prawidtowa tolerancja (NGT — normal glucose

tolerance),

e uposledzona tolerancja (IGT — impaired glu-
cose tolerance),
e cukrzyca.

Nowa, zaproponowana przez ADA w 1997 r.
klasyfikacja cukrzycy wprowadzita nowa katego-
rie, tzn. zaburzenie glikemii na czczo (IFG — im-
paired fasting glucose concentration), ktéra usta-
lono na poziomie 6,1-7,0 mmol/l (110-126

mg/dl).

To wptyneto na zmiane klasyfikacji uposle-
dzenia tolerancji glukozy. W miejsce dotychczas
rozpoznawanej IGT wprowadzono klasyfikacje
zaburzenn homeostazy glukozy w 3 réznych pod-
typach:

e izolowane zaburzenie homeostazy glukozy na
czczo przy prawidtowym poziomie glukozy
w 2 godz. po obciazeniu (IFG - impaired fa-
sting glucose),

e izolowane zaburzenie homeostazy glukozy
w 2 godz. po obciazeniu glukoza przy prawi-
dtowym poziomie glukozy na czczo (IGT -
impaired glucose tolerance),

e kombinowane zaburzenie homeostazy gluko-
zy zaréwno na czczo, jak i w 2 godz. po ob-
cigzeniu glukoza (IFG + IGT — impaired fasting
and 2 h glucose).

Rozréznienie tych trzech podtypéw uposle-
dzenia tolerancji glukozy ma swoje implikacje te-
rapeutyczne. Wtasciwy dobdr lekéw pozwala na
restytucje prawidtowego wzoru sekrecji insuliny
endogenne;j.

W diagnostyce cukrzycy preferowane jest
oznaczanie glikemii w osoczu krwi zylnej. Przy
oznaczeniach wykonywanych w krwi petnej lub
wiosniczkowej uwzglednic nalezy réznice w uzy-
skanych wynikach (tab. 6).

Dla potwierdzenia rozpoznania cukrzycy wy-
tacznie na wyniku badania stezenia glukozy we
krwi na czczo konieczne jest stwierdzenie patolo-
gicznych wartosci przynajmniej dwukrotnie.

Przedstawione opracowanie ma na celu
zwrécenie uwagi na koniecznos¢ mozliwie
wczesnej diagnostyki nietolerancji glukozy
w zespotach, w ktérych liczy¢ sie nalezy z wy-
stepowaniem insulinoopornosci. Jest to wazne
w Swietle obecnie obowiazujacych bardzo rygo-
rystycznych kryteriéw wyréwnania metabolicz-
nego majacych na celu wczesna prewencje po-
wiktan w uktadzie sercowo-naczyniowym. Le-
czenie tych zespotéw jest jednak bardzo trudne
i musi by¢ podejmowane w specjalistycznych
osrodkach.

Tabela 6. Laboratoryjne kryteria rozpoznania cukrzycy (preferowane jest oznaczanie glikemii w osoczu krwi zylnej)

Stezenie glukozy Stezenie w osoczu

Stezenie we krwi petnej

krew krew krew krew

zylna wilosniczkowa zylna wilosniczkowa

mmol/| mg/dI mmol/| mg/dI mmol/| mg/dl mmol/| mg/dl
na czczo >7,0 >125 >7,0 >125 >6,0 >110 >6,0 >110
OGTT po 2 h >11,0 >200 | =122 >220 >10,0 | >180 >11,0 | >200

OGTT - doustny test tolerancji glukozy, wykonuje sie go po doustnym obciazeniu 75 g glukozy (1,75 g/kg masy
ciata, maksimum 75 g), rozpuszczonej w 300 ml wody, spozytej w ciagu 3—5 min. Oznaczenie stezenia glukozy
wykonuje sie 2-krotnie, po 1 h i po 2 h po obciazeniu. Test powinien by¢ wykonany po minimum 8 godzinach
glodu, w czasie testu powinna by¢ zachowana umiarkowana aktywnosc fizyczna.
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W pracy oméwiono problemy zwiazane z diagnostyka i postepowaniem terapeutycznym w jed-
nym z najpowazniejszych powiktan cukrzycy, jakim jest retinopatia cukrzycowa. Przedstawiono podziat klinicz-
ny retinopatii i jej objawy. Podano zalecenia dotyczace postepowania, rodzaju koniecznych badari okulistycz-
nych oraz ich czestos¢. Oméwiono zagadnienia zwigzane z angiografig fluoresceinowa siatkéwki, laseroterapia
i witrektomig.

Stowa kluczowe: retinopatia cukrzycowa, angiografia siatkéwki, laseroterapia siatkéwki, witrektomia.

In our paper the problems connected with diagnosis and treatment of the severe diabetic complica-
tions — diabetic retinopathy were discussed. We presented the clinical classification and the signs of the retinopa-
thy. The suggestions of necessary ophthalmological examinations and their frequency were mentioned. We poin-

ted at the importance of retinal fluorescein angiography, laserotherapy and vitrectomy.
Key words: diabetic retinopathy, retinal angiography, retinal laserotherapy, vitrectomy.

Najczesciej wystepujacym mikronaczynio-
wym powiktaniem dotyczacym wigkszosci pa-
cjentéw, ktérzy choruja na cukrzyce co najmniej
20 lat, jest retinopatia cukrzycowa. Jest ona obec-
nie jedng z najwazniejszych przyczyn slepoty
u oséb dorostych miedzy 20 a 74 rokiem zycia
[1]. Na pogorszenie stanu retinopatii cukrzyco-
wej wptywaja nadcisnienie, okres dojrzewania
oraz cigza [2].

Ostatnio dokonat sie znaczny postep w zrozu-
mieniu patofizjologii retinopatii cukrzycowe;j
i w mozliwosciach pomyslnego jej leczenia. Do-
minujaca role w patogenezie choroby odgrywa
przewlekta hiperglikemia — zwiekszona produk-
cja mitochondrialnego tlenowego czynnika reak-
tywnego, co prowadzi do uaktywnienia biatko-
wej kinazy C w obrebie szlaku reduktazy aldozo-
wej i do zwiegkszonego tworzenia glukozowych
produktéw koricowych majacych szkodliwy
wptyw na mikronaczynia [2]. U wielu pacjentéw,
nawet z zaawansowang choroba, mozna zacho-
wac lub przywréci¢ funkcjonalng ostros¢ wzroku.
Jednak doktadne w czasie rozpoznanie retinopa-
tii cukrzycowej nadal pozostaje duzym proble-

mem. Badania poréwnujace zdolnosci réznych
grup lekarzy w rozpoznawaniu zaawansowanej
retinopatii cukrzycowej wykazaty, ze wsréd inter-
nistéw i diabetologéw byto przecietnie wiecej niz
50% btedéw. Oczywiste jest wiec, ze zdolnosci
doktadnego rozpoznania i scharakteryzowania
retinopatii cukrzycowej réznig sie znaczaco
w zaleznosci od wyuczenia osoby badajacej i za-
stosowania odpowiednich technik badawczych.
Statystyki te wskazuja na potrzebe rozszerzenia
informacji o sposobach badania i leczenia retino-
patii cukrzycowe;j.

Retinopatia cukrzycowa moze przyjac rézne
formy i dotyczy¢ zaréwno cukrzycy typu |, jak i Il.
W typie | cukrzycy (cukrzyca insulinozalezna,
zwykle poczatek w wieku mtodziericzym) na ogdét
retinopatia cukrzycowa nie wystepuje w pierw-
szych pieciu latach od rozpoznania cukrzycy. Jed-
nak po 15 i wiecej latach choroby stwierdza sie ja
w ponad 95% przypadkéw [2]. W typie Il cukrzy-
cy (poczatek choroby w wieku dorostym, pacjenci
moga przyjmowac insuling, ale nie jest ona ko-
nieczna dla optymalnej kontroli choroby) jest bar-
dziej prawdopodobne rozwiniecie retinopatii cu-
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krzycowej w ciagu 5 lat od postawienia rozpozna-
nia. Okoto 30% o0séb z cukrzyca typu | bedzie
miato retinopatie cukrzycowa w czasie 5 lat od po-
stawienia diagnozy cukrzycy (P). Niektérzy z nich
moga miec¢ nawet objawy retinopatii w momencie
rozpoznania cukrzycy. W tych przypadkach praw-
dopodobnie choroba byta obecna przez kilka lat
przed postawieniem diagnozy. Po 15 lub wiecej la-
tach choroby okoto 80% oséb z cukrzyca typu |
bedzie miato objawy retinopatii. W obu typach cu-
krzycy stopiert zaawansowania retinopatii zwigza-
ny jest z czasem trwania choroby, z podwyzszo-
nym ci$nieniem krwi i z podwyzszonym pozio-
mem hemoglobiny glikozylowanej [2].

Klinicznie retinopatia cukrzycowa dzieli sie na
dwie gtéwne podgrupy: nieproliferacyjna i prolife-
racyjna retinopatie cukrzycowa. Faza nieprolifera-
cyjna charakteryzuje sie wystepowaniem mikroa-
neuryzmatéw, przeciekow sktadnikéw krwi i ele-
mentéw pozakomorkowych z niewydolnych
naczyn wtosowatych i niedotlenieniem siatkowki.

Oftalmoskopowym obrazem zawatéw siatkéw-
ki sa ogniska ktebkéw waty, spowodowane przez
zamkniecie tetniczek przedwtosniczkowych.

Niedotlenienie siatkéwki spowodowane za-
mknieciem wtosniczek moze by¢ trudne do wy-
krycia i moze by¢ widoczne dopiero w trakcie
badania zwanego angiografia fluoresceinowa.
Przy badaniu wziernikiem siatkéwka moze wyda-
wac sie prawidtowa.

Podczas gdy u wielu oséb z retinopatig nie-
proliferacyjng z biegiem czasu rozwinie sie po-
sta¢ proliferacyjna, niektére postaci nie przejda
w faze proliferacyjna. U okoto 15% pacjentéw
z zaawansowang postaciag nieproliferacyjng roz-
winie sie¢ umiarkowanie zaawansowana postaé
proliferacyjna w ciagu 1 roku [3].

Retinopatia cukrzycowa proliferacyjna cha-
rakteryzuje sie wszystkimi tymi objawami, ktdre
wystepuja w postaci nieproliferacyjnej, oraz two-
rzeniem sie tkanki neowaskularnej [3]. Tkanka ta
moze rozwina¢ sie z tarczy nerwu wzrokowego
lub z samej powierzchni siatkéwki. Klinicznie neo-

Ryc. 1. Retinopatia cukrzycowa nieproliferacyjna

waskularyzacja czesto przypomina drobng sia-
teczke naczyn — ptasko roztozong na siatkéwce
lub rosnaca powyzej do jamy ciata szklistego.

Gdy tkanka neowaskularna rozciaga sie do ja-
my ciata szklistego, moze wykorzysta¢ ciato
szkliste jako rusztowanie, na ktérym rosnie. Po-
ciagania tej delikatnej btony neowaskularnej mo-
ga powodowac krwotoki do ciata szklistego.

Krwotoki do ciata szklistego moga by¢ nie-
wielkie, tak ze pacjent zauwazy tylko drobne met-
nienia lub pajeczyne. Gdy krwotok do ciata szkli-
stego jest znaczny, moze obnizyc¢ ostros¢ wzroku
pacjenta tylko do percepcji swiatta.

Dalsze pociaganie tych nowych naczyri moze
odciggna¢ samg siatkéwke, powodujac trakcyjne
odwarstwienie siatkéwki. Uniesienie to moze byc¢
mate i zlokalizowane lub moze obejmowac wiek-
szg czesc siatkéwki.

Jak juz wczesniej wspomniano wtasciwa dia-
gnoza pacjenta z retinopatia cukrzycowa jest cze-
sto bardzo trudnym zadaniem. W znacznym
stopniu dzieje sie tak z powodu ograniczen oftal-
moskopii bezposredniej — zwilaszcza przez nie
rozszerzong Zrenice.

Istnieje wiele putapek, na ktére moze natknaé
sie lekarz badajacy pacjenta z cukrzyca w kierun-
ku retinopatii. Podczas gdy obserwacja mikro-
aneuryzmatéw i/lub punktowatych lub pla-
mistych krwotoczkéw zazwyczaj potwierdza
obecnos¢ retinopatii, wykrywanie zmian prolife-
racyjnych i rozpoznawanie tych pacjentéw,
u ktérych ryzyko fazy proliferacyjnej jest duze,
stanowi zadanie bardziej skomplikowane.

W niektérych przypadkach obecnos¢ nowych
naczyn i znieksztatcenie struktury siatkéwki mo-
ze by¢ oczywiste. W innych wypadkach, nowo-
twérstwo naczyniowe moze by¢ bardzo trudne
do odréznienia od prawidtowych naczyn siat-
kéwki lub nowe naczynia moga by¢ zbyt delikat-
ne do odréznienia za pomoca oftalmoskopii bez-
posredniej.

U niektorych oséb rozwija sie gtebokie niedo-
tlenienie siatkéwki z powodu znacznego braku

Ryc. 2. Retinopatia cukrzycowa proliferacyjna
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perfuzji naczynn wtosowatych. Poniewaz nie ma
widocznych naczyin witosowatych, ktére bytyby
nieszczelne dla ptynéw lub sktadnikéw morfo-
tycznych krwi, siatkéwki te w badaniu wzierni-
kiem wydaja sie prawidtowe. Jesli pozostawimy
nieleczong niedotleniong siatkowke, zazwyczaj

w szybkim tempie rozwija sie kwitngca retinopa-

tia proliferacyjna [3].

Z powodu tych ograniczen oftalmoskopii bez-
posredniej ocena okulistyczna nie powinna sie
opiera¢ tylko na kryteriach oftalmoskopowych.
Wszystkie osoby z cukrzycq powinny by¢ kiero-
wane do okulistéw doswiadczonych w badaniu
0s6b z cukrzyca.

Zaleca sie nastepujace postepowanie:

1. Poniewaz w typie | cukrzycy typowo nie roz-
wija sie retinopatia przez pierwsze 5 lat po
rozpoznaniu cukrzycy, nie ma zazwyczaj po-
trzeby, aby pacjenci ci byli kierowani do oku-
listy przez pierwsze 5 lat od momentu rozpo-
znania choroby. Progresja retinopatii wydaje
sie zwiekszac po okresie dojrzewania.

2. W typie Il cukrzycy moga wystepowac znacz-
ne cechy retinopatii w momencie postawienia
diagnozy. Jest to spowodowane czesto
péznym zdiagnozowaniem choroby, ktéra
trwata juz w momencie rozpoznania.
W zwiazku z tym ci pacjenci powinni by¢
poddani badaniu okulistycznemu juz w mo-
mencie postawienia rozpoznania.

3. Poniewaz retinopatia cukrzycowa moze ulec
szybkiej progresji w okresie ciazy, kobiety
z cukrzyca w ciazy oraz kazda kobieta w cia-
zy z podwyzszonym poziomem cukru powin-
na by¢ skierowana na badanie okulistyczne.

4. Czestos¢ kontroli okulistycznych jest zalezna
od kilku czynnikéw, ale zwtaszcza od typu
cukrzycy. Podczas gdy u niektérych pacjen-
téw wystarcza kontrole raz na rok, u innych
konieczne sg wizyty u okulisty raz na miesiac
lub dwa miesigce. Czestsze wizyty s3 wyma-
gane u pacjentéw z retinopatig proliferacyjna
i krwotokiem do ciata szklistego oraz dla
0s6b, u ktérych wykonuje sie fotokoagulacje
laserowe z powodu retinopatii. Réwniez pew-
ne kobiety w ciazy z cukrzyca wymagaja cze-
stszego monitorowania okulistycznego.

5. Czestosc skierowan do okulisty powinna zale-
ze¢ od dwéch czynnikéw: objawéw oftalmo-
skopowych oraz od objawdéw zgtaszanych
przez pacjenta. Gdy wystepuja jakiekolwiek
oftalmoskopowe objawy obecnosci tkanki
proliferacyjnej lub krwotoku do ciata szkliste-
go, pacjent powinien by¢ natychmiast skiero-
wany do okulisty.

Na pogorszenie retinopatii cukrzycowej moze
wptywaé wiele réznych czynnikéw medycznych
i socjalnych. Wydaje sie, ze niekontrolowane
nadcisnienie tetnicze przyspiesza progresje cho-

roby i pogarsza objawy wysiekowe. Dlatego u pa-
cjentéw z obnizong ostroscia wzroku z powodu
obrzeku siatkéwki moze by¢ funkcjonalnie korzy-
stna kontrola podwyzszonego cisnienia tetnicze-
go. Wptyw palenia papieroséw wydaje sie kon-
trowersyjny, niektérzy badacze uwazaja, ze pale-
nie pogarsza komponente niedokrwienna
mikroangiopatii.

W niektérych badaniach sugeruje sie, ze cze-
ste iniekcje insuliny w ciggu dnia sa bardziej
efektywne niz dawki pojedyncze dotyczace tem-
pa powstawania mikroaneuryzmatéw Wiele ba-
dan obecnie stwierdza korelacje mniej zaawan-
sowanej retinopatii z prawidtowa kontrolg cukru
we krwi i jeszcze bardziej z prawidtowym pozio-
mem hemoglobiny glikozylowane;j.

Istnieje kilka potencjalnych przyczyn utraty
widzenia os6b z retinopatig cukrzycowa.

Chociaz retinopatia proliferacyjna jest o wiele
powazniejsza chorobg niz retinopatia nieprolife-
racyjna, utrata widzenia moze wystepowac nie
tylko w przypadku retinopatii proliferacyjne;j.
Utrata widzenia w przypadku retinopatii nieproli-
feracyjnej ma 2 gtéwne przyczyny: makulopatie
niedokrwienng i obrzek plamki — wystepujace ra-
zem lub osobno [4]. Makulopatia niedokrwienna
jest spowodowana postepujacym zamknigciem
naczyn witosowatych okolicy plamki, tzn. w ob-
szarze siatkowki odpowiedzialnym za widzenie
centralne. Utrata widzenia z powodu makulopa-
tii niedokrwiennej jest zazwyczaj nieodwracalna.

Obrzek plamki jest prawdopodobnie czestsza
przyczyna utraty widzenia w retinopatii nieproli-
feracyjnej. Stan ten jest spowodowany przecie-
kiem z naczyn wtosowatych siatkéwki w obsza-
rze plamki, prowadzacym do $rédsiatkéwkowego
gromadzenia sie zaburzen funkcji siatkéwki.
Wiele przypadkéw obrzeku plamki jest potencjal-
nie wyleczalnych, zwtaszcza jesli za pomoca an-
giografii fluoresceinowej mozna zidentyfikowac
dyskretnie przeciekajace mikroaneuryzmaty.

Angiografia fluoresceinowa polega na poda-
niu dozylnie 2-3 cm? zéttego barwnika, ktéry flu-
oryzuje pod wptywem niebieskiego Swiatta. Po
podaniu fluoresceiny wykonuje sie w szybkich
odstepach czasu fotografie dna oka, aby zareje-
strowac przeptyw barwnika w naczyniach siat-
kéwki, co umozliwia rozpoznanie i lokalizacje
mikroangiopatii.

Po wywofaniu i zanalizowaniu filmu mozna
rozpoznac i zlokalizowa¢ wystepowanie mikroan-
giopatii. Nastepnie angiogram moze stuzy¢ jako
pomoc przy laseroterapii. Czasowo barwnik zabar-
wi skére i mocz. Jego zastosowanie nie jest prze-
ciwwskazane w niewydolnosci nerek. Angiografia
fluoresceinowa jest pomocna w ocenie i leczeniu
wielu choréb oczu, w tym w obrzeku plamki.

Fotokoagulacja laserowa poprawia utlenowa-
nie siatkowki i zmniejsza obrzek plamki [1, 5].
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Ryc. 3. Retinopatia cukrzycowa w obrazie angiogra-
ficznym — stan po laseroterapii

Celem fotokoagulacji jest zamkniecie cieknacych
mikroaneuryzmatéw i zmniejszenie obrzeku
srodsiatkéwkowego. Fizjologiczny mechanizm
fotokoagulacji mozna przedstawi¢ nastepujaco:
energia fizyczna Swiatta absorbowana jest przez
melaning nabtonka barwnikowego siatkéwki.
Przylegte fotoreceptory zostaja zniszczone i za-
stapione przez glejowa tkanke bliznowata, przez
co zmniejsza sie zuzycie tlenu zewnetrznych
warstw siatkéwki. Tlen, ktéry normalnie przecho-
dzi z warstwy naczyn witosowatych naczyniowki
do siatkéwki, moze teraz przechodzi¢ przez bli-
zne laserowa do warstwy fotoreceptoréw bez zu-
zywania go przez mitochondria fotoreceptoréw.
Tlen dochodzi do warstw wewnetrznych siatkéw-
ki i powoduje zmniejszenie niedotlenienia [5].
Rezultatem tego jest mniejsza produkcja czynni-
kéw wzrostu, takich jak VEGF i redukcja lub usta-
pienie neowaskularyzacji [2, 5].

Wykazano, ze fotokoagulacje laserowe moga
obnizy¢ wskaznik utraty wzroku o wiecej niz
50% u pacjentéw z klinicznie znamiennym
obrzekiem plamki [1].

Celami fotokoagulacji w leczeniu retinopatii
proliferacyjnej jest zniszczenie istniejacej tkanki
proliferacyjnej, zapobieganie powstaniu dalszej
neowaskularyzacji i obnizenie ryzyka krwotokéw
do ciata szklistego i trakcyjnego odwarstwienia
siatkowki, ktore sa dwoma najbardziej powazny-
mi powiktaniami retinopatii proliferacyjnej.

Bezposrednio przed laseroterapig stosuje sie
znieczulenie miejscowe do worka spojowkowego.
Nastepnie pacjent siada przed lampg szczelinowa,
ktéra jest podtaczona do lasera. Wigzka Swiatta la-
sera zamontowanego do lampy szczelinowej, za
pomoca soczewki nagatkowej trzymanej przez
okuliste, jest zogniskowana na siatkéwce.

Fotokoagulacja laserowa czasem moze by¢
bolesna, ale odczucie bélu jest rézne u réznych
pacjentéw. Chociaz przez pare godzin lub dni po
leczeniu widzenie moze by¢ zamazane, uposle-
dzenie ostrosci wzroku jest zazwyczaj minimalne.

Ryc. 4. Retinopatia cukrzycowa — stan po laseroterapii

Wiekszos¢ pacjentow moze wréci¢ do swojego
normalnego trybu zycia juz nazajutrz po leczeniu.

Chociaz fotokoagulacja laserowa jest lecze-
niem wzglednie tagodnym, powinno sie ostrzec
pacjentéw o mozliwych objawach ubocznych.
Dwa najczestsze to zawezenie obwodowego po-
la widzenia i spadek ostrosci widzenia nocnego.
Wielu pacjentéw zauwaza jeden lub dwa z tych
objawéw ubocznych po pewnej liczbie fotokoa-
gulacji laserowych. Moga wystapic¢ réwniez inne
powiktfania, jak obnizenie ostrosci wzroku do bli-
skiej odlegtosci (niekiedy konieczne sa okulary
dwuogniskowe) i stata zazwyczaj tagodna utrata
ostrosci widzenia centralnego. To ostatnie wyste-
puje rzadko.

W przypadkach wystapienia krwotoku do cia-
ta szklistego lub trakcyjnego odwarstwienia siat-
kéwki moze by¢ konieczny zabieg operacyjny.
Stwierdzono, ze u pacjentéw z cukrzycowq reti-
nopatig proliferacyjna wystepuje znaczaco nizszy
poziom szklistkowych prostaglandyn w poréwna-
niu z grupa kontrolna. Wydaje sieg, ze leczenie la-
serowe nie ma znaczacego wptywu na stezenie
tych prostaglandyn w szklistce. Nizsze stezenie
tych naczyniorozszerzajacych zwiazkéw moze
odzwierciedla¢ niezdolnos¢ uktadu naczyniowe-
go do produkcji tych substancji i stan naczynio-
-skurczowy koricowych stadiéw retinopatii proli-
feracyjnej [7]. Jeszcze na poczatku lat 70. ubiegte-
go wieku nie istniato efektywne leczenie ciezkich
powikfan. Na szczescie wraz z rozwojem nowych
technik chirurgicznych pacjenci z krwotokiem do
ciata szklistego lub/i trakcyjnym odwarstwieniem
siatkowki maja szanse na odzyskanie widzenia.
Takim zabiegiem jest witrektomia, ktéra moze
przywrécic¢ funkcjonalng poprawe, nawet w sta-
diach bardzo zaawansowanych [2, 4, 5].

Witrektomie wykonuje sie wprowadzajac ma-
te narzedzia chirurgiczne do jamy ciata szkliste-
go. Wsrdd tych narzedzi jest swiattowdd, infuzja,
witrektom (czyli narzedzie tnaco-aspirujace), mi-
kronozyczki, endodiatermia i endolaser. W trak-
cie witrektomii jest wycinane i aspirowane ciato
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szkliste, a btony, ktére powodujg trakcyjne
odwarstwienie siatkowki, sa koagulowane i od-
dzielane. Nastepnie zastepuje sie ciato szkliste in-
na substancja.

Witrektomia jest ztozonym zabiegiem chirur-
gicznym z wieloma potencjalnymi powiktaniami.
Wraz z rozwojem technik i narzedzi chirurgicz-
nych zabieg ten bedzie coraz bardziej efektywny
w zapobieganiu $lepocie.

Rozpoznanie i leczenie retinopatii cukrzyco-
wej stanowi wyzwanie dla lekarza rodzinnego
i okulisty. Opieka nad pacjentami z retinopatia
znacznie si¢ poprawita w ostatnich dziesieciole-
ciach. Angiografia fluoresceinowa, fotokoagulacja

PiSmiennictwo

laserowa i witrektomia przyniosty znaczny postep
w diagnostyce i leczeniu retinopatii cukrzycowe;.

Nadal jednak pozostaje wiele do zrobienia.
Wazne jest, aby lekarz opiekujacy sie osobg z cu-
krzyca posiadat odpowiednia wiedze i umiejet-
nosci, ktére zapewnia wczesne rozpoznanie i le-
czenie retinopatii. Niestety, nawet najlepsza opie-
ka nad pacjentem nie moze zapobiec lub
wyleczyc retinopatii cukrzycowej, nie we wszyst-
kich przypadkach jednak uwazne monitorowanie
i czasochtonne leczenie moze w znacznym stop-
niu obnizy¢ ryzyko utraty wzroku. Umiejetne po-
stepowanie z retinopatig cukrzycowa zalezy od
pacjenta, lekarza pierwszego kontaktu i okulisty.
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Nadcisnienie tetnicze i cukrzyca to dwie najczesciej obecnie wystepujace choroby cywilizacyj-
ne, ktérych rozwdj i liczba rozpoznar gwattownie rosnie, zwtaszcza w krajach rozwijajacych sie, ale takze w wy-
soko rozwinietych spoteczenstwach. Nadcisnienie tetnicze stwierdza sie u ponad 70% wszystkich chorych na cu-
krzyce, a chorzy na cukrzyce z nadcisnieniem tetniczym sa obciazeni ponad 2-krotnie wyzszym ryzykiem wysta-
pienia powaznych incydentéw sercowo-naczyniowych w poréwnaniu z tymi, ktérzy choruja na tylko jedna z tych
choréb. Leczenie tych pacjentéw jest wielokierunkowe i powinno obejmowac wyréwnanie metaboliczne cukrzy-
cy, minimalizowanie jej powiktan, leczenie niefarmakologiczne nadcisnienia tetniczego oraz stosowanie opty-
malnej farmakoterapii. Praca, stanowiac podsumowanie obecnie obowiazujacych pogladéw, przedstawia podsta-
wowe koncepcje patofizjologiczne rozwoju nadcisnienia tetniczego chorych na cukrzyce oraz podstawowe za-
sady, ktérymi nalezy sie postugiwac w optymalnym doborze lekéw hipotensyjnych w tej grupie chorych.

Stowa kluczowe: powiktania cukrzycowe, patofizjologia, farmakoterapia, serce w cukrzycy.

Hypertension and diabetes are two of the most common diseases in Western population. Both preva-
lence and incidence of diabetes and hypertension is tendency growing in populations around the world, especial-
ly in high-developed countries. 70% of diabetics have hypertension and presence of hypertension doubles cardio-
vascular risk in diabetes. Therapeutic strategy for these patients is complex and should include optimal control of
glycaemia, therapy of dyslipidaemia, prevention of diabetic complications, pharmacological treatment of hyperten-
sion combined with non-pharmacological measures. Our work summarizes current trends in therapy of hyperten-
sion in diabetes and reviews its pathophysiology. We also present basic rules of pharmacotherapy in these patients.

Key words: diabetic complications, patophisiology, pharmacotherapy, diabetic heart.

Nadcisnienie tetnicze i cukrzyca to dwie naj-
czesciej obecnie wystepujace choroby cywiliza-
cyjne, ktérych rozwdj i liczba rozpoznari gwat-
townie rosnie, zwtaszcza w krajach rozwijaja-
cych sig, ale takze w wysoko rozwinietych
spoteczenistwach. Wspétistnienie tych choréb
stwarza szczegdlne warunki rozwoju mikro- i ma-
kroangiopatii pod postacia nefropatii, retinopatii,
choroby niedokrwiennej serca, choréb naczyni
mozgowych i obwodowych. Chorzy na cukrzyce
z nadcis$nieniem tetniczym sa obciazeni ponad
2-krotnie wyzszym ryzykiem wystapienia powaz-
nych incydentéw sercowo-naczyniowych w po-
rownaniu z tymi, ktérzy chorujg na tylko jedna
z tych chorob.

Nadcisnienie tetnicze stwierdza sie u ponad
70% wszystkich chorych na cukrzyce [1]. W ba-
daniu UKPDS stwierdzono, ze czesto$¢ wystepo-
wania nadcisnienia u mezczyzn z cukrzyca typu
I wynosi 32%, natomiast u kobiet 45% [2].
W wieloletniej cukrzycy typu | nadcisnienie tetni-
cze stwierdza sie u okoto 50% chorych [3]. Jed-
noczesnie ryzyko powstania cukrzycy u chorych

z nadcisnieniem tetniczym jest niemal dwukrot-
nie wieksze niz u oséb z prawidtowym cisnie-
niem tetniczym [4]. Stwierdzono takze, ze ponad
50% pacjentéw z nadcisnieniem pierwotnym bez
rozpoznanej jeszcze cukrzycy wykazuje cechy
insulinoopornosci i hiperinsulinizmu [5].

U podstaw patofizjologii rozwoju nadcisnie-
nia u 0séb z cukrzyca typu Il lezg zaburzenia me-
taboliczne: nieprawidtowa gospodarka weglowo-
danowa, hiperlipidemia, hiperleptynemia i opor-
nos¢ na dziatanie leptyny oraz wzmozona
aktywnosc¢ prozakrzepowa. W cukrzycy w wyni-
ku neuropatii uktadu autonomicznego wzrasta
wrazliwos¢ tkanek na aminy katecholowe. Nie-
zwykle istotnym czynnikiem w patogenezie nad-
cisnienia jest insulinoopornos¢ i kompensacyjny
hiperinsulinizm, co prowadzi do wielu zjawisk
przyspieszajacych rozwdj nadcisnienia tetnicze-
go: zwigkszonej retencji sodu w organizmie, pro-
liferacji komorek miesni gtadkich naczyn, otyto-
sci brzusznej, zwiekszenia sekrecji endoteliny
i stymulacji uktadu wspétczulnego. W cukrzycy
typu | cisnienie tetnicze pozostaje prawidtowe
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przez pierwszych kilka lat, a nastepnie nadcisnie-
nie rozwija sie zwykle na podtozu nefropatii cu-
krzycowej z towarzyszaca mikroalbuminuria,
a takze podwyzszonym stezeniem reniny i aldo-
steronu w surowicy [5, 6]. W rozwoju nadcisnie-
nia w cukrzycy niemate znaczenie odgrywa wy-
dtuzony czas zycia chorych z cukrzyca, styl zycia
oraz predyspozycje genetyczne.

Wedtug raportu JNC VII (Joint National Commit-
tee VII) z 2003 r. oraz WHO-ISH z 2003 r. celem le-
czenia nadcisnienia tetniczego w cukrzycy jest od-
powiednie obnizenie wartosci cisnienia tetniczego
ponizej 130/80 mm Hg (wg WHO), a nawet poni-
zej 120/80 mm Hg (wg JNC), zmniejszenie catko-
witego ryzyka sercowo-naczyniowego oraz reduk-
cja powiktan obu choréb i w konsekwencji zmniej-
szenie $miertelnosci. Wedtug WHO pacjenci
z cukrzyca, u ktérych wartosci cisnienia przekra-
czaja 140/90 mm Hg powinni by¢ zaliczeni do gru-
py wysokiego ryzyka, co oznacza, ze s oni obar-
czeni 15-20% ryzykiem wystgpienia incydentu ser-
cowo-naczyniowego w ciggu 10 lat [7, 8].

Leczenie nadcisnienia w cukrzycy jest wielo-
kierunkowe i powinno obejmowacé wyréwnanie
metaboliczne cukrzycy, minimalizowanie jej po-
wiktan, leczenie niefarmakologiczne nadcisnie-
nia tetniczego oraz stosowanie optymalnej farma-
koterapii. W tabeli 1 przedstawiono korzystny
efekt leczenia nadcisnienia tetniczego w cukrzy-
cy wykazany w wielu programach badawczych.

Leczenie niefarmakologiczne

Postepowanie niefarmakologiczne, przy duzej
Swiadomosci chorego, moze by¢ wystarczajace
w leczeniu tagodnego nadcisnienia tetniczego
i by¢ szczegdlnie przydatne u chorych na cukrzy-
ce typu Il z otytoscig. Powinno ono by¢ stosowa-
ne jak najwczesniej, nawet jako prewencja nad-
cisnienia tetniczego. Nalezy takze pamieta¢, ze
leczenie niefarmakologiczne jest koniecznym
uzupetnieniem farmakoterapii nadcisnienia bar-
dziej zaawansowanych stadiow.

Wedtug zaleceri ADA u chorych z nadcisnie-
niem i cukrzyca nalezy ograniczy¢ spozycie soli
do ponizej 2,0 g/d, co jest szczegdlnie wazne,
gdyz stwierdzono, ze u okoto 50% chorych na
cukrzyce wystepuje nadcisnienie sodowrazliwe.
Zmniejszenie spozycia sodu nasila korzystne
dziatanie inhibitoréw ACE. Ponadto u oséb z ob-
nizong filtracja kiebkowa wskazane jest takze
ograniczenie podazy biatka do < 0,8 g/kg nalez-
nej masy ciata, co stanowi okoto 10% wartosci
kalorycznej diety dobowej w celu zapobiegania
rozwoju i progresji nefropatii.

Regularne stosowanie odpowiednio dobra-
nych wysitkéw fizycznych zmniejsza hiperinsuli-
nemie i insulinooporno$¢. Mozna wyodrebnic

kilka mechanizméw, dzieki ktérym mozna uzy-
ska¢ obnizenie cisnienia tetniczego pod wpty-
wem wysitku fizycznego: wzrost aktywnosci
uktadu przywspétczulnego przy zmniejszeniu ak-
tywnosci uktadu wspétczulnego, obnizenie steze-
nia katecholamin, zmniejszenie aktywnosci ukta-
du renina-angiotensyna [15].

Aktywnos¢ fizyczna z zastosowaniem odpo-
wiedniej diety prowadzi do bardzo pozadanej
optymalizacji masy ciata. Znaczenie redukcji ma-
sy ciata potwierdzono w randomizowanym bada-
niu z udziatem 522 oséb z nadwaga i otytosciag
oraz nieprawidtowym metabolizmem glukozy.
Stwierdzono znaczacy spadek czestosci wystepo-
wania cukrzycy — rozpoznano ja u 23% bada-
nych z grupy kontrolnej i tylko u 11% oséb, ktére
schudty srednio o 3,5 kg [16].

Kolejnym waznym i koniecznym elementem
leczenia niefarmakologicznego jest zaprzestanie
palenia papieroséw, co przyczynic¢ sie moze do
zmniejszenia zaburzen lipidowych i spadku insu-
linoopornosci [17].

Ograniczenie nadmiernego spozycia alkoholu
obnizy¢ moze wartosci cisnienia skurczowego
okoto 12 mm Hg [18]. Jednoczesnie picie nie-
wielkich ilosci alkoholu wptywa nie tylko kardio-
protekcyjnie, chronigc przed rozwojem choroby
wiericowej, ale takze opisano mechanizmy
zwigkszajace insulinowrazliwosé. W badaniu
obejmujacym grupe mezczyzn, Japoriczykéw
w $rednim wieku, pijacych umiarkowane ilosci
alkoholu, stwierdzono, ze ryzyko rozwoju cu-
krzycy typu Il byto mniejsze o 42% [19].

Leczenie farmakologiczne

WHO-ISH rekomenduje indywidualizacje le-
czenia nadcisnienia tetniczego. Dobdr leku hipo-
tensyjnego musi uwzglednia¢ stadium rozwoju
choroby, obecnos¢ powiktan i choréb towarzysza-
cych. Zaleca sie takze odejscie od monoterapii du-
zymi dawkami na rzecz terapii skojarzonej, ktéra
ogranicza wystepowanie dziatan niepozadanych.

Idealny lek hipotensyjny stosowany u chorego
z cukrzycg powinien skutecznie obnizac cisnie-
nie, by¢ obojetny metabolicznie oraz wykazywac
dziatanie nefro- i kardioprotekcyjne.

Preferowane sa leki dtugo dziatajace, stosowa-
ne raz na dobe o wskazniku T/P przynajmniej
60%, co pozwala na utrzymanie optymalnego ste-
Zenia terapeutycznego przez cata dobe, przy mini-
malnej uciazliwosci terapii dla pacjenta. Na pod-
stawie szeroko zakrojonych badan stwierdzono, ze
w poréwnaniu z placebo wszystkie leki hipotensyj-
ne zmniejszaja ryzyko powiktan i incydentéw ser-
cowo-naczyniowych u chorych na cukrzyce.
W badaniu Syst-Eur skorygowane ryzyko wzgledne
wszystkich powiktan sercowo-naczyniowych tacz-
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nie zostato zmniejszone 0 69% u 492 chorych na
cukrzyce i jedynie 0 20% u 4203 chorych bez cu-
krzycy [14]. Wykazano korzystny efekt leczenia
przy zastosowaniu lekéw z czterech podstawo-
wych grup farmakologicznych:
- lekéw moczopednych (w matych dawkach),
— ACE-inhibitoréw,
— beta-adrenolitykéw,
— antagonistéw wapnia.

Stosowanie lekéw z innych grup jest takze
mozliwe z pewnymi ograniczeniami [12].

Inhibitory ACE

Wedtug zalecern WHO-ISH inhibitory ACE sa
lekami pierwszego wyboru w leczeniu nadcisnie-
nia tetniczego w cukrzycy. Mechanizm dziatania
tych lekéw polega na zahamowaniu tworzenia
tkankowej i krazacej angiotensyny, zwiekszeniu
stezenia kinin i prostaglandyn, czego skutkiem
jest obnizenie cisnienia tetniczego, poprawa
struktury i funkcji srédbtonka naczyn, wzrost pro-
dukgji tlenku azotu, dziatanie antyproliferacyjne,
antytrombogenne oraz stabilizujace blaszke
miazdzycowa [20].

ACE-inhibitory sa preparatami z wyboru
u chorych z nadcisnieniem i cukrzyca zwtaszcza
u oséb z nefropatia cukrzycowa. Leki te zwiek-
szaja wrazliwos¢ tkanek na insuling, poprawiaja
tolerancje weglowodandéw, zmniejszaja cisnienie
srédktebkowe i mikroalbuminurie [12, 20].

U chorych z cukrzyca | typu bez nadcisnienia
i cukrzyca Il typu w okresie normotensji stosuje
sie je zapobiegawczo w celu zmniejszenia ryzy-
ka rozwoju nefropatii i uszkodzenia lewej komo-
ry serca [21-23]. Skutecznos¢ hipotensyjng, ale
przede wszystkim protekcyjna w stosunku do ne-
fropatii, retinopatii, incydentéw sercowo-naczy-
niowych i $miertelnosci ogélnej w grupie pacjen-
tow z cukrzyca i nadcisnieniem, wykazano
w wielu badaniach: STENO 1l, ABCD, EUCLID,
MICRO-HOPE, CAPPP, UKPDS, ALLHAT [10, 11,
24-28]. ACE-inhibitory mozna takze stosowac
u os6b z zaburzeniami lipidowymi, gdyz wykaza-
no brak ich niekorzystnego wptywu na gospodar-
ke ttuszczowcéw, a nawet niewielkie obnizenie
poziomu cholesterolu catkowitego, tréjglicery-
déw oraz wzrost stezenia cholesterolu HDL.

ACE-inhibitory sa bezwzglednie przeciwwska-
zane w obustronnym zwezeniu tetnic nerkowych
oraz w ciazy. Najczesciej obserwowanym obja-
wem niepozadanym jest uporczywy kaszel.

W przypadku ztej tolerancji ACE-inhibitora
wskazane jest zastosowanie blokera receptora an-
giotensyny I [29, 30]. W badaniu CALM wykaza-
no takze, ze mozliwe jest sumowanie sie efektéw
hipotensyjnego i nefroprotekcyjnego submaksy-
malnych dawek ACEI i ATI, co sktania do rozwa-

zenia takiej terapii skojarzonej w niektérych przy-
padkach [31].

Ca-blokery

Blokery kanatu wapniowego nie wykazuja
niekorzystnego wptywu na gospodarke weglowo-
danowa i lipidowa, zmniejszaja takze przerost le-
wej komory serca [32].

Wykazano ponadto, ze zaréwno pochodne nie-
dihydropirydynowe (werapamil, diltiazem), jak i le-
ki z grupy dihydropirydyny (amlodypina), zmniej-
szaja mikroalbuminurie i spowalniaja progresje ne-
fropatii cukrzycowej [33-35]. Leki te stanowia
alternatywe dla ACE-inhibitoréw w przypadku ich
nietolerancji, przeciwwskazan do ich stosowania.
Mozna je réwniez stosowac w terapii skojarzone;.
Skutecznos¢ Ca-blokeréw w leczeniu nadcisnienia
w cukrzycy wykazana zostata w badaniach SystEur,
HOT i ALLHAT. Badanie SystEur — The Systolic Hy-
pertension in Europe dowiodto, ze blokery kanatu
wapniowego istotnie zmniejszaja ryzyko udaru,
szczegdlnie u pacjentéw w starszym wieku z izolo-
wanym nadcisnieniem skurczowym [9, 12, 14].
W badaniu HOT stwierdzono, ze u oséb z nadci-
$nieniem i cukrzyca obnizenie cisnienia rozkurczo-
wego do wartosci ponizej 80 mm Hg przy zastoso-
waniu Ca-blokera spowodowato istotne i najwiek-
sze sposréd badanych grup zmniejszenie ryzyka
incydentéw sercowo-naczyniowych [9]. Wykaza-
no tez, ze osiagniecie najlepszej skutecznosci moz-
liwe byto wiasciwie tylko przy zastosowaniu terapii
skojarzonej, co potwierdzono réwniez w badaniu
UKPDS i ALLHAT [10, 12].

Leki moczopedne

Diuretyki sa jedna z grup chetniej stosowa-
nych w terapii nadcisnienia, zwtaszcza u oséb
starszych z izolowanym cisnieniem skurczowym,
sa niedrogie i dobrze tolerowane przez pacjen-
tow. Nalezy pamieta¢ o ich dziataniach niepoza-
danych, do ktérych naleza utrata potasu, pogor-
szenie tolerancji glukozy (przy stosowaniu duzych
dawek) i zaburzenia wzwodu [35]. W badaniu
SHEP, w ktérym zastosowano mate dawki 12,5-25
mg/d chlortalidonu w skojarzeniu z beta-adrenoli-
tykiem u chorych w wieku podesztym z nadci-
$nieniem skurczowym wykazano redukcje liczby
epizodéw sercowo-naczyniowych takze w pod-
grupie chorych z cukrzyca [13]. Ponadto w bada-
niu ALLHAT obserwowano bardzo korzystne dzia-
tanie diuretykéw tiazydowych zastosowanych ja-
ko ,eku pierwszego rzutu” w nadcisnieniu
tetniczym [12]. Preparatem obojetnym metabo-
licznie, wykazujacym dziatanie natriuretyczne
i wazoilatacyjne jest indapamid.
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Beta-adrenolityki

Do niedawna ostroznie stosowano leki tej grupy
w leczeniu nadcisnienia w cukrzycy z powodu ich
niekorzystnych dziatari metabolicznych. Beta-blo-
kery moga zwtaszcza w wiekszych dawkach pogar-
szac tolerancje glukozy, zwiekszac¢ insulinoopor-
nosc i stezenie trojglicerydéw, maskuja objawy hi-
poglikemii [35, 36]. Dotyczy to zwtaszcza
preparatow niekardioselektywnych starszych gene-
racji. Obecnie jednak po wprowadzeniu nowych
beta-blokeréw o wysokiej kardioselektywnosci sa
one chetnie stosowane zwlaszcza u oséb z choro-
ba niedokrwienng serca i po zawale. Preparaty wy-
kazujace dodatkowa aktywnos¢ beta2-adrenergicz-
na (dilevalol) nie zwiekszajg, a nawet zmniejszaja
immunoopornos¢ i zaburzenia lipidowe. W bada-
niu UKPDS beta-bloker miat nieco wieksze dziata-
nie ochronne niz inhibitor ACE, co $wiadczy o tym,
ze korzysci ze stosowania beta-adrenolitykéw prze-
wyzszajq ich potencjalng szkodliwos¢ [10].

Alfa-adrenolityki

Leki tej grupy wykazuja korzystny wptyw na in-
sulinowrazliwos¢ i profil lipidowy (obnizaja po-
ziom tréjglicerydéw, LDL cholesterolu, podwyzsza-
ja poziom HDL cholesterolu), a przy tym skutecz-
nie obnizajg cisnienie tetnicze i dlatego byty
szczeg6lnie rekomendowane w terapii nadcisnie-
nia tetniczego z wspdtistniejaca cukrzyca. Ponadto
zwiekszaja aktywnosc tkankowego aktywatora pla-
zminogenu (tPA), umiarkowanie zmniejszaja prze-
rost lewej komory serca oraz zmniejszaja objawy
tagodnego przerostu gruczotu krokowego [35, 371.
Pomimo tych korzysci w ich stosowaniu wystepuja
pewne ograniczenia. W badaniu ALLHAT zaobser-
wowano, ze u pacjentéw wysokiego ryzyka otrzy-
mujacych doksazosyne nastapit 19% wzrost ryzyka
udaru mézgowego i 25% wzrost ryzyka wystapie-
nia epizodéw sercowo-naczyniowych, a takze
zwigkszenie liczby przypadkéw niewydolnosci
krazenia w poréwnaniu z grupa leczong diurety-
kiem [12, 38]. Ta obserwacja spowodowata, ze
obecnie polecane sg jako skfadniki terapii wielole-
kowej, zwlaszcza z lekami moczopednymi, gtéw-
nie u 0s6b z zaburzeniami metabolicznymi i fagod-
nym przerostem stercza [5, 32].

Terapia skojarzona

Jak wspomniano wyzej, najlepsze efekty tera-
peutyczne, czyli optymalne obnizenie cisnienia
tetniczego oraz zmniejszenie ryzyka powikfan ser-
cowo-naczyniowo-nerkowych, a takze zmniejsze-
nie $Smiertelnosci ogdélnej, uzyskaé mozna dzieki
zastosowaniu terapii wielolekowej. W ostatnio

zakoriczonym badaniu ALLHAT we wszystkich
grupach leczonych pacjenci otrzymywali Srednio
2 leki hipotensyjne. Koniecznosé stosowania poli-
terapii potwierdzaja takze wyniki analizy randomi-
zowanych kontrolowanych badan (RCT) dotycza-
cych lekéw hipotensyjnych stosowanych u cho-
rych z cukrzyca. W badaniu RCT osoby z cukrzyca
i nadcisnieniem w wiekszosci otrzymywaty skoja-
rzone leczenie 2 lub 3 lekami hipotensyjnymi, co
skutkowato istotng redukcja powiktar sercowo-na-
czyniowych i nerkowych, przy obnizeniu cisnienia
rozkurczowego ponizej 85 mm Hg [39].

W doborze lekéw nalezy kierowaé sie sta-
dium rozwoju nadcisnienia tetniczego i cukrzycy,
istniejacymi powiktaniami obu choréb oraz obec-
noscia schorzen towarzyszacych. Nie nalezy za-
pominac takze o tym, ze dla efektu leczenia nie-
zmiernie wazna jest takze dobra wspdtpraca
z pacjentem. Zalecona terapia powinna wiec by¢
mozliwie najmniej uciazliwa dla chorego oraz
uwzglednia¢ jego mozliwosci finansowe. Istotne
jest uswiadomienie pacjentowi istoty choroby, ry-
zyka powiklan, a takze koniecznosci zmiany sty-
lu zycia i systematycznego leczenia.

W politerapii nadcisnienia tetniczego u cho-
rych na cukrzyce nalezy przede wszystkim zwré-
ci¢ uwage na stadium i postaci nadcisnienia oraz
obecnosci odlegtych powiktan cukrzycy, np. ne-
fropatii, neuropatii autonomicznej lub choroby
niedokrwiennej serca i koriczyn dolnych.

Podsumowanie

Wczesne rozpoznanie i leczenie nadcisnienia
tetniczego w cukrzycy znacznie zmniejsza ryzy-
ko powiktari i smiertelnos¢ w tej grupie chorych.
Docelowa wartos¢ cisnienia tetniczego powinna
wynosi¢ ponizej 130/80 mm Hg. W ostatnio
ogtoszonych wynikach metaanalizy z 14 grudnia
2002 r. na tamach czasopisma ,Lancet” wykaza-
no, ze 2 mm Hg réznicy w cisnieniu skurczowym
skutkuje w 10% réznicy w liczbie zgonéw wywo-
tanych udarami i 7% w liczbie zgonéw z powo-
du choroby niedokrwiennej lub innych przyczyn
sercowo-naczyniowych [40]. Aby osiagna¢ jak
najlepsze efekty, wskazane jest zastosowanie te-
rapii skojarzonej, przy czym zalecona jest indy-
widualizacja doboru preparatéw. Lekami pierw-
szego wyboru w tej grupie chorych sa ACE-inhi-
bitory zwykle w potaczeniu z diuretykiem,
a w nastepnej kolejnosci z blokerem kanatu wap-
niowego, beta-adrenolitykiem lub alfa-blokerem.
Waznym uzupetnieniem farmakoterapii jest
zmiana stylu zycia obejmujaca: zmniejszenie ma-
sy ciata, stosowanie wysitkéw fizycznych oraz
zmiana nawykéw zywieniowych. Dla najefek-
tywniejszego leczenia konieczna jest dobra
wspétpraca z pacjentem.
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Tabela 1. Programy badawcze, w ktérych wykazano korzystny efekt leczenia nadcisnienia tetniczego w cukrzycy

Badanie Najwazniejsze wnioski

HOT(Hypertension Optimal Treatment) | 50% redukcji liczby powaznych incydentéw sercowo-naczyniowych
u chorych na cukrzyce stosujacych leczenie hipotensyjne, obnizajac
cisnienie skurczowe ponizej 80 mm Hg [9]

UKPDS (United Kingdom Prospective
Diabetes Study)

Redukcja cisnienia skurczowego ponizej 110 mm Hg spowodowata
spadek liczby powaznych incydentéw sercowo-naczyniowych [10]

ACE inhibitory wykazaty znaczny efekt kardio- i nefroprotekcyjny
u chorych z cukrzyca [11]

ABCD (Appropriate Blood Pressure
Control in Diabetes)

ALLHAT (Antihypertensive and Lipid
Lowering Treatment to prevent Heart
Attack Trial

Leki moczopedne, ACE-inhibitory, Ca-blokery i beta-blokery sa lekami
pierwszego wyboru w leczeniu nadcisnienia tetniczego — populacja
chorych z cukrzycg stanowita 36% wszystkich pacjentéw [12]

Terapia matymi dawkami diuretykéw tiazydowych (takze u pacjentéw
z cukrzycg) znacznie redukuje incydenty sercowo-naczyniowe u 0séb
starszych (> 60 r.z.) [13]

SHEP (Systolic Hypertension Elderly
Program)

Skorygowane ryzyko wzgledne wszystkich powiktari sercowo-naczynio-
wych tacznie zostalo zmniejszone 0 69% u 492 chorych na cukrzyce,
a 0 20% u 4203 chorych bez cukrzycy [14]

Syst-Eur (Systolic Hypertension
in Europe)

Tabela 2. Leki stosowane w terapii nadcisnienia tetniczego w cukrzycy w zaleznosci od schorzer towarzyszacych

Leki zalecane Leki przeciwwskazane

ACE-inhibitory

Ca-blokery typu werapamil
kardioselektywne B-blokery
diuretyki tiazydowe

Stany towarzyszace

Choroba wiericowa

Niewydolnos¢ serca ACE-inhibitory B-blokery
diuretyki tiazydowe Ca-blokery
alfa-blokery
Chromanie przestankowe Ca-blokery B-blokery
Zaburzenia rytmu serca B-blokery diuretyki tiazydowe
Ca-blokery

ACE-inhibitory

Wczesny okres neuropatii cukrzycowej

ACE-inhibitory
AT2-blokery

Zaawansowana neuropatia
(kreatynina > 3 mg %)

Ca-blokery
diuretyki petlowe

ACE-inhibitory
AT2-blokery

Zaburzenia lipidowe

ACE inhibitory

diuretyki tiazydowe

alfa-blokery B-blokery
Ca-blokery

Ciaza Metyldopa ACE-inhibitory
Dihydralazyna AT2-blokery
Klonidyna B-blokery
Labetalol pochodne dihydropirydyny
Werapamil i diltiazem
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Tadalafil — nowy lek w leczeniu zaburzen erekcji
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Tadalafil — a new medicine in erectile dysfunction treatment
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Problem zaburzen erekcji dotyczy ponad potowy mezczyzn po 50. roku zycia, a ich liczba be-
dzie stale wzrastac. Wigkszos¢ pacjentéw oczekuje, ze to lekarz pierwszy poruszy temat jakosci zycia seksualne-
go i ze zaproponuje skuteczna i bezpieczng terapie. Obecnie podstawa leczenia zaburzenn wzwodu sg leki stoso-
wane doustnie, gtéwnie inhibitory fosfodiesterazy 5 (PDE 5). Nowoscig terapeutyczna, ktéra pojawi sie juz w tym
roku bedzie tadalafil — nowy selektywny inhibitor PDE 5.

Stowa kluczowe: zaburzenia erekcji, PDE 5, tadalafil.

The problem of erectile dysfunctions concerns more than half males aged over 50 years, and number
of these patients will grow continuously. Most patients expect that the doctor first asks about the quality of their
sexual life, and propose an effective and safe therapy. Current treatment of erectile dysfunction is based on oral
medicines, mostly PDE 5 (phosphodiesterase 5) inhibitors. A therapeutic novelty to appear this year is tadalafil —

a new selective PDE 5 inhibitor.
Key words: erectile dysfunction, PDE 5, tadalafil.

Zaburzenia erekcji cztonka (erectile dysfunc-
tion — ED) naleza do najczestszych dysfunkcji se-
ksualnych u mezczyzn i definiowane sa jako
,niezdolnos¢ do osiagniecia i utrzymania wzwo-
du wystarczajacego do odbycia prawidtowego
stosunku seksualnego” [1]. Problem dotyczy oko-
to 50% mezczyzn po 50. roku zycia. Zaburzenia
erekcji i cukrzyce, ktdra jest ich czesta przyczy-
ng, rozpoznaje sie rocznie u ponad 150 milionéw
ludzi na Swiecie. Ocenia sie, ze do 2025 liczba ta
podwoi sie [2, 3]. W Polsce problem ED dotyczy
okoto 1,5 miliona mezczyzn.

Przyczyny zaburzen erekcji moga miec cha-
rakter organiczny, psychogenny i spoteczno-kul-
turowy [4]. Wsréd najczestszych przyczyn orga-
nicznych wymieniane sa choroby uktadu kraze-
nia (miazdzyca, zespot Lericha, nadcisnienie
tetnicze), watroby (marsko$¢), zaburzenia endo-
krynologiczne (cukrzyca, nadczynno$é tarczycy,
akromegalia, hipogonadyzm, andropauza), cho-
roby neurologiczne (stwardnienie rozsiane, cho-
roba Parkinsona, padaczka, urazy i choroby rdze-
nia kregowego, neuropatie obwodowe) oraz sta-
ny po zabiegach operacyjnych (neurologicznych,
urologicznych i naczyniowych). U podtoza wielu
tych zaburzen leza powszechnie przyjmowane
uzywki — alkohol, nikotyna, narkotyki. Zaburze-
nia erekcji moga byc takze skutkiem przyjmowa-
nych lekéw — hipotensyjnych (m.in. klonidyna,

metyldopa, spironolakton, hydrochlorotiazyd),
psychotropowych (np. imipramina, amitryptylina,
sole litu, barbiturany), neurologicznych i in. Wy-
daje sie, ze najliczniejsza grupe pacjentéw z za-
burzeniami erekcji stanowia chorzy z cukrzyca,
zaréwno typu |, jak i Il, a takze przyjmujacy leki
skutkujace zaburzeniami erekgji.

Przyczyny psychogenne i spoteczno-kulturo-
we maja przede wszystkim zwiazek z wychowa-
niem, w tym takze poziomem edukacji seksualnej,
a takze ze wzajemnym oddziatywaniem na siebie
jednostki i otoczenia. Nie mozna pomija¢ wptywu
mitéw i stereotypow, np. takich jak ten, wyznawa-
ny przez ponad 35% pacjentéw, ze ,prawdziwy
mezczyzna nie ma kfopotéw z erekcja”.

Zaburzenia erekcji sg trudnym problemem pa-
cjentéw i leczacych ich specjalistéw, w tym, co-
raz czesciej, lekarzy rodzinnych. Mimo znacznie
wiekszej swiadomosci pacjentéw i lekarzy, zabu-
rzenia erekcji nadal pozostaja tematem wstydli-
wym (potwierdza to 60% pacjentéw), ktory rzad-
ko jest poruszany w czasie zbierania typowego
wywiadu lekarskiego. Ponad potowa mezczyzn
nie posztaby do lekarza ,tylko” z powodu zabu-
rzeri erekcji, z drugiej strony 80% mezczyzn
chciatoby porozmawiaé o swoim problemie z le-
karzem i, co wazniejsze, chorzy ci chcieliby, ze-
by to lekarz pierwszy poruszyt ten problem. Pyta-
nie o zaburzenia erekcji powinno naleze¢ do ka-
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nonu pytan zadawanych pacjentowi w czasie
zbierania wywiadu, takze dlatego, ze zaburzenia
erekcji moga by¢ pierwszym objawem innych
choréb, np. cukrzycy [5, 6].

Obecnie mozliwe jest skuteczne i bezpieczne
leczenie wigkszosci przypadkéw zaburzern wzwo-
du. Zaréwno lekarze, jak i pacjenci wymagaja od
stosowanej terapii, aby byta skuteczna, bezpiecz-
na, dobrze tolerowana, akceptowana przez part-
nerke i dyskretna, a takze, by umozliwiata sponta-
nicznos¢ w podejmowaniu kontaktéw seksualnych
(np. brak interakcji z innymi lekami, pokarmem, al-
koholem) [7, 8]. Dominujacym elementem terapii
sq leki przyjmowane doustnie. Niewatpliwie prze-
tomem w leczeniu srodkami doustnymi byto wpro-
wadzenie na rynek w 1998 roku nowego inhibito-
ra fosfodiesterazy 5 (PDE 5) — cytrynianu sildenafi-
lu, czyli historycznej juz Viagry firmy Pfizer.
Zablokowanie aktywnosci PDE przediuza czas
dziatania cGMP, zwigzku odpowiedzialnego za re-
laksacje miesni gtadkich ciat jamistych pracia,
i czas trwania erekgji. Viagra zastosowana w daw-
ce 25, 50 lub 100 mg zaczyna dziata¢ po okoto
30-60 minutach, a spozycie obfitego positku
opdZnia jej dziatanie. Viagre, dostepna tylko na re-
cepte, mozna stosowac tylko przy scistym prze-
strzeganiu przeciwwskazan, do ktérych naleza:
przebyty nie dawniej niz przed szescioma tygo-
dniami zawat migs$nia sercowego lub udar mézgu,
niskie cisnienie tetnicze krwi, leczenie nitratami,
np. molsidoming, nitroprusydkiem sodu. Viagra
jest przeciwwskazana u pacjentéw z dziedziczny-
mi, degeneracyjnymi chorobami siatkéwki (np. re-
tinitis pigmentosa), anatomicznym znieksztatce-
niem pracia. Stosowanie viagry nie jest wskazane
u oséb ponizej 18. roku zycia, a u pacjentéw
z chorobami predysponujacymi do przewlektych
erekgcji nalezy stosowac jg ostroznie. Béle i zawro-
ty glowy, zaczerwienienie twarzy, niezyt nosa, dys-
pepsja, zaburzenia widzenia (widzenie na niebie-
sko) sa najczesciej obserwowanymi objawami nie-
pozadanymi. Rzadkim dziataniem ubocznym sa
bolesne i przedtuzajace sie wzwody. W przypadku
zazywania czesciej niz raz na dobe moga wystapic
béle migsniowe. Sukces viagry spowodowat, ze
poszukiwania innych lekéw, ktére z podobnym
powodzeniem mogtyby by¢ stosowane w leczeniu
zaburzen erekgji, skierowano na inne tory. Do-
Swiadczenia prowadzone na modelach zwierze-
cych [9] i w laboratoriach farmaceutycznych
wskazywaty na mozliwos¢ wykorzystania w terapii
zaburzen wzwodu innego — centralnego mechani-
zmu dziafania. Sugerowano, ze zwiazkiem takim
moze by¢ chlorowodorek apomorfiny posredni-
czacy w wywotywaniu erekcji poprzez oddziaty-
wanie na receptory dopaminowe (dziatanie agoni-
styczne na receptory D1 i D2) w okolicy nucleus
paraventricularis w podwzgérzu [10, 11]. Chloro-
wodorek apomorfiny zostat wprowadzony na ry-

nek przez firme Abbot Laboratories pod nazwa
handlowa Uprima. Zaleta Uprimy jest podjezyko-
wa droga podania, szybki i dtugotrwaty efekt dzia-
tania (od 20 minut po przyjeciu do 8 godzin) oraz
mozliwos¢ ostroznego taczenia z przyjmowanymi
jednoczesnie nitratami. Chlorowodorek apomorfi-
ny, jako lek o centralnym mechanizmie dziatania,
nie jest przeciwwskazany u pacjentéw z cukrzyca
i chorobg wiericowa. Rzadko wystepujacymi obja-
wami niepozadanymi sa nudnosci, sennos¢ i za-
wroty gtowy.

Najswiezsza nowoscig wsréd preparatéw sto-
sowanych w leczeniu zaburzen erekgji jest tadala-
fil (nazwa handlowa — Cialis) firmy Lilly. Jest to no-
wy selektywny inhibitor PDE 5, ktérego budowa
chemiczna rézni sie od sildenafilu. Tadalafil jest
wysoce selektywnym inhibitorem PDE 5, z mini-
malnym dziataniem hamujacym inne izoformy
PDE (np. PDE 6 z siatkéwki, co pozwala przypu-
szczaé, ze lek ten nie bedzie wywotywat zabu-
rzeri widzenia), i pozwala na zaliczenie go do gru-
py inhibitoréw PDE drugiej generacji (wysoce se-
lektywnych) [12, 13]. Dziatania hamujacego
funkcje PDE 6 nie jest pozbawiony sildenafil, co
warunkuje profil jego dziatan niepozadanych. Ta-
dalafil wykazuje dziatanie hamujace na PDE 11
(forma obecna w jadrach, miesniu sercowym
i miesniach gtadkich), ale znaczenia klinicznego
tego dziatania jeszcze nie ustalono [14]. Oczywi-
sta konsekwencja réznic w budowie sildenafilu
i tadalafilu jest rézny profil farmakokinetyczny
[15, 16]. Czas pottrwania tadalafilu wynosi 17,5
godziny, a badania kliniczne wskazuja na znacz-
ng aktywnosc po 24 godzinach po przyjeciu daw-
ki leku (podobnie jak w przypadku sildenafilu sku-
tecznosc leku zalezy od normalnej stymulacji se-
ksualnej). Preparat dostepny jest w dawkach 10
i 20 mg. Czas dziatania tadalafilu jest znacznie
wydtuzony w poréwnaniu z sildenafilem, bez r6z-
nicy w szybkosci osiagania skutecznosci klinicz-
nej [17]. Jednoczesnie wydaje sie, ze tadalafil ce-
chuje sie mniejsza iloscig objawéw ubocznych,
z ktérych najczesciej wystepuja: bole gtowy, obja-
wy dyspeptyczne i béle plecéw. Czestos¢ ich wy-
stepowania rosnie w miare wzrostu dawki leku.
U pacjentéw przyjmujacych dawke 25 mg bdle
glowy wystapity co najmniej raz u okoto 14%
mezczyzn, objawy dyspeptyczne u 8%, a bdle
plecéw u 3% badanych. Sporadycznie wystepuja-
cymi objawami niepozadanymi byty: uczucie za-
tkania nosa, zaczerwienienia twarzy i béle mie-
sniowe. Nie obserwowano objawdéw ubocznych
dotyczacych widzenia. Prost i wsp. [18] wykazali,
ze tadalafil umozliwiat badanym mezczyznom
odbycie prawidtowego stosunku seksualnego na-
wet do 36 godzin po zazyciu dawki 20 mg.
W zadnym z przeprowadzonych badan klinicz-
nych nie zaobserwowano przypadkéw priapizmu.
Dtugi czas dziatania leku jest szczegdlng zalety
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z punktu widzenia pacjenta, poniewaz pozwala
obojgu partnerom na wybér najbardziej odpowie-
dniego momentu wspétzycia bez potrzeby precy-
zyjnego planowania. Wykazano takze wysoka
skutecznos¢ tadalafilu w leczeniu zaburzen erek-
cji u pacjentéw z cukrzyca typu | i Il [12]. W ba-
daniach Brocka i wsp. [19] wzieto udziat 1112
mezczyzn w wieku 22-82 (Srednio 59 lat) cierpia-
cych na zaburzenia erekcji r6znego stopnia od
minimum jednego roku. Przyczynami ED u tych
mezczyzn byty: w 61% — zaburzenia organiczne;
w 31% — podtoze mieszane; w 9% — przyczyny
psychogenne. 30% badanych miato nadcisnienie
tetnicze, a 21% cukrzyce typu Il. Pacjenci otrzy-
mywali tadalafil w dawkach 5-20 mg vs. placebo.
Na podstawie kwestionariusza IIEF (International
Index of Erectile Dysfunction) wykazano znaczaca
poprawe oceny sprawnosci seksualnej mezczyzn
przyjmujacych tadalafil w poréwnaniu z grupa
przyjmujaca placebo (75% vs. 32%). Zblizone
wyniki uzyskat w analogicznym badaniu (dawki
tadalafilu 5-25 mg) Padma-Nathan i wsp. [20].
Podobne wyniki uzyskat De Tejada ze wsp. [21].
Przebadat on 216 mezczyzn z ED o czasie trwa-
nia dtuzszym niz 3 miesiace, chorujacych na cu-
krzyce typu | lub II. Badani zostali podzieleni na 3
grupy, w ktérych otrzymywali placebo albo 10 lub
20 mg tadalafilu przez 12 tygodni. Badania wyka-
zaly, ze terapia tadalafilem byta wysoce skuteczna
bez wzgledu na wyjsciowy poziom hemoglobiny
glikozylowanej, a jednoczesnie stosowanie tada-
lafilu nie wptywato na jej stezenie. MezczyZni
chorzy na cukrzyce, ktérzy otrzymywali tadalafil
w dawce 10 lub 20 mg, deklarowali wyrazna po-
prawe sprawnosci seksualnej bez wzgledu na typ
cukrzycy, obecnos¢ mikroangiopatii czy sposobu
leczenia zaburzen glikemii.

PiSmiennictwo

Od czasu wprowadzenia do leczenia ED inhi-
bitoréw PDE wprowadzeniu kazdego nowego le-
ku towarzysza pytania o jego wptyw na uktad ser-
cowo-naczyniowy i parametry hemodynamiczne.
Emmick i wsp. [22] wykazali, ze wptyw tadalafi-
lu na wartosci cisnienia tetniczego krwi jest po-
rownywalny z wptywem placebo. Podobne ob-
serwacje poczynit Kloner i wsp. [23], kt6rzy po-
dawali tadalafil w dawce 20 mg pacjentom z ED,
bez choréb towarzyszacych. Wykazali oni brak
réznic we wptywie na wartosci cisnienia skurczo-
wego i rozkurczowego miedzy tadalafilem a pla-
cebo. Nie wykazano takze znaczacego wptywu
na czestos¢ tetna. taczenie tadalafilu z nitratami
jest przeciwwskazane.

Problem zaburzen erekcji i ich leczenia staje
sie problemem istotnym dla coraz wiekszej liczby
mezczyzn, ich partnerek i lekarzy leczacych. Na-
przeciw ich oczekiwaniom wychodzg laboratoria
farmaceutyczne, ktére systematycznie dostarcza-
ja nowych, lepszych lekéw. Celem badan jest
stworzenie preparatu skutecznego, bezpieczne-
go, dobrze tolerowanego i pozbawionego dziatan
niepozadanych. Przetomem w terapii zaburzen
wzwodu byto wprowadzenie do leczenia Viagry,
ktéra nie jest jednak pozbawiona dziatari ubocz-
nych. Dalsze prace doprowadzity do powstania
tadalafilu, bardziej selektywnego inhibitora
PDE 5. Wydaje sie, ze moze on byc¢ bezpieczniej-
szy od viagry, ale jak kazda nowos¢ wymaga dal-
szych badan i obserwacji klinicznych. Warto przy
tym pamietaé, ze przy tym problemie zdrowot-
nym gtéwnym czynnikiem warunkujacym powo-
dzenie leczenia bedzie akceptacja terapii przez
oboje partneréw, co umozliwi tylko wziecie
przez lekarza pod uwage ich potrzeb i preferencji
przy wyborze optymalnego leku.
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Pierwsza zakoriczong sukcesem transplantacje ptuca przeprowadzono w roku 1983. Od tego cza-
su przeszczepy ptuc staty sie powszechnie uznang metoda leczenia pacjentéw ze skrajnie zaawansowanymi cho-
robami uktadu oddechowego. Chociaz wyniki transplantacji ptuc sa dobre, problemem pozostaje wciaz niewy-
starczajaca liczba dawcow oraz rozwoj zarostowego zapalenia oskrzelikéw w okresie pooperacyjnym. Artykut
przedstawia aktualny stan, wyniki i perspektywy rozwoju przeszczepéw ptuc na Swiecie.

Stowa kluczowe: transplantacje ptuc, zaawansowane choroby ptuc.

First successful lung transplantation was performed in 1983. Since then, it has become a commonly
accepted therapeutic option for patients with end-stage lung diseases. Although the results of lung transplantations
are satisfactory, the most important problems are still lack of donors and development of bronchiolitis obliterans
after the operation. This article presents the current status, outcomes and perspectives of lung transplantation in
the world.

Key words: lung transplantation, end-stage lung diseases.

Wstep

W ostatnich dwéch dekadach transplantacje
ptuc staty sie uznang na swiecie metodq leczenia
skrajnie zaawansowanych choréb miazszu ptuc-
nego. W razie braku mozliwosci zastosowania
efektywnych sposobéw leczenia przeszczep po-
zwala na znaczna poprawe jakosci zycia u wiek-
szosci pacjentéw. Ten gtéwny cel transplantacji
przy zastosowaniu optymalnej procedury i prawi-
dtowej opiece pooperacyjnej mozna osiagnac
u ponad 75% chorych [1]. Od 1981 do 2001 ro-
ku przeszczepiono na $wiecie ponad 14 500 ptuc
oraz prawie 3000 ptuc z sercem [2].

Rys historyczny

W 1950 r. Francuz H. Metras wykonat i opisat
pierwsza zakoriczong sukcesem transplantacje
ptuca u psa [3]. W Polsce pierwsze prace do-
Swiadczalne na psach wykonywat w latach
1960-1965 prof. E. Rogalski [4, 5]. W 1963 r.
J.D. Hardy jako pierwszy przeszczepit ptuco
cztowiekowi. Chociaz pacjent przezyt tylko 18
dni, zabieg udowodnit, ze procedura ta moze by¢
technicznie wykonalna réwniez u ludzi [6].

W ciagu kolejnych 15 lat przeprowadzono blisko
40 operacji transplantacji ptuca. Pacjenci z reguty
umierali w okresie dwdch tygodni po zabiegu na
skutek wczesnej dysfunkcji badZ odrzucenia prze-
szczepu, infekcji lub rozejscia sie zespolenia
oskrzeli [7]. Wdrozenie do terapii cyklosporyny na
poczatku lat osiemdziesigtych otworzyto nowa ere
w dziejach transplantologii. Pierwszy udany, za-
koriczony dtugoletnim przezyciem przeszczep ser-
ca i ptuca zostat opisany przez B.A. Reitz’a
w 1982 r. [8]. 7 listopada 1983 r. James D. Coo-
per (Toronto) przeprowadzit pierwszg zakorczo-
na sukcesem operacje transplantacji jednego ptu-
ca (single lung transplantation, SLT) [9]. Trzy lata
péZzniej, w 1986 r., ten sam zespét dokonat prze-
szczepu dwéch ptuc ,en bloc” (en bloc double
lung transplantation) [10]. W 1989 r. wykonano
w Waszyngtonie sekwencyjny, obustronny prze-
szczep ptuc (bilateral lung transplantation, BLT),
procedure, ktéra z niewielkimi modyfikacjami
jest stosowana do dzis [11]. Kolejnym krokiem
w dziedzinie transplantacji ptuc, zapoczatkowa-
nym przez V.A. Starnesa w 1993 r., staty sie prze-
szczepy ptatéow od zywych dawcéw (living-donor
lobar lung transplantation, LDLLT) [12]. W Pol-
sce, w 1997 r., w Szczecinie podobny zabieg wy-
konat dr T. Grodzki. W 1998 r. prof. M. Zembala
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podjat prébe przeszczepu pojedynczego ptuca
u chorej ze skrajnym zwitéknieniem srédmiaz-
szowym, a 24 pazdziernika 2001 r. wykonat
pierwsza w Polsce zakoriczong powodzeniem
jednoczesng transplantacje serca i ptuc. Osig-
gniecie dobrych wynikéw, zaréwno jezeli cho-
dzi o dtugos¢, jak i komfort zycia po zabiegu, po-
zwolito zaakceptowacd transplantacje ptuc jako
metode leczenia wyselekcjonowanych pacjen-
tow ze skrajnie zaawansowanymi chorobami
ptuc.

Dobér biorcy

Dobér wtasciwego kandydata do przeszczepu
jest jednym z podstawowych warunkéw powo-
dzenia transplantacji. W 1998 r. zostaty opubliko-
wane miedzynarodowe wytyczne dotyczace se-
lekcji biorcéw [13]. W poszczegdlnych osrodkach
moga sie one nieco réznic od siebie [14]. W opty-
malnej sytuacji choroba biorcy powinna by¢ tak
zaawansowana, zeby jakos¢ jego zycia po prze-
szczepie sie poprawita. Jednoczesnie stan ogdlny
chorego musi spetnia¢ wymogi procedury kwalifi-
kacyjnej. Przeszczep mozna zaoferowac pacjen-
towi ze skrajnie zaawansowang i postepujaca
chorobg ptuc, dla ktérego alternatywne leczenie
zakoriczyto sie niepowodzeniem, a oczekiwanie
co do spodziewanej dtugosci zycia ogranicza sie
do okresu 12-24 miesiecy [15]. Kryteria doboru
biorcy przedstawione sa w tabeli 1 [16]. Choroba
nowotworowa w przesztosci, przy zachowaniu
5-letniego okresu wolnego od wznowy, nie jest
przeciwwskazaniem do przeszczepu [15].
W przypadku aktualnie toczacego sie procesu no-
wotworowego tylko rozpoznanie raka pecherzy-
kowo-oskrzelikowego ptuc nie stanowi bez-
wzglednego przeciwwskazania do przeszczepu.
Opisano w literaturze przypadki transplantacji
ptuc u tych chorych, ktére zakoriczyty sie sukce-
sem i dtugim okresem przezycia [17, 18]. Prze-
ciwwskazania do przeszczepu do niedawna uwa-
zane za bezwzgledne, staly sie mniej restrykcyjne
z powodu poprawy opieki okotooperacyjnej. Na

Tabela 1. Kryteria doboru biorcy

1) wiek biorcy:

przeszczep serca i ptuca — do 55 lat
przeszczep obu ptuc — do 60 lat

przeszczep jednego ptuca — do 65 lat
kraricowo zaawansowana, postepujaca choro-
ba ptuc pomimo optymalnego leczenia
mozliwosci rehabilitacji pooperacyjnej
akceptowalny stan odzywienia chorego
satysfakcjonujacy profil psychosocjalny biorcy
brak innych powaznych schorzer (choroby
uktadowe, nowotwory)

»

e

Tabela 2. Przeciwwskazania do zabiegu t

tacji ptuc

Bezwzgledne
1) niewydolnos¢ innych narzadéw (nerki, watroba)
2) nikotynizm, alkoholizm, uzaleznienie od nar-
kotykow
3) aktywny proces nowotworowy
4) infekcja HIV, aktywna infekcja HBV lub HCV
5) uszkodzenie szpiku kostnego, koagulopatie

Wzgledne
1) nikotynizm w ciggu ostatnich 6 miesiecy
2) waga < 70% lub > 130% normy
) choroba wiericowa lub dysfunkcja lewej komory
) objawowa osteoporoza
) duza deformacja klatki piersiowej
) wentylacja mechaniczna przed transplantacja
) problemy psychosocjalne biorcy
) obecnosc¢ infekcji bakteryjnej, grzybiczej, wi-
rusowej z wielolekoopornoscia
9) wiek > 65 lat dla SLT, > 60 lat dla BLT, > 55
lat dla HLT
10) dawki prednizonu powyzej 20 mg na dzier
(lub ekwiwalent)
11) wczesdniejszy zabieg torakotomii, sternotomii,
pleurodezy

3
4
5
6
7
8

Tabela 3. Wskazania do zabiegu transplantacji ptuc

(wg [1D

1) Infekcyjne choroby ptuc (mukowiscydoza, roz-
strzenie oskrzeli)

symptomatyczna, postepujaca choroba

FEV; po bronchodilatatorze < 30%

FVC po bronchodilatatorze < 40%

spoczynkowa hipoksja (PaO; < 55 mm Hg)

hiperkapnia (PaCO, > 45 mm Hg)

wzrost opornosci bakterii

2) Restrykcyjne choroby ptuc (idiopatyczne wiék-
nienie ptuc, sarkoidoza, inne srédmigzszowe
choroby ptuc)

e symptomatyczna, postepujaca choroba

FVC po bronchodilatatorze < 60-70%

spoczynkowa hipoksja (PaO, < 55 mm Hg)

hiperkapnia (PaCO, > 45 mm Hg)

wtérne nadcisnienie ptucne

3) Naczyniowe choroby ptuc (pierwotne nadcis-
nienie ptucne)

* symptomatyczna, progresywna choroba po-
mimo optymalnego leczenia, w tym chirur-
gicznego

e klasa wg NYHA I1I/IV°

4) Obturacyjne choroby ptuc (POChP, niedobér
alfas-antytrypsyny)

e symptomatyczna, progresywna choroba po-
mimo optymalnego leczenia, w tym chirur-
gicznego

e II/IV klasa NYHA

e FEV; po bronchodilatatorze < 25% i/lub
PaCO, > 55 mm Hg i/lub wzrost cisnienia
w tetnicy ptucnej
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Tabela 4. Wskazania do zabiegu transplantacji ptuc (wg [2])

Diagnoza SLT (n = 4,663) BLT (n = 4,118) Razem (n = 8,781)
POChP/Rozedma 54,4% 22,5% 39,4%
Idiopatyczne widknienie ptuc 23,8% 9,1% 16,9%
Mukowiscydoza 1,1% 33,0% 16,1%
Niedobdr alfa;-antytrypsyny 8,7% 9,9% 9,3%
Pierwotne nadcisnienie ptucne 1,3% 8,3% 4,6%
Sarkoidoza 2,7% 2,6% 2,6%
Rozstrzenie oskrzeli 0,3% 4,3% 2,2%
Wrodzone choroby serca 0,2% 2,3% 1,2%
Lymphangioleyomiomatosis 0,9% 1,3% 1,1%
Retransplantacja (Bronchiolitis obliterans) 0,9% 1,0% 1,0%
Bronchiolitis obliterans (nie-retransplantacja) 0,7% 1,2% 0,9%
Retransplantacja (nie-Bronchiolitis obliterans) 0,7% 0,9% 0,8%
Choroby tkanki tacznej 0,4% 0,4% 0,4%
Rak 0,2% 0,7% 0,4%
Histiocytoza X 0,2% 0,2% 0,2%
Inne 3,4% 2,3% 2,9%

przyktad choroba wiericowa czy osteoporoza, je-
§li sa leczone przed przeszczepem, nie wyklucza-
ja mozliwosci transplantacji [19, 20]. Podobnie
stosowanie sterydéw, dawniej uwazane za abso-
lutne przeciwwskazanie z uwagi na powikfania
w postaci rozejscia sie zespolenia oskrzeli i wzrost
ryzyka infekcji pooperacyjnej, obecnie jest dopu-
szczalne, jezeli sq one podawane w dawkach
mniejszych niz 0,2-0,3 mg/kg prednizonu na do-
be [21]. Obecnos¢ lekoopornej flory bakteryjnej
nie stanowi réwniez bezwzglednego przeciw-
wskazania do przeszczepu. W wielu osrodkach
rezygnuje sie jednak z transplantacji w przypadku
infekcji Burkholderia cepacia u pacjentéw z mu-
kowiscydoza. Wykazano, ze obecnosc tej bakterii
zwiazana jest z wyzsza Smiertelnoscia po prze-
szczepie [22, 23]. Przeciwwskazania do prze-
szczepu przedstawione s3 w tabeli 2 [16].
Opublikowane w 1998 r. miedzynarodowe
wytyczne dzielg wskazania do transplantacji na
cztery grupy schorzen: infekcyjne, restrykcyjne,
obturacyjne badZ naczyniowe choroby ptuc (tab.
3) [13]. Przewlekta obturacyjna choroba ptuc
oraz niedobdr alfaj-antytrypsyny, dwie najczest-
sze przyczyny rozedmy, stanowia obecnie blisko
50% wszystkich wskazan do przeszczepu ptuc.
Do innych czestych wskazan nalezg réwniez mu-
kowiscydoza, idiopatyczne zwtdéknienie ptuc
oraz pierwotne nadcisnienie ptucne (tab. 4) [2].

Dobér dawcy

Wihasciwy dobdr dawcy jest kolejnym istotnym
czynnikiem warunkujacym sukces transplantacji.
Tylko od okoto 20% wszystkich potencjalnych
dawcow mozna pobraé ptuca do przeszczepu
[24]. Przed ustaniem funkcji osrodkowego uktadu
nerwowego moga one ulec uszkodzeniu w wyniku

aspiracji tresci pokarmowej, mechanicznej wenty-
lacji, traumatyzacji podczas masazu serca czy
obrzeku neurogennego [16]. Jednostronna pneu-
monia czy uraz nie wyklucza wykorzystania dru-
giego ptuca [16]. Kryteria doboru dawcéw przed-
stawia tabela 5 [14]. Niektérzy autorzy uwazaja,
Ze mniej restrykcyjne wytyczne i wykorzystywanie
tzw. marginalnych dawcéw nie przynosza pogor-
szenia funkcji przeszczepu oraz nie maja negatyw-
nego wptywu na dtugos¢ zycia biorcéw [25]. Bar-
dziej elastyczne kryteria zwigzane z wiekiem, ni-
kotynizmem, wymiang gazowa czy pobieranie
narzadéw od zmartych po ustaniu akcji serca mo-
ga pomoc w zwiekszeniu liczby transplantacji [26,
27]. Przy przeszczepie ptuc wymagana jest zgod-
nos¢ w uktadzie ABO. Petne oznaczenie antyge-
néw HLA zwykle nie jest mozliwe do przeprowa-

Tabela 5. Kryteria doboru dawcy

wiek < 60 lat

2) prawidtowa funkcja ptuc: PaO, > 300 mm Hg
(FiO, = 1,0, PEEP = 5 cm H,0)

3) prawidtowe RTG

4) prawidtowy obraz drzewa oskrzelowego
w bronchoskopii

5) zgodnos¢ w uktadzie ABO (zgodnos¢ w ukta-
dzie HLA nie jest wymagana)

6) podobny rozmiar ptuc (poréwnanie dtugosci

ptuca, poprzeczny wymiar oraz obwdéd klatki
piersiowej)

Przeciwwskazania do pobrania narzadow

aktywna infekcja

HIV-Ab (+), HTLV-1-Ab (+), HBsAg (+), HCV-
Ab (+)

nowotwory

klinicznie manifestujaca sie choroba ptuc
zmiany w obrazie RTG
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dzenia z uwagi na zbyt krétki okres pomiedzy po-
braniem a wszczepieniem narzadéw (ponizej 6 h).
Wykazano jednak, ze réznice w zakresie uktadu
HLA moga powodowac wzrost ryzyka wystapienia
najczestszego odlegtego powiktania transplantacji,
jakim jest zarostowe zapalenie oskrzelikéw (bron-
chiolitis obliterans) [28]. W niekt6rych programach
transplantacyjnych dazy sie réwniez do oznacze-
nia serologicznego statusu cytomegalowirusa, aby
unikna¢ przeszczepienia ptuca od dawcy CMV (+)
biorcy CMV (-). Infekcja CMV jest bowiem jedna
z waznych przyczyn smiertelnosci pooperacyjnej,
zwtlaszcza w okresie od 30 dni do 1 roku po prze-
szczepie [29].

Pobranie narzadow

Nabtonek naczyri ptucnych jest bardzo wrazli-
wy na niedokrwienie, ktére moze prowadzi¢ do
wzrostu przepuszczalnosci srédbtonka i obrzeku
ptuc [16]. Po ogdlnoustrojowej heparynizacji
dawcy, przed zatrzymaniem krazenia, podaje sie
prostaglandyne E; (PGE;) w postaci bolusu do tet-
nicy ptucnej. Zmniejsza ona przyczepnos¢ leuko-
cytéw do srédbtonka oraz rozszerza naczynia
ptucne, co utatwia dystrybucje ptynu konserwuja-
cego [15, 16]. Najpowszechniej stosowane roz-
twory do perfuzji narzadéw to: Euro-Collins i Uni-
versity of Wisconsin (USA) oraz dekstran z niska
zawartoscia potasu (Europa, Kanada) [14, 15]. Po-
brane ptuca transportowane sg w stanie lekkiej in-
suflacji, w roztworze ozigbionego do okoto
1-49C krystaloidu, w pojemniku z lodem [15]. Ta-
kie postepowanie zapewnia utrzymanie ptuca
w niedokrwieniu przez okoto 6 h. Krétki okres
przechowywania ptuc jest wciaz istotnym czynni-
kiem ograniczajacym liczbe przeszczepow.

Przeszczep jednego ptuca

Przeszczep jednego ptuca (single lung trans-
plantation, SLT) jest wskazany w przypadku cho-
réb nieinfekcyjnych. Skrajnie zaawansowana roze-
dma w przebiegu przewlektej obturacyjnej choro-
by ptuc stanowi blisko 55% wszystkich wskazan
[2]. Postepujaca hiperinsuflacja wtasnego ptuca
biorcy, ktéra moze zdarzy¢ sie po zabiegu prowa-
dzi do ucisku i w konsekwencji gorszej funkcji
przeszczepu [30]. Opisano zakoriczone sukcesem
zabiegi zmniejszajace objetos¢ natywnego ptuca
(lung volume reduction surgery, LVRS) majace na
celu poprawe funkcji przeszczepionego ptuca [31,
32]. Drugim pod wzgledem czestosci wskazaniem
do transplantacji jednego ptuca jest idiopatyczne
widknienie ptuc (okoto 24%), a trzecim niedobér
alfa;-antytrypsyny (tab. 4) [2]. SLT — procedura
technicznie najprostsza do wykonania — pozwala

dodatkowo na transplantacje drugiego ptuca inne-
mu biorcy. Zwykle nie ma potrzeby korzystania
w trakcie zabiegu z krazenia pozaustrojowego.

Sekwencyjny obustronny
przeszczep ptuc

Sekwencyjny obustronny przeszczep ptuc (bi-
lateral lung transplantation, BLT) stat sie metoda
z wyboru stosowana w przypadku infekcyjnych
choréb ptuc: mukowiscydozy i rozstrzeni oskrze-
li, jak réwniez w pierwotnym nadcisnieniu ptuc-
nym (tab. 4) [33]. Niektére osrodki stosujg se-
kwencyjny przeszczep ptuc u mtodych pacjentéw
z rozedma. Podkreslaja lepsza funkcje allograftu
i dtuzsze przezycie w poréwnaniu z przeszcze-
pem jednego ptuca [34, 35]. Procedura BLT wy-
parta metode przeszczepu obu ptuc w bloku (,en
bloc” double lung transplantation) z uwagi na
mniejsza liczbe powiktarn zwigzanych z gojeniem
sie zespolenia drég oddechowych oraz prostsza
technike operacyjna [16]. Ponadto w czesci przy-
padkéw, gdzie wentylacja drugiego ptuca umozli-
wia prawidtowa oksygenacje, nie stosuje sie kra-
Zenia pozaustrojowego, ktére niezbedne byto
przy kazdej transplantacji ptuc ,en bloc”.

Przeszczep serca i ptuc

Obecnie procedura przeszczepu serca i ptuc
(heart-lung transplantation, HLT) stosowana jest
w przypadku skrajnie zaawansowanych choréb
ptuc z towarzyszacym nieodwracalnym uszkodze-
niem serca. Wskazania najczesciej dotycza: wro-
dzonych choréb serca (zespét Eisenmengera) —
35%, pierwotnego nadcisnienia ptucnego — 26%,
mukowiscydozy — 17%, POChP — 4%, nabytych
wad serca — 4%, idiopatycznego widéknienia ptuc
i niedoboru alfa;-antytrypsyny po 3% [2]. W miare
rozszerzania wskazan i rozwoju techniki prze-
szczepu ptuc liczba przeszczepéw serca i ptuca
zmniejszyta sie [16]. Liczba osrodkéw wykonuja-
cych procedure transplantacji ptuc z sercem spa-
dtaz 62w 1993 r. do 35 w 2001 r. [2]. Wykazano,
ze po przeszczepie jednego badZz dwdch ptuc
funkcja prawej komory serca poprawia sie natych-
miastowo i utrzymuje sie w czasie [36].

Przeszczep ptatéw
od zywych dawcéw

Przeszczep ptatéw od zywych dawcow (living-
-donor lobar lung transplantation, LDLLT) jest pro-
cedura pozwalajaca na implantacje biorcy ptatéw
ptuca od zgodnych pod wzgledem grupy krwi,
zdrowych, zyjacych dawcéw. Poczatkowo proce-
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dura ta stosowana byta wytacznie w przypadku
mukowiscydozy, ale z biegiem czasu wskazania
rozszerzyty sie o: pierwotne nadcisnienie ptucne,
zwidknienie ptuc po chemioterapii czy zarostowe
zapalenie oskrzelikéw [37]. Celem unikniecia
problemu przetrwatej komory powietrznej
w obrebie jamy optucnowej dawca powinien by¢
wiekszy niz biorca. Procedura przeszczepiania
ptatéw wydaje sie najbardziej odpowiednia dla
dzieci i mtodziezy. Zanotowano mniejszg cze-
stos¢ wystepowania bronchiolitis obliterans oraz
lepsza funkcje ptuc u mtodych biorcéw [38, 39].
Wykazano réwniez, ze pobranie ptatow jest bez-
pieczne dla dawcéw [40].

Opieka pooperacyjna
i immunosupresja

Zasadnicze cele opieki pooperacyjnej skupia-
ja sie na prewencji rozwoju powiktan, wczesnym
ich wykrywaniu oraz prowadzeniu immunosu-
presji. Stuzy to poprawie jakosci zycia i podjeciu
normalnej aktywnosci zyciowej. Program realizu-
je zespdt ztozony z lekarzy, pielegniarek, psycho-
logéw, pracownikéw socjalnych, rehabilitantow
oraz duchownych.

Pacjenci ekstubowani sg najczesciej po 12-24 h
od zabiegu. U wszystkich rutynowo stosowana
jest ostona z antybiotykéw dobranych na podsta-
wie badan bakteriologicznych dawcy i biorcy [1].
W przypadku mukowiscydozy dodatkowo stosu-
je sie kolistyne lub tobramycyne w aerozolu [15].
W razie wykrycia cytomegalowirusa podaje sie
gancyklovir [1, 15, 16]. Kolonizacja drég odde-
chowych przez grzyby, z ktérych najpowszech-
niejszy jest Aspergillus fumigatus [41], jest wska-
zaniem do podania amfoterycyny i itraconazolu
[1, 16]. W zwiazku ze zmniejszong odpornoscia
biorcy wynikajaca ze stosowanych lekéw immu-
nosupresyjnych kazda infekcja moze stanowic
bezposrednie zagrozenie zycia i wymaga szyb-
kiej diagnozy oraz agresywnej terapii [42].

W wiekszosci osrodkéw immunosupresja
wdrazana jest niezwtocznie po transplantacji.
Najczesciej sktada sie z terapii tréjlekowej: cyklo-
sporyna, azatiopryna oraz prednizon. Niektore
osrodki stosuja tacrolismus zamiast cyklosporyny,
wykazujac jego zalete w mniejszym ryzyku prze-
wlektego odrzucenia przeszczepu [43]. Nato-
miast azatiopryna w wielu protokotach immuno-
supresji zastepowana jest przez mycofenolate
mofetil [44, 45]. We wczesnym okresie po trans-
plantacji, stosowana jest réwniez globulina anty-
thymocytarna (anti-thymocyte globulin, ATG),
ktéra pozwala unikna¢ dozylnej podazy zaraz po
zabiegu cyklosporyny (dziatanie nefrotoksyczne)
i sterydéw (stabsze gojenie sie zespolenia oskrze-
li) [1, 46]. Celem wykrycia mozliwej infekcji

w drzewie oskrzelowym rutynowo wykonuje sie
rowniez ptukanie oskrzelikowo-pecherzykowe
(BAL). Regularnie przeprowadzane biopsje przez-
oskrzelowe — w 3 tygodniu, 3, 6, 9, 12 miesiacu,
a nastepnie kazdego roku, monitoruja ewentual-
ne reakcje odrzucenia przeszczepu [15].

Powiktania transplantacji ptuc

We wczesnym okresie pooperacyjnym (do
3 miesiecy) najczestsza przyczyna zgondw sa: in-
fekcja (29%), ostre odrzucenie (20%), ostra dys-
funkcja przeszczepu (13%) oraz niewydolnos¢
serca (9%) [47]. Ostra dysfunkcja allograftu mani-
festuje sie nadcisnieniem ptucnym, hipoksja
i progresywnym obrzekiem ptuc. Moze by¢ indu-
kowana uszkodzeniem wynikajacym z reperfuzji,
aspiracji tresci pokarmowej badZ traumatyzacji
w trakcie zabiegu [16, 33]. Powiktanie to charak-
teryzuje sie wysoka (do 60%) Smiertelnoscia [48].
W leczeniu stosuje sie inhalacje tlenkiem azotu,
PGE,, podaz pentoksyfiliny [49, 50]. Btedy tech-
niczne, ktérych wynikiem jest rozejscie sie zespo-
lenia oskrzeli czy krwawienie, stanowig do 9%
przyczyn zgonéw w okresie okofooperacyjnym
(do 1 miesigca po zabiegu) [2].

Do péZznych powiktari okresu pooperacyjnego
naleza: przewlekte odrzucenie przeszczepu
(29%), infekcja (24%), nowotwory (6%) [47]. Prze-
wlekte odrzucenie przeszczepu histologicznie ma-
nifestuje sie jako zarostowe zapalenie oskrzelikéw
(bronchiolitis obliterans). Reakcja immunologiczna
prowadzaca do uszkodzenia drobnych drég odde-
chowych powoduje fibroproliferacje i systema-
tyczne zwezanie Swiatta drobnych oskrzelikéw
[16]. Dysfunkcja przeszczepu spowodowana roz-
wojem bronchiolitis obliterans po 5 latach dotyczy
okoto 60-70% pacjentéw [51]. Poczatek choroby
przypada srednio na 16-20 miesiac od przeszcze-
pu [52, 53]. Patogeneza zarostowego zapalenia
oskrzelikéw wciaz nie jest doktadnie poznana. Za-
ktada sie, ze na jego rozwdj moze mie¢ wptyw
wczesniejszy epizod ostrego odrzucenia prze-
szczepu, infekcja CMV, niedokrwienie drég odde-
chowych czy niezgodnos¢ w zakresie uktadu HLA
[51-57]. W leczeniu stosuje sie tacrolismus, myco-
fenolate mofetil, inhalacje z cyklosporyny, terapie
cytolityczng [58-60], a takze retransplantacje ptu-
ca [61]. Zrozumienie genezy bronchiolitis oblite-
rans wraz z prewencja rozwoju tej choroby moze
stac sie kluczem do zmniejszenia smiertelnosci po
zabiegu transplantacji ptuc.

Wyniki

Wedtug danych International Society for Heart
and Lung Transplantation (1990-2000), taczne
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przezycie dla wszystkich procedur transplanta-
cyjnych po 1, 3, 5, 7 i 11 roku od przeszczepu
wynosi odpowiednio 73, 57, 45, 34 i 19% [2].
Réznice w przezyciu u biorcéw jednego badz
dwéch ptuc wydaja sie zaznacza¢ od 3-4 roku
po przeszczepie. Po 5 latach od przeszczepu zy-
je 49% pacjentéw po BLT i 42% pacjentéw po
SLT [2]. Transplantacja ptuca w chorobach o ty-
pie restrykcyjnym badZ obturacyjnym przynosi
zdecydowang poprawe funkcji ptuc. Najlepszy
efekt osiagany jest miedzy 3 a 6 miesigcem po za-
biegu. Ograniczaja go takie czynniki, jak: bél po-
operacyjny, dysfunkcja miesni oddechowych
(uboczne efekty immunosupresji) czy zmieniona
mechanika klatki piersiowej [33, 62]. W przypad-
ku rozedmy, 6 miesiecy po przeszczepie: FEV;
zwieksza sie 0 498% po BLT i o 231% po SLT.
Dla poréwnania chirurgiczna redukcja objetosci
rozedmowego ptuca (LVRS) zwieksza FEV; tylko
0 79% [63]. U pacjentéw operowanych z powo-
du naczyniowych choréb ptuc transplantacja po-
woduje natychmiastowa i trwata normalizacje ci-
$nienia w tetnicy ptucnej [64]. Czynnik ten z ko-
lei przyczynia sie do wzrostu wyrzutu serca [65].
Tolerancja wysitku u wiekszosci pacjentéw zde-
cydowanie poprawia sie, pozwalajac na prowa-
dzenie aktywnego zycia. Po pierwszym roku od
przeszczepu ponad 80% chorych nie podaje zad-
nych ograniczeri w codziennej aktywnosci, a tyl-
ko 4% wymaga statej opieki. Tendencja ta utrzy-

PiSmiennictwo

muje sie w nastepnych latach [2]. Wiekszos¢ cho-
rych pozostaje aktywna po 5 latach od przeszcze-
pu, nawet mimo rozwijajacego sie zarostowego
zapalenia oskrzelikéw [66]. Po pierwszym roku
prace zawodowa podejmuje okoto 30% pacjen-
tow, a po 5 latach aktywnie pracuje blisko 40%
[2].

Przysztos¢ transplantacji ptuc

Pomimo ciagtego postepu w zakresie technik
chirurgicznych i opieki pooperacyjnej liczba
przeprowadzonych przeszczepéw ptuc od 1995 r.
utrzymuje sie¢ na poziomie 1400-1500 rocznie.
Wydaje sig, ze fakt ten spowodowany jest przede
wszystkim ciagle niewystarczajaca liczba daw-
cow, trudnosciami z przechowywaniem narza-
déw oraz wysokimi kosztami procedury i opieki
pooperacyjnej. Poprawy sytuacji nalezy upatry-
wac w rozwoju przeszczepéw od zywych daw-
cow. Doskonalenie techniki chirurgicznej i wy-
dtuzenie czasu przechowywania narzadéw po-
zwoli na bardziej precyzyjny dobér biorcy
(typowanie zgodnosci w zakresie uktadu HLA).
W przysztosci doktadniejsze zrozumienie mecha-
nizmdéw immunologicznych moze umozliwi¢ xe-
notransplantacje, a badania w zakresie organoge-
nezy by¢ moze pozwolg stworzyc alternatywe dla
allograftu.
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Parathormon — new methods of diagnostic and treatment
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Przedstawiono aktualng wiedze na temat budowy, dziatania i zastosowania leczniczego parathor-
monu. Zaprezentowano dwa nowe parametry: CAP (aktywny PTH) i CIP (nieaktywny PTH) oraz ich znaczaca ro-
le w diagnostyce i leczeniu wtérnej i pierwotnej nadczynnosci przytarczyc. Stosunek CAP/CIP ma duza wartosc¢
w diagnozowaniu dwéch najwazniejszych choréb kosci wystepujacych w przewlektej niewydolnosci nerek —
osteofibrozy i choroby o niskim obrocie kostnym. Pozwala na unikniecie wykonywania biopsji kosci oraz umoz-
liwia lepsze monitorowanie leczenia w tych osteopatiach. Badania kliniczne nad dziataniem PTH i jego fragmen-
téw stwarzaja nowe mozliwosci w diagnostyce i leczeniu choréb metabolicznych kosci.

Stowa kluczowe: parathormon, CAP, CIP, zastosowanie kliniczne.

We present updated knowledge about the structure, functioning and clinical use of PTH. We show
two new parameters: CAP (activ PTH) and CIP (non-active PTH) and their significant role in diagnosing and trea-
ting secondary and primary hyperparathyreoidism. The CAP/CIP ratio has proved a most valuable tool for diagno-
sing the two most important renal bone diseases — osteofibrosis and low-turnover adynamic disease. It makes bo-
ne biopsy unnecessary and allows for the better monitoring of treatment in these osteopathies. Clinical research

of PTH and its fragments create new possibilities in diagnosing and treating of metabolic bone diseases.

Key words: parathormon, CAP, CIP, clinical using.

Parathormon (PTH) uwazany jest powszech-
nie za hormon o katabolicznym dziataniu. Koja-
rzy sie go z ciezka destrukcja kosci i toksynami
mocznicowymi. Wyniki prowadzonych w ostat-
nich latach badan dowodza jednak, ze nalezy
zweryfikowac zapatrywania na role parathormo-
nu w organizmie ludzkim i zwierzecym.

Budowa i metabolizm PTH

Parathormon jest hormonem polipeptydo-
wym, ktéry ma budowe pojedynczego taricucha
zawierajacego 84 aminokwasy. Gen kodujacy
budowe PTH znajduje sie na krétkim ramieniu
chromosomu 11 [1]. Synteza hormonu odbywa
sie w komérkach gtéwnych przytarczyc.

Prekursorem parathormonu (1-84) jest pre-pro-
PTH zbudowany ze 115 aminokwaséw. Poprzez
kolejne reakcje enzymatycznego odfaczania frag-
mentéw faricucha aminokwaséw powstaje 90-ami-
nokwasowy PTH, a z niego ostateczny 84-amino-
kwasowy PTH (intact PTH, i-PTH) [2—4].

Wydzielany do krwiobiegu PTH ulega szyb-
kiemu rozktadowi w nerkach i watrobie na ak-
tywny biologicznie N-koricowy PTH (1-34) o bar-

dzo krétkim okresie pottrwania i nieaktywny
C-koricowy fragment o dtuzszym okresie péttrwa-
nia [5]. Wszystkie peptydy powstajace w czasie
syntezy i degradacji PTH moga krazy¢ w surowi-
cy krwi w réznych stezeniach i wptywac na wy-
nik oznaczania poziomu PTH. Wiekszos¢ kraza-
cego i-PTH jest filtrowana w ktebuszkach nerko-
wych w formie niezmienionej i degradowana
w cewkach nerkowych [6]. Jedyna znang droga
eliminacji C-koricowego fragmentu PTH sa nerki.
Przy zmniejszonej filtracji ktebuszkowej poziom
C-PTH w surowicy wzrasta [7]. U 0séb bez pato-
logii nerek poziom C-PTH w surowicy jest réw-
niez kilkakrotnie wyzszy niz poziom i-PTH ze
wzgledu na jego dtuzszy okres péttrwania.
Wydzielanie PTH z przytarczyc jest regulowa-
ne przede wszystkim poprzez ujemne sprzezenie
Z poziomem wapnia zjonizowanego w 0soczu
[2]. Na powierzchni komérek gtéwnych przytar-
czyc znajduja sie receptory wapniowe, ktére
dziatajg jak ,czujniki” oceniajace poziom wap-
nia. Obnizenie stezenia wapnia w 0soczu po-
woduje uruchomienie mechanizméw zapewnia-
jacych szybki wzrost PTH, a wiec wewnatrzko-
morkowa aktywacje prohormonu i sekrecje
zmagazynowanego wczesniej parathormonu. Hi-
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perkalcemia powoduje znaczne obnizenie sekre-
cji PTH i przesuniecie wydzielania w kierunku
nieaktywnego C-korica PTH [8]. Oprécz hipokal-
cemii wydzielanie PTH zwiekszaja: kortyzol, kal-
cytonina, aminy katecholowe, hipomagnezemia.

Synteza PTH de novo jest procesem wolniej-
szym, regulowanym na poziomie transkrypcji
i translacji mRNA. Hipokalcemia powoduje nasi-
lenie syntezy, aktywna witamina D -
1,25(0OH)2D hamuje synteze PTH [6]. Podobny
jest wptyw wapnia i witaminy D na namnazanie
komorek przytarczyc.

Efekty metaboliczne PTH

PTH nasila resorpcje zwrotng wapnia w cew-
kach dalszych nerek [6], co stanowi niewielki
procent zwrotnego wchtaniania wapnia. Hormon
ten reguluje kalciurie, gtéwnie przez wptyw na
poziom wapnia we krwi, tak wiec przy znacznej
hiperkalcemii, np. w pierwotnej nadczynnosci
przytarczyc, kalciuria ro$nie mimo nasilonej re-
sorpcji zwrotnej wapnia w nerkach. PTH silnie
hamuje reabsorpcje zwrotng fosforanéw w cew-
kach blizszych i dalszych nerek, powodujac hi-
perfosfaturie. Hamuje reabsorpcje sodu, wody
i wodoroweglanéw. W zaleznosci od potrzeby
stymuluje aktywnos¢ To-hydroksylazy nerkowej,
dzieki ktérej z 25(OH)D powstaje aktywna wita-
mina D — 1,25(0OH),D, lub aktywnos¢ 24-hydro-
ksylazy, ktéra stymuluje powstanie nieaktywnej
24,25(0OH),D.

W obrebie kosci PTH dziata anabolicznie i ka-
tabolicznie. Ko$¢ podlega nieustannym procesom
niszczenia i odnowy, co gwarantuje jej prawidto-
wa budowe i funkcje.

Zasadnicze komérki kosciotworzenia to osteo-
blasty wywodzace sie z komorek zrebu szpiku ko-
stnego. Sa odpowiedzialne za synteze biatkowej
macierzy kostnej, ktéra zostanie pézniej zminera-
lizowana przez odktadanie si¢ zwigzkéw wapnio-
wo-fosforanowych. PTH wptywa na czynno$¢
osteoblastéw przez specyficzny receptor (PTHR1).
Najwiekszg aktywnos¢ biologiczng ma N-korico-
wy fragment PTH, zawierajacy aminokwasy 1-34
[9, 10]. Receptor w btonie komdrkowej osteobla-
sta, ktory faczy sie z czastka zawierajaca aktywne
fragmenty, np. PTH (1-84) lub PTH (1-34) podlega
zmianom konfiguracji, co owocuje aktywacja za-
réwno cyklazy adenylowej, jak i fosfolipazy C. Ak-
tywna cyklaza adenylowa poprzez c-AMP uczyn-
nia szereg kinaz biatkowych, fosfolipaza C stymu-
luje naptyw wapnia do komorki i aktywacje kinaz
biatkowych Cs. Uczynnienie cyklazy adenylowej
powoduje aktywacje czynnikéw wzrostowych nie-
zbednych do rozpoczecia (ale nie kontynuacji)
osteogenezy [11]. Do najwazniejszych czynnikéw
wzrostowych naleza TGF-B, FGF-2, IGF-1.

Parathormon dziatajac anabolicznie na kosc,
powoduje zmniejszenie apoptozy osteoblastéw,
moze tez inspirowac powrdét dojrzatych komorek
kostnych do formy aktywnego osteoblasta [12].

Czastki PTH niezawierajace fragmentu N-koni-
cowego po przytaczeniu do receptora aktywuja
jedynie fosfolipaze C, co nie wystarcza do pobu-
dzenia osteogenezy.

Opisane powyzej anaboliczne dziatanie PTH
w kosciach obserwowano, gdy podawano go
w krétkich infuzjach (nie dtuzej niz przez 1 godz.
dziennie). Efektem dtuzszej ekspozycji na PTH
jest nasilenie koscioniszczenia przez nadmierng
osteoblastyczng produkcje FGF2 (aktywowanie
kolagenazy — niszczenie macierzy kostnej) i ak-
tywowanie komoérek kosciogubnych — osteokla-
stow [13].

Wydaje sie, ze umiejetnie stosowane N-kon-
cowe fragmenty PTH (w sposéb przerywany) be-
da wkrétce podawane w terapii osteoporozy jako
najsilniejsze leki anaboliczne [14-18]. Ich dziata-
nie bedzie mozna wzmocnic¢ podawaniem osteo-
protegryny (OPG) — substancji hamujacej aktyw-
nos¢ osteoklastéw [19].

W obrebie przewodu pokarmowego PTH
zwieksza wchtanianie wapnia i fosforanéw tylko
za posrednictwem aktywnej witaminy D, ktdrej
synteza jest stymulowana w nerkach przez PTH.
Efekt fosfaturyczny dziatania PTH w nerkach
przewyzsza pobudzenie wchfaniania fosforanéw
w jelicie cienkim, tak wiec ostatecznie PTH
zmniejsza poziom fosforanéw we krwi.

Aktywnos¢ biologiczna PTH przejawia sie
réowniez w jego dodatnim dziataniu chronotropo-
wym na serce i wazodilatacyjnym na naczynia
wiencowe [20].

Diagnostyka laboratoryjna

Powszechnie przyjeta metoda oceny poziomu
PTH w surowicy jest oznaczanie tzw. intact PTH
(i PTH) za pomoca metody IRMA. W rzeczywisto-
$ci oznaczamy fragment 7-84 PTH, tak wiec
oznaczenie moze obja¢ zaréwno calg czastke
hormonu, jak i jej nieaktywne fragmenty [1, 21].
Gao i wsp. udoskonalili t¢ metode tak, ze prze-
ciwciata uzyte w oznaczeniu taczq sie z fragment
N-koricowym (1-6) oraz fragmentem C-korico-
wym, a wynikiem oznaczenia jest tylko cata cza-
stka PTH-(1-84) [21-24]. Ze wzgledu na aktyw-
nos¢ biologiczng PTH-(1-84) okresla sie ja mia-
nem CAP (Cyclase Activating PTH), natomiast
fragment 7-84 mianem CIP (Cyclase Inactive
PTH), bowiem utrata pierwszych 6 aminokwaséw
powoduje utrate biologicznej aktywnosci PTH [T,
25]. CIP jest nie tylko produktem ubocznym de-
gradacji czastki PTH, lecz takze antagonistg ak-
tywnego PTH w kosciach [1].
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Przydatnos¢ oznaczen CAP i CIP

Oznaczenie CAP i CIP zamiast dotychczas
stosowanego i-PTH ma szczegdlne znaczenie
u chorych z przewlekta niewydolnoscia nerek.

W przewlektej niewydolnosci nerek zmniejszo-
na jest nerkowa produkcja 1,25(0OH),D;, co powo-
duje zmniejszenie wchtaniania wapnia i fosfora-
néw z przewodu pokarmowego. Hipokalcemia
stymuluje wydzielanie PTH z przytarczyc, a ten
probuje zwigkszyc kalcemie przez wzrost resorpcji
kosci. Mniejsze wchtanianie fosforanéw z przewo-
du pokarmowego nie powoduje jednak obnizenia
poziomu fosforanéw we krwi, poniewaz niewydol-
ne nerki na skutek zmniejszonej filtracji ktebkowej
nie sa w stanie wydali¢ nadmiaru fosforanéw. Fo-
sforany wigza wapri w tkankach miekkich, tworzac
tzw. zwapnienia przerzutowe w naczyniach
krwionosnych, tkance podskérnej, spojéwkach,
rogéwkach, miesniach szkieletowych, nerkach,
ptucach. Odktadanie sie zwigzkéw fosforanowo-
-wapniowych w tkankach nasila hipokalcemie,
ata w dalszym stopniu stymuluje wydzielanie PTH
przez przytarczyce, zwlaszcza ze istnieje niedobor
witaminy D hamujacej synteze PTH i rozwija sie
opornos¢ przytarczyc na witamine D. Powstaje
mechanizm bfednego kota. Rozwija sie wtérna do
niewydolnosci nerek nadczynnos$¢ przytarczyc.
W obrebie kosci obserwuje sie zaréwno zmiany
o typie osteofibrozy, osteoporoze, jak i osteomala-
cje oraz ogniska osteosklerozy.

U wielu chorych z przewlekta niewydolnoscia
nerek, mimo bardzo wysokiego poziomu PTH, nie
obserwowano znacznego koscioniszczenia. Suge-
ruje to powstanie opornosci kostnej na PTH. Prze-
prowadzone ostatnio badania wykazaty, ze natu-
ralnym inhibitorem PTH w kosciach jest jego 7-84
fragment, czyli CIP. W zaleznosci od proporcji
miedzy CAP i CIP w kosciach dominuje wzmozo-
ny obrét kostny (CAP/CIP > 1), prawidlowy lub
obnizony (CAP/CIP < 1), kiedy osteodystrofia ner-
kowa przyjmuje tzw. adynamiczng postac
0 zmniejszonym obrocie kostnym [26, 27]. Postac¢
adynamiczna osteodystrofii charakteryzuje sie
zmniejszeniem liczby osteoblastéw i osteokla-
stéw, zmniejszong iloscia osteoidu, nieobecnoscia

PiSmiennictwo

widknienia jamy szpikowej i uposledzong minera-
lizacja kosci. Poziom wapnia w surowicy moze
by¢ podwyzszony, poniewaz nie jest on odpowie-
dnio wykorzystywany do mineralizacji kosci.

Proponuje sie, aby zamiast biopsji kosci, na
podstawie ktérej oceniano charakter zmian w ko-
sciach, oceniac proporcje miedzy CAP i CIP w su-
rowicy. Znajomos¢ poziomu CAP i CIP ma po-
moéc lekarzowi dobrac lecznicze dawki wapnia
i witaminy D, tak aby utrzymywac PTH na pozio-
mie przeciwdziatajgcym adynamicznej chorobie
kosci i ustrzec pacjenta przed nadmiarem wap-
nia, ktéry mogtby przyczyniac sie do powstania
zwapnien w tkankach. Uwaza sie, ze dla zapo-
biegania adynamicznej postaci osteodystrofii po-
winno sie w niewydolnosci nerek utrzymywac
poziom PTH w surowicy okoto 3 razy powyzej
normy [1, 27, 28].

Ocena CAP i CIP ma réwniez przewage nad
oznaczeniem i-PTH w diagnostyce innych cho-
réb. W trudnych diagnostycznie przypadkach
pierwotnej nadczynnosci przytarczyc zwieksza
precyzje diagnozy o 20% [29].

CAP jest réwniez lepszym markerem dla $réd-
operacyjnej oceny skutecznosci leczenia w pier-
wotnej nadczynnosci przytarczyc [30, 31].

Prognozy na najblizsza przysztos¢

Badania nad funkcja oraz rosngce mozliwosci
laboratoryjne oznaczania i syntetyzowania po-
szczegblnych fragmentéw parathormonu tworza
nowe kierunki w leczeniu.

CIP — bardzo silny antagonista receptora dla
aktywnego PTH — bedzie prawdopodobnie zasto-
sowany w leczeniu osteoporozy z duzym obro-
tem kostnym, np. w pierwotnej nadczynnosci
przytarczyc czy w hiperkalcemii.

Aktywne fragmenty PTH beda stosowane do
inicjowania odbudowy kosci w osteoporozie
z niskim obrotem kostnym, a by¢ moze réwniez
w leczeniu niedoczynnosci przytarczyc. Badania
interakcji CAP i CIP moga by¢ pomocne w zrozu-
mieniu patomechanizmu i w leczeniu rzekomej
niedoczynnosci przytarczyc.
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Najpowazniejszym, czesto pierwszym zauwazalnym objawem osteoporozy, sg ztamania kosci. Sto-
sowane powszechnie metody oceny stopnia zaawansowania choroby umozliwiajg ocene tylko niektérych parame-
tréw (mineralnej gestosci kosci, markeréw obrotu kostnego). Poznanie przyczyn powstawania osteoporozy spowo-
duje bardziej ukierunkowane niz dotad postepowanie profilaktyczne i poprawi skutecznosc leczenia. Nadzieje te
zwiazane sg z badaniami z zakresu biologii molekularnej. Dzieki zastosowaniu tych badar stanie sie mozliwe iden-
tyfikowanie oséb zagrozonych chorobg, a nie jak dotychczas rozpoznawanie dopiero w fazie juz wystepujacego
ubytku masy kostnej. Da to mozliwos¢ ukierunkowanej prewencji, co u czesci chorych pozwoli zapobiec, u in-
nych ztagodzi¢ przebieg choroby. Moze by¢ takze podstawa opracowania skuteczniejszych metod terapeutycz-
nych, co szczegélnie moze mie¢ znaczenie wobec dtugotrwatej, niekiedy uciazliwej i kosztownej terapii.

Stowa kluczowe: osteoporoza, polimorfizm genéw, ryzyko ztaman.

The most serious and often the first manifestation osteoporosis are bone fractures. Commonly used me-
thods for assessment the disease sewerity enable to assess only few parameters, for example bone mineral densi-
ty or markers of bone remodelling. Identification of osteoporosis causes may improve prophylaxy and treatment.
Especially we hope that studies using molecular biology techniques will be of special importance. Those methods
may enable to identify individuals with high risk of developing osteoporosis before bone loss occurs. Early pre-
vention can stop the disease or make it less serious. Perhaps in future, it will be possible to prepare more effecti-

ve therapeutical methods what could be important as osteoporosis managment is long, tiring and expensive.
Key words: osteoporosis, gene polymorphisms, risk of bone fracture.

Osteoporoza jest uktadowa choroba szkieletu,
charakteryzujaca sie niska masa kostng, uposle-
dzona mikroarchitekturg tkanki kostnej, a w kon-
sekwencji zwiekszona jej tamliwoscia i podatno-
$cig na ztamania.

Liczba zachorowan stale rosnie, z jednej stro-
ny z powodu starzenia sie populacji, a z drugiej
w zwiazku ze zmiang stylu zycia na taki, ktéry
zwieksza zagrozenie osteoporoza (zbyt mate spo-
zycie mleka i innych produktéw bogatych
w wapn, siedzacy tryb zycia, nadmierne spozycie
alkoholu, tytoniu, kawy, napojéw gazowanych).
Obecnie choruje okoto 40% kobiet i 12% mez-
czyzn. Niepokojace prognozy moéwig, ze w ciagu
okoto 50 lat czestos¢ przypadkéw ztaman zwia-

zanych z osteoporoza podwoi sie [1]. Choroba
rozwija sie powoli, przez dtugi czas bezobjawo-
wo, podstepnie. Stopniowy ubytek masy kostnej
uwazany jest za typowy dla starzejacego sie orga-
nizmu. Czesto pierwszym zauwazalnym klinicz-
nie objawem choroby jest ztamanie, do ktérego
dochodzi przy niewielkim urazie, poprzedzone
wieloletnim bezobjawowym okresem utraty masy
kostnej. Do zmniejszenia gestosci mineralnej ko-
sci szczegélnie szybko dochodzi w miejscach
o duzej zawartosci kosci gabczastej — w trzonach
kregowych, szyjce kosci udowej, przynasadzie
dalszej kosci promieniowej i blizszej kosci ra-
miennej. Wiek wystapienia objawéw klinicznych
zalezy od wielu czynnikéw, miedzy innymi od



686

<+
Iy
)
1=
S
Q
«
c
£
N
-
)
oz
«
c
>
%)
>
-
3
]
=
N
S
=

W. Horst-Sikorska i in. ® Zastosowanie badari genetycznych u chorych z osteoporoza

uzyskanej w pierwszych dekadach zycia szczyto-
wej masy kostnej, okresu réwnowagi miedzy pro-
cesami tworzenia i utraty kosci oraz od wieku,
w ktérym przewaza procesy resorpcji i tempa
utraty masy kostne;j.

Skutki zdrowotne, ekonomiczne i spoteczne
choroby wynikaja ze zwigkszonego zagrozenia
wystapienia ztaman. To one przysparzaja pacjen-
tom cierpieni, zmniejszaja ich sprawnosc, ograni-
czaja samodzielno$¢, moga przebiegac z powi-
ktaniami, takze smiertelnymi ze strony uktadéw
krazenia i oddychania.

Dostepne badawcze metody pozwalaja na
ocene mineralnej gestosci kosci, i ten parametr
stat sie kryterium rozpoznania choroby. Jesli u pa-
cjenta gestos¢ jest obnizona o wiecej niz 2,5 SD
ponizej szczytowej masy kostnej mtodych, zdro-
wych kobiet T-score, rozpoznajemy osteoporoze,
jesli u takiego pacjenta dodatkowo wystapito ja-
kiekolwiek ztamanie kosci, méwimy o osteoporo-
zie zaawansowanej. U pacjentéw z wynikiem ge-
stosci mineralnej kosci obnizonym T-score
o 1,0-2,5 SD ponizej szczytowej masy kostnej
mtodych, zdrowych kobiet rozpoznajemy niska
mase kostna, czyli osteopenie [2].

Badania densytometryczne nie daja nam jed-
nak wgladu w mikroarchitektonike tkanki kostnej.
Badania histopatologiczne z powodu swej inwa-
zyjnosci nie s3 mozliwe do powszechnego zasto-
sowania. Posrednio o nasileniu proceséw koscio-
tworzenia i resorpcji informujg markery przebu-
dowy tkanki kostnej oznaczane w surowicy krwi
lub w moczu. Chociaz procesy kosciotworzenia
i resorpcji kosci zachodza réwnoczesnie, zwykle
to przewaga resorpcji kosci decyduje o zachwia-
niu dynamicznej réwnowagi i postepujacym
ubytku kosci. Problem kliniczny polega na tym,
ze dostepnymi metodami badania kosci nie moz-
na z zadowalajaca pewnoscia okresli¢ ryzyka zta-
mania. Jak wspomniano powyzej, badanie mine-
ralnej gestosci kosci jest badaniem statycznym.
Wielkie nadzieje wiazano z oznaczaniem bio-
chemicznych markeréw przebudowy kosci,
wsréd ktérych mozemy oznaczaé odpowiednio
czynniki decydujace o kosciotworzeniu i resorp-
cji. Wsréd markeréw tworzenia kosci ocenia sie:
aktywnosc fosfatazy alkalicznej catkowitej, osteo-
kalcyne, propeptydy kolagenu I. Z markeréw re-

Tabela 1. Kryteria rozpoznania osteoporozy na

podstawie szczytowej masy kostnej wg WHO
21994 r. [2]

T-score

<-2,5i ztamania osteoporoza jawna

<-2,5 osteoporoza
-1,0-2,5 SD osteopenia
>-1,0 prawidtowa masa kostna

sorpcji kosci mozliwe jest oznaczanie stezenia
wapnia w drugim porannym moczu z uwzgle-
dnieniem wydalania kreatyniny, wydalania hy-
droksyproliny z moczem (niewielka wartos¢
w osteoporozie), wydalania glikozydéw hydro-
ksyproliny z moczem (metoda kosztowna) oraz
winianoopornej kwasnej fosfatazy w surowicy
krwi, pirydoliny i dezoksypirydoliny. Jednak kli-
niczna przydatnos¢ wymienionych parametréw
nie jest do korica udowodniona.

Znane i propagowane zalecenia dotyczace
zmiany stylu zycia oraz stosowania profilaktyki
pierwotnej i metod leczenia niefarmakologiczne-
go (systematyczna gimnastyka, odpowiednia za-
warto$¢ wapnia i witaminy D w diecie, ograni-
czenie spozycia kawy, alkoholu, papieroséw,
dbatos¢ o odpowiednie nastonecznienie, wiasci-
we leczenie zaburzen hormonalnych, zespotéw
ztego wchtaniania) w catym spoteczenistwie nie
odnoszg oczekiwanego skutku. Fakt ten mozna
ttumaczyc tym, ze indywidualne poczucie zagro-
zenia choroba jest mate. Osteoporoza kojarzy sie
z chorobg wieku podesztego, a ztamania kosci
nie s identyfikowane jako powiktanie zwiazane
z wystepowaniem choroby. Zmiana tego przeko-
nania bedzie mozliwa, gdy dostepne stang sie ba-
dania bardzo szczegétowo okreslajace ryzyko
rozwoju osteoporozy, a w szczegélnosci wysta-
pienia ztaman kosci. Przysztos¢ wiazemy z roz-
powszechnieniem badan genetycznych. Oczeku-
jemy, ze dzigki zastosowaniu metod biologii mo-
lekularnej uda sie wyodrebnic¢ z catej populacji te
czesc, ktéra jest szczegdlnie zagrozona i wobec
niej w sposéb celowany, szczegélnie energicznie
bedziemy dazy¢ do wdrozenia zasad profilaktyki
pierwotnej i wtdrne;j.

Osteoporoza jest choroba dziedziczona
w sposob wielogenowy, podobnie jak np. choro-
ba wiencowa, otytos¢, nadcisnienie tetnicze.
Pewnos¢ o ogromnym znaczeniu czynnikéw ge-
netycznych nie jest jednak réwnoznaczna z wie-
dza, ktére miejsca genomu sa odpowiedzialne za
rozwdj choroby. Dodatkowe komplikacje wpro-
wadza fakt, iz rozwdj tych schorzen nie jest de-
terminowany przez jeden, lecz wiele gendw,
a ich efekt w duzym stopniu dodatkowo uzalez-
niony jest od wptywu czynnikéw Srodowisko-
wych. Szczegdlnie udziat czynnikéw zewnetrz-
nych wystepuje w chorobach ujawniajacych sie
w wieku starszym. W przypadku osteoporozy we-
dtug réznych autoréw proporcje te moga przed-
stawiac sie réznie. Dziedziczone predyspozycje
sa gtéwnym czynnikiem warunkujacym osiagnie-
cie szczytowej masy kostnej (do 80%), z kolei
w latach p6zniejszych wzrasta udziat czynnikéw
srodowiskowych, ktére wptywaja np. w sytuacji
okreslonego stylu zycia na tagodzenie choroby
lub wrecz przeciwnie, przyspieszanie i pogtebia-
nie osteoporozy [2, 3, 6].
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Dzieki zastosowaniu mapowania genetycznego
i okreslania polimorfizmu okreslonych gendéw
wykazujacych zwiazek z regulacja proceséw ko-
$ciotworzenia i resorpcji kosci by¢ moze uda sie
wyodrebnic nie tylko grupy ryzyka rozwoju osteo-
porozy, ale tez zindywidualizowac terapie. Ocze-
kujemy, ze lepsze poznanie przyczyn powstawania
osteoporozy spowoduje, ze metody jej zapobiega-
nia i leczenia bedgq skuteczniejsze. Ostatnio prowa-
dzone badania genetyczne maja takze na celu
wskazanie pacjentéw szczegdlnie wrazliwych lub
odwrotnie, opornych na okreslong terapie.

Wsréd wielu czynnikéw wptywajacych na
metabolizm kostny, takich jak: TGF-alfa, TGF-be-
ta, FGF, endoteliny, interleukiny, TNF, PTH, estro-
geny, androgeny, witamina D3, kalcytonina,
hGH, hormony tarczycy, na razie nie jest mozli-
we wskazanie jednego, kluczowego czynnika ge-
netycznego.

Duze nadzieje wigze sie szczegélnie z okre-
$leniem roli receptora dla witaminy D3, receptora
estrogenowego, osteoprotegeryny, kolagenu typu
[, TGF-beta oraz interleukiny 6.

Gen receptora witaminy D5 byt pierwszym ge-
nem kandydujacym, ktéry zostat zbadany pod
wzgledem asocjacji z osteoporoza. Witamina D5
i jej aktywne postacie kontroluja wchtfanianie
wapnia w jelicie, uwalnianie z kosci oraz resorp-
cje z kanalikow nerkowych. Receptor dla witami-
ny D5 jest receptorem jadrowym. Wptywa na re-
gulacje ekspresji gendw, gtéwnie kodujacych
biatka wigzace wapn. Okreslenie alleli genu re-
ceptora witaminy Ds; zaleznie od obecnosci
miejsc restrykcyjnych dla enzymoéw Bsml, Apal
i Tagl lub ich braku w 12 chromosomie, we frag-
mencie 3’, pozwala przewidywac potencjalne ry-
zyko wystapienia osteoporozy. Dla jednoznacz-
nego okreslenia ich wptywu oczekujemy wyni-
kéw kolejnych badan [7-9].

Estrogeny sa hormonami istotnie wptywajacy-
mi na metabolizm tkanki kostnej. W okresie me-
nopauzy, gdy ich poziom szybko ulega obnize-
niu, dochodzi do zmniejszania masy kostnej.
Estrogeny indukuja aktywacje osteoblastéw, a do-
datkowo maja wptyw na ekspresje osteoprotege-
ryny, hamujac ekspresje interleukiny 6. Osteopro-
tegeryna wywiera hamujacy wptyw na powsta-
wanie i czynno$¢ osteoklastéw, natomiast
interleukina ma dziatanie przeciwstawne. Naj-
czesciej analizowanymi polimorfizmami genu
dla receptora estrogenowego byty miejsca re-
strykcyjne dla enzyméw Pvu 1l, Xba | zlokalizo-
wane w intronie 1 [4, 13, 14].

Niedawno wykazano wptyw ekspresji genu
dla osteoprotegeryny na metabolizm kostny. Za-
burzenia dotyczace nadekspresji lub supresji tego
genu daja w rezultacie duze zmiany struktury ko-
$ci o typie odpowiednio: osteopetrozy lub osteo-
porozy [1, 5, 11, 12].

Gen kolagenu typu | jest kolejnym, dla ktérego
wykazano zwiazek z wystepowaniem osteoporo-
zy. Kolagen typu | jest podstawowym (ok. 90%)
biatkiem macierzy kostnej. Mutacje dwéch genéw
dla kolagenu typu I: COLIA 1 i COLIA 2 powodu-
ja niewtfasciwa strukture tréjniciowej helisy kola-
genu i przyczyniaja sie do powstania wrodzonej
tamliwosci kosci (osteogenesis imperfecta). Od-
kryto polimorfizm G/T w intronie 1 COLIA 1,
w miejscu przytaczenia czynnika transkrypcyjne-
go Sp1. Badania wykazaty zmniejszenie masy ko-
stnej u heterozygot Ss w poréwnaniu z homozygo-
tami SS. Osoby z genotypem ss i Ss czesciej do-
znawaty ztaman niz homozygoci SS [3, 15].

Zaobserwowano takze wptyw tego miejsca
w genomie na mase ciata. Wyniki wskazuja na
zwigzek z masg kostng, zwtaszcza u oséb star-
szych, stad przypuszczenie, ze geny te wptywaja
w wiekszym stopniu na szybkosc¢ utraty masy ko-
stnej niz na jej wartos¢ szczytowa. Ciekawe jest
spostrzezenie, ze w populacji azjatyckiej i afry-
kariskiej, cechujacej sie duzo nizsza liczba zta-
man, czestos¢ allelu s jest bardzo mata w poréw-
naniu z populacjg europejska. Sugeruje sie
wptyw allelu coll la1 takze na inne niz masa ko-
stna parametry zwigzane ze zmniejszong wytrzy-
matoscig kosci [15].

Oceniajac wptyw genu transformujacego
czynnika wzrostu (TGF-beta 1) na rozwdj osteo-
porozy, przeanalizowano kilka wystepujacych
w jego obrebie polimorfizméw. Polimorfizm
zwiazany ze zmiang leucyny (allel T) w proline
(allel C) moze miec¢ potencjalnie zwiazek z oste-
oporoza. Wykazano znacznie wyzszg gestos¢ mi-
neralng kosci w odcinku ledZwiowym kregostupa
u kobiet z genotypem CC w poréwnaniu z geno-
typem TT i TC [2, 3].

Trwaja badania genu receptora kalcytoniny,
genu interleukiny 6, IGF-I, genu antagonisty re-
ceptora interleukiny 1 [3].

Prace sa kontynuowane i wiele wskazuje, ze
rzeczywisty wptyw poszczegélnych genéw kan-
dydujacych w kierunku rozwoju osteoporozy jest
udowodniony. Nalezy pamieta¢ o jednoczesnym
wspotuczestniczeniu wielu czynnikéw srodowi-
skowych, ktére moga istotnie modyfikowac dzie-
dziczone predyspozycje. Fakt ten jest szczegélnie
istotny w obrazie klinicznym osteoporozy. Wza-
jemne relacje i powiazania utrudniajq identyfika-
cje pojedynczego czynnika sprawczego. Osteo-
poroza jest chorobg o powszechnym zasiegu. Za-
daniem lekarzy rodzinnych jest prowadzenie
dziatann profilaktyczno-edukacyjnych w miare
mozliwosci pozwalajacych na zapobieganie roz-
wojowi choréb. Postepowanie to powinno by¢
skierowane do oséb, ktére zgodnie z aktualnym
stanem badar sg szczegdlnie zagrozone rozwo-
jem choroby. Zdajemy sobie jednak sprawe, ze
w Swietle obecnej wiedzy w przypadku osteopo-
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rozy dotyczy to praktycznie catej populacji ko-
biet po menopauzie oraz mezczyzn po 65 roku
zycia. Dotychczas brane pod uwage czynniki ry-
zyka, niska waga ciata, siedzacy tryb zycia, dieta
uboga w zwiazki wapnia, nie sg specjalnie rézni-
cujace. Wykazanie znacznie wyzszego prawdo-
podobieristwa ryzyka choroby upatruje sie wia-
$nie dzieki zastosowaniu badari genetycznych.

Whioski wyptywajace z nich maja dodatkowo
okresli¢, jaki rodzaj terapii moze byc¢ najbardziej
skuteczny w zaleznosci od okreslonego wariantu
genotypu. Wykazanie takich mozliwosci z cata
pewnoscig bytoby bardzo pozytecznym wyni-
kiem prowadzonych badan, a by¢ moze zrewolu-
cjonizowatoby profilaktyke, diagnostyke i terapie
osteoporozy.
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Czy mozliwa jest optymalizacja prywatyzacji w nefrologii?
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Is optimalization of privatization in nephrology possible?
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Prywatyzacja dializoterapii jest zjawiskiem, ktére dotyczy nie tylko Polski, ale catej Europy i Swia-
ta. W naszym kraju wyrazny trend w tym zakresie stat sie widoczny od 2-3 lat. Zbiegt sie on w czasie ze zmniej-
szeniem nakfadéw inwestycyjnych przeznaczonych na zakupy aparatury na potrzeby publicznych stacji dializ.
Tym sposobem prywatyzacja stata sie w jakims sensie kotem ratunkowym dla systemu dializoterapii w Polsce,
ktéry w ciagu ostatniego dziesieciolecia ulegt niezwykle korzystnym przemianom. Obecnie w naszym kraju bli-
sko 14% stacji dializ funkcjonuje jako osrodki niepubliczne. Problemem, ktéry wiaze sie z prywatyzacja jest nie
tylko utrzymanie odpowiedniego standardu leczenia, ale takze dbatos¢ o kompleksowe potraktowanie opieki nad
pacjentem z niewydolnoscig nerek. Powinna ona prowadzi¢ od poradni podstawowej i specjalistycznej przez
kwalifikacje do odpowiedniej formy leczenia nerkozastepczego do hospitalizacji w oddziale nefrologicznym
w przypadku wystapienia powiktan. Z kwalifikacja do leczenia nerkozastepczego wiaze sie takze sprawa
utrzymania odpowiedniej proporcji pomiedzy dwiema podstawowymi formami dializoterapii: hemodializg i dia-
liza otrzewnowa. Rozwiazanie tych probleméw nalezy poszukiwac¢ w znalezieniu odpowiedniego partnerstwa
pomiedzy publicznym i niepublicznym sektorem ochrony zdrowia, ktére powinno przewidywac system swoistej
optymalizacji prywatyzacji w tym zakresie majacej na wzgledzie dobro pacjenta.

Stowa kluczowe: dializoterapia, prywatyzacja.

Privatization of dialysis is a phenomenon widely appearing not only in Poland but also in whole Eu-
rope and throughout the world. In our country trend in this issue became visible 2-3 years ago. It happened si-
multaneously with significant decrease of money invested by health care authorities for supplying dialysis units
with new machines. In this sense privatization appeared a kind of rescue procedure for dialysis therapy system in
Poland which has developed successfully during last decade. Nowadays nearly 14% of dialysis units is existing as
non-public centers. Great problems of privatisation are not only connected with keeping good clinical standard
but also taking into account complex care of patients with chronic renal failure. It has to be visible from out pa-
tient department, through appropriate qualification to certain form of renal replacement therapy and hospitaliza-
tion in nephrological ward in case of serious complications. Appropriate qualification means also maintaining of
suitable proportion between both methods of dialysis therapy: hemodialysis and peritoneal dialysis. Best solution
of these problems has to be found in specific partnership between public and non-public sector of health care
which will enable optimalisation of privatization taking in to account good patients care.

Key words: dialysis, privatization.

W ostatnim dziesiecioleciu dializoterapia
w Polsce dokonata milowego kroku, co zaowo-
cowato zniesieniem ograniczen w kwalifikacji do
tej metody leczenia [12, 14-16]. Jednoczesnie
z metody podtrzymujacej zycie pacjenta ze
schytkowa niewydolnoscia nerek stata sie nowo-
czesng technika leczenia nerkozastepczego, gwa-
rantujaca choremu godne zycie w oczekiwaniu
na przeszczep nerki. Zabieg ten pozostaje opty-
malng metoda leczenia nerkozastepczego, za-
pewniajaca najdtuzsze przezycie i stosunkowo
najlepsza jego jakos¢ u chorych ze schytkowa
niewydolnosciag nerek. Jednak zdecydowana

wiekszos¢ tych chorych, niemal 70%, z r6znych
przyczyn nie kwalifikuje si¢ do zabiegu operacyj-
nego i przewlektej immunosupresji [11, 14, 20].

Liczba chorych dializowanych na swiecie
wzrasta, wzrasta tez ich Srednia wieku, co stwa-
rza dodatkowe problemy medyczne. Wzrost od-
setka chorych w podesztym wieku w populacji
chorych dializowanych jest spowodowany
zwiekszeniem dostepnosci i powszechnosci tera-
pii, powstawaniem nowych osrodkéw dializ,
zwiekszeniem liczby stanowisk dializacyjnych,
dynamicznym rozwojem dializy otrzewnowej.
Opisane zjawisko odzwierciedla jedynie ogélno-
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Swiatowa tendencje, zwigzang z zapewnieniem
wysokiej jakosci ustug medycznych osobom
w podesztym wieku w dobie starzenia sie spote-
czenstw [2, 8,9, 14, 20, 22].

Od 1992 roku do powszechnego stosowania
w naszym kraju wprowadzona zostata dializotera-
pia otrzewnowa, zyskujaca z roku na rok coraz
wiecej zwolennikéw (ryc. 1). Przetomowym byt rok
1997, kiedy to roczny przyrost pacjentéw dializo-
wanych ta metoda wyniést okoto 30% i odpowia-
dat rocznym przyrostom w krajach przodujacych
w tej statystyce. Stopniowo tez rozwijata sie¢ meto-
da automatycznej dializy otrzewnowej przy uzyciu
cyklera, z ktdrej obecnie korzysta ponad 20% pa-
cjentéw dializowanych otrzewnowo [12, 15].

Gwattowny rozwdj dializoterapii dokonat sie
staraniem Zespotu Konsultanta Krajowego ds. Ne-
frologii z poparciem i zaangazowaniem catego
srodowiska nefrologicznego. Zostat on z poczat-
kiem 2000 roku przyhamowany ograniczeniami
finansowymi wkraczajacej reformy stuzby zdro-
wia, a tym samym spowodowat zahamowanie
naktadéw inwestycyjnych. W roku 2002 ograni-
czone fundusze przeznaczone na zakupy apara-
tury na potrzeby dializoterapii przez Sejmowa
Komisje Zdrowia zostaty w znaczacy sposob zre-
dukowane przez wtadze resortu zdrowia. Wobec
zaistniatej sytuacji trend do prywatyzacji stacji
dializ, ktéry zaznaczyt sie réwnolegle do regresu
inwestycyjnego w tej dziedzinie, wydaje sie
szczegblnie wart dalszego rozwoju [7, 19].

Proces prywatyzacji pierwszych stacji dializ
w naszym kraju byt kontynuacja koncepcji ekono-
micznej dobrze juz ugruntowanej w takich krajach
jak USA, Hiszpania czy Francja. Liczba sprywaty-
zowanych osrodkéw w Polsce znamiennie wzro-
sta w latach 2000-2002 i wynosi obecnie 13,5%
(tab. 1). Stopniowa, ale kontrolowana prywatyza-
Cja, a co za tym idzie zwigkszenie kapitatu inwe-
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Ryc.1. Liczba pacjentéw leczonych dializami w Pol-

sce w ostatnim dziesiecioleciu (a) oraz procentowy
udziat dializy otrzewnowej w dializoterapii (b)

stycyjnego, zmniejsza deficyt finansowy w osrod-
kach dializ, pozwala wymieni¢ zuzyty sprzet diali-
zacyjny, zmniejsza luke finansowa opéZniajaca re-
alizacje zadan wspdétczesnej nefrologii. W ten spo-
s6b jawi sie dodatkowa mozliwos¢ kontynuowania
wyzej wspomnianego programu.

Jednak wstepne doswiadczenia procesu pry-
watyzacji jednostek nefrologicznych w naszym
kraju, gtéwnie stacji hemodializ, narzucajg ko-
nieczno$¢ podsumowania jego zatozen i celow.
Ta analiza moze sie okaza¢ cennym przewodni-
kiem dla tych, ktérzy dopiero zaczynaja swoja
trudng droge w gaszczu przepiséw prawnych,
podstaw ekonomicznego myslenia, natozonych
na odwieczne lekarskie credo, u ktérego podstaw
zawsze pozostaje pacjent i jego dobro.

Wydaje sie, ze dla pogodzenia sprzecznych
intereséw krzyzujacych sie w tym zakresie dzie-
dzin: prawa, ekonomii i medycyny, warto ukuc
poglad: ,Optymalizacja prywatyzacji w nefrolo-
gii” przez analogie do znanej kazdemu nefrolo-
gowi strategii leczniczej, jaka jest optymalizacja
dializoterapii. Pod tym pojeciem rozumiemy taki
dobdr metody i jakosci dializy, ktére pozwalaja
osiggnac adekwatne, zadowalajace wyniki lecze-
nia z uniknieciem skutkéw ubocznych zastoso-
wanej terapii nerkozastepczej [5, 17, 23]. Prze-
ktadajac definicje medyczna na zatozenia ekono-
miczne nalezy ja ttumaczy¢ jako zabezpieczenie
opieki nad pacjentem dializowanym zgodnie
z obowiazujacymi w nefrologii standardami przy
maksymalnej ekonomizacji kosztéw leczenia, re-
dukcji zbednych wydatkéw, dobrej organizacji
pracy i racjonalizacji zatrudnienia.

Jednakze wkraczajac w ere nowego myslenia
nie mozna zapominac o priorytetach.

Wraz z prywatyzacjg powinien iS¢ w parze
trend do utrzymania i wspierania przystowio-
wych zaworéw bezpieczeristwa, takich jak sku-
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Tabela 1. Podstawowe podmioty zajmujace sie pry-

watyzacja dializoterapii w Polsce (stan na 31.12.
2002 r.)

Podmiot Liczba Liczba
stacji pacjentéw
dializ

AESCULAP — CHIFA 2 104

CENTRUM DIALIZA 3 66

DIALVITA 3 144

DIALIZA POLSKA 3 100

GAMBRO HEALTHCARE 2 136

POLAND

INTERNATIONAL DIALYSIS 4 333

CENTER

INTERNATIONAL 6 222

NEPHROLOGY CENTER

INNE 5 254

OGOLEM 28 1359

teczna profilaktyka infekcji HBV i HCV, adekwat-
na dializa, profilaktyka powiktan sercowo-naczy-
niowych oraz zapewnienie adekwatnych i wydaj-
nych metod leczenia nerkozastepczego, ze
szczegélnym uwzglednieniem automatycznej
dializy otrzewnowej oraz mozliwosci uzyskania
przez pacjenta szansy na udany przeszczep nerki
[4, 23]. Zaniedbanie tych wazkich dla dializote-
rapii problemoéw, ktére posiadajg udowodniony
wptyw na smiertelnos¢ i jakos¢ zycia w grupie
chorych dializowanych, moze istotnie zwiekszyc
zagrozenie powiktaniami, pomnozyc¢ koszty ho-
spitalizacji, a w ostatecznym rozrachunku stanie
sie nieoptacalne [3].

Nadzér prywatyzacji powinni prowadzic kon-
sultanci regionalni, bedacy upowaznionym orga-
nem do egzekwowania wdrozonych zasad me-
dycznego postepowania zgodnie z obowiazuja-
cymi standardami. Moze to zabezpieczyc
prywatyzowane jednostki przed niebezpiecznym
obnizeniem poziomu ustug wobec niekontrolo-
wanej redukcji kosztéw.

Gtéwnym celem Srodowiska medycznego sku-
pionego wokdt probleméw dializoterapii powin-
no by¢ utrzymanie zdobyczy ostatnich lat, takich
jak wystandaryzowana dializoterapia o wysokiej
dostepnosci i jakosci. Jest to podstawowe prawo
medycyny — ciagty rozwdj i doskonalenie metod
leczenia [4, 23]. Moze sie jednak okaza¢, ze pry-
watyzacja stacji dializ przyniesie z sobg niespo-
dziewanie inne korzystne zjawisko. Koniecznos¢
zdwojonego nadzoru nad tymi szczegélnymi jed-
nostkami powoduje, iz w nich ogniskuje sie zain-
teresowanie i intensywna kontrola zaréwno kon-
sultantéw, jak i oddziatéw NFZ. W tych warun-
kach zarzadzanie stacja dializ moze narzucic ich
kierownikom spetnianie wyzszych wymagan oraz
ciagta gotowosc do weryfikacji.

Istnieje inna, krytyczna forma nadzoru — pa-
cjent. Pacjent Zle obstuzony to pacjent niezado-
wolony i roszczeniowy. Oczekiwania i swiado-
mos¢ pacjentéw rosnie. Znajomos¢ najnowszych
form leczenia oraz dostepnych na rynku lekéw,
ksztattowana przez programy informacyjne
w mediach, powoduje dodatkowa forme nacisku
na personel medyczny. Stowarzyszenia zawigzy-
wane w grupach pacjentéw przewlekle chorych
niosa ze soba cenne wsparcie psychologiczne,
ale réwniez stanowig silne lobby w walce o pra-
wa pacjenta [7].

Chorzy oczekuja stosowania najnowszych
zdobyczy technologicznych, a tym samym naj-
drozszych, co czesto nie jest jednoznaczne z in-
dywidualnymi wskazaniami medycznymi dla da-
nego chorego. Inaczej rzecz ujmujac, paradoksal-
nie do rozwoju nowych technologii medycznych,
gwarantujacych skuteczniejsze leczenie, jawia sie
sytuacje, gdzie koszty znacznie przewyzsza ko-
rzysci medyczne metody leczniczej. Tak dzieje sie
dla przyktadu przy zastosowaniu duzych objeto-
sci ptynu dializacyjnego w programie automatycz-
nej dializy otrzewnowej u pacjentéw z niekorzy-
stnymi dla niej parametrami przepuszczalnosci
btony otrzewnowej. Adekwatng i réwnie akcepto-
wang przez pacjenta dialize otrzewnowa mozna
tu prowadzi¢ w systemie ciagtej ambulatoryjne;j
dializy otrzewnowej, nie generujac zbednych ko-
sztow. W tej konkretnej sytuacji mozemy wrecz
postawi¢ znak réwnosci miedzy optymalizacja
dializoterapii zaréwno w kategoriach medycz-
nych, jak i ekonomicznych.

Nieustanny rozwoj praw i przywilejow pa-
cjentéw w naszych szpitalach, majacy swoj wy-
raz w konkretnych zapisach prawnych, daje im
mozliwosé ksztattowania rynku ustug medycz-
nych. Jest to odzwierciedlenie ruchéw w rela-
cjach lekarz—pacjent, toczacych sie w krajach
Unii Europejskiej. Dlatego tez podkresla sie
udziat pacjentéw jako aktywnych ,graczy” w no-
woczesnych systemach zarzadzania ochrong
zdrowia. Na naszych oczach odbywa sie migra-
cja pacjentéw do lepiej funkcjonujacych stacji
dializ. Gotowi sa przebyc¢ dtuzszy odcinek drogi
z wtasnego miejsca zamieszkania do bardziej od-
dalonej stacji dializ, nawet kosztem nierefundo-
wanego transportu, zyskujac przy tym pewnos¢
uzyskania opieki medycznej na wysokim pozio-
mie. Poczucie bezpieczeristwa budowane w wa-
runkach dtugoletniej choroby przewlektej pod
dobrg i zaufang opieka lekarska jest w swiadomo-
sci chorego najcenniejsza wartoscia.

Odpowiada to réwniez trendom polskiego sro-
dowiska lekarskiego, ktére poszukuje ptaszczyzny
najlepszego porozumienia w relacjach lekarz—pa-
cjent. Na | Konferencji, zorganizowanej przy
wspotudziale Naczelnej Rady Lekarskiej oraz sto-
warzyszen na rzecz pacjentéw, ktéra odbyta sie
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9 kwietnia 2002 r. w Warszawie poswieconej pro-
blemom: ,,Dobro chorego — dobrem lekarza. Ob-
szary wspotdziatania” zadeklarowano zobowiaza-
nie do takich ,rozwiazan w zakresie stuzby zdro-
wia, ktére sprzyja¢ beda stworzeniu najlepszych
warunkéw opieki nad chorym, majac na wzgle-
dzie, ze podmiotem wszystkich dziatar jest chory
i cierpiacy cztowiek”.

W ostatecznym rozrachunku stacje dializ, pre-
ferujace dziatania medyczne podporzadkowane
potrzebom pacjentéw, ponoszace naktady finan-
sowe na utrzymanie wysokiej jakosci ustug, mo-
ga pomnozy¢ dochody z tytutu liczby przycia-
gnietych tym mechanizmem pacjentéw.

W osrodkach posiadajacych zintegrowany
sposob opieki nad pacjentem z przewlektg nie-
wydolnoscia nerek proces prywatyzacyjny musi
by¢ szczegdlnie przemyslany, obejmowac
w swych zatozeniach wspdtprace na wszystkich
szczeblach pionu — od Poradni Nefrologicznej
z opieka przeddializacyjng, przez Osrodek He-
modializ, z ciggtym dazeniem do rozwoju Diali-
zy Otrzewnowej, az do statej wspétpracy z Od-
dziatem Nefrologii celem hospitalizacji chorych
w przypadku pojawienia sie powiktan. W prze-
ciwnym razie brak spéjnosci organizacyjnej mo-
ze powaznie zachwiac ciagtoscia opieki nefrolo-
gicznej, ograniczy¢ dostep chorych do réznych
metod leczenia nerkozastepczego, pogorszyc
proces przygotowania do przeszczepu nerki [4].

Prywatyzacja wybiérczo samych stacji hemo-
dializ moze w istotny sposéb zahamowac rozwdj
dializy otrzewnowej w Polsce, podobnie jak to
sie stalo w wielu rozwinietych krajach swiata [1,
2, 10, 22]. Dobitnych dowodéw nieuchronnosci
tego procesu dostarczyty nam Wegry, gdzie licz-
ba pacjentéw dializowanych otrzewnowo w do-
bie prywatyzacji spadta z 7 do 2% [14]. Jedynym
sposobem zapobiegania temu procesowi jest jed-
noczesna prywatyzacja osrodkéw dializy otrzew-
nowej gtéwnie tam, gdzie stosuje sie obydwie te
metody leczenia nerkozastepczego. Swiadomos¢
przydatnosci, wartosci medycznej metody i zysku
dla pacjenta powinny przewazac nad kalkulacja
kosztéw. Ostatecznie te osrodki dializ, ktére za-
proponuja chorym do wyboru dwie wspétczesne
metody leczenia nerkozastepczego, okaza sie
znacznie atrakcyjniejsze dla wymagajacego pa-
cjenta. Rolg personelu medycznego w tych
osrodkach dializ powinno by¢ propagowanie dia-
lizy otrzewnowej jako réwnorzednej z hemodia-
liza metody leczenia nerkozastepczego o udoku-
mentowanych zaletach dla pacjenta [23].

Nadzieja na dalsze zakorzenienie i rozwdj
dializy otrzewnowej w warunkach agresywnej
konkurencji ekonomicznej prywatyzowanych
stacji hemodializ pozostaje nadal wzmocnienie
juz istniejacych, nienaruszalnych przyczétkow
dializy otrzewnowej, jakimi sa duze, dobrze zor-
ganizowane osrodki. Wieloletnie doswiadczenie,
wysoki standard metody, wyszkolony personel
oraz gteboka swiadomosc¢ niewatpliwych walo-
row tej formy dializoterapii moze stac si¢ magne-
sem przyciggajacym chorych oraz decydujacym
o réwnowadze wsréd metod leczenia nerkoza-
stepczego w naszym kraju.

Zgodnie z zasadami ekonomicznymi globalna
prywatyzacja wiaze sie z ogromnymi naktadami in-
westora, totez bardziej celowe jest dokonanie pet-
nego procesu prywatyzacji w sposob etapowy. Na-
lezy rozpocza¢ go od jednostek bardziej rentow-
nych (w tym wypadku stacji hemodializ),
przygotowujac stopniowo pozostate do wymogdéw
procesu prywatyzacyjnego (rozliczenie kosztéw,
ekonomizacja ustug, racjonalizacja zatrudnienia,
zmiana organizacji pracy). Zapewnia to ptynnosc¢
dziatania placéwki oraz wigksze bezpieczeristwo
ekonomicznych przemian. Nalezy wspomnieé, ze
istnieje w literaturze przedmiotu opis zjawiska har-
monijnej wspdtpracy pomiedzy sektorem publicz-
nym i niepublicznym utatwiajace racjonalizacje
wydatkéw [13]. Nic nie stoi na przeszkodzie, aby
podobnych rozwiazan poszukiwac w naszym kraju

Podsumowujac temat, nalezy stwierdzic, ze
znaleZlismy sie w okresie przejsciowym, gdzie
wstepne doswiadczenia procesu prywatyzacji
w Polsce wptywaja na jego intensyfikacje badz
przyhamowanie. To falowanie ekonomiczne nie
powinno jednak wptywac negatywnie na osiaga-
nie naczelnego celu wszystkich dziatan medycz-
nych, jakim jest dobro chorego. Ma on by¢
podmiotem, a nie przedmiotem naszych staran [6,
8]. Znalezienie réwnowagi w tym zawitym tema-
cie nie jest proste. Z jednej strony rachunek eko-
nomiczny, z drugiej zas rachunek lekarskiego su-
mienia. W poszukiwaniu buforu wobec zawiro-
wan reformy stuzby zdrowia warto zachowac
wierno$c starym sprawdzonym zasadom sztuki le-
karskiej i mie¢ zawsze na uwadze, ze ,lLekarz
i pacjent stoja po jednej stronie barykady, po dru-
giej — choroba” (Prof. Zbigniew Czarnicki).

Jesli bedziemy postepowaé zgodnie z tg ma-
ksyma, to z prywatyzacja czy bez niej, bedziemy
w stanie zaoferowac¢ naszym chorym opieke le-
karska na poziomie, odpowiadajagcym wymogom
nowoczesnej Zjednoczonej Europy.
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Czynniki wplywajace na decyzje lekarzy rodzinnych
o leczeniu antybiotykami zakazen uktadu oddechowego*
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Antibiotics in respiratory tract infections — factors that influence
family doctors decisions

SEAWOMIR CHLABICZ, ALICJA MAEGORZATA OLTARZEWSKA, BARBARA PYTEL-KROLCZUK

Z Zaktadu Medycyny Rodzinnej i Pielegniarstwa Srodowiskowego
Akademii Medycznej w Biatymstoku
Kierownik: prof. zw. dr hab. Agnieszka Borzuchowska

Zakazenia uktadu oddechowego stanowia najczestsza przyczyne wypisywania antybiotykéw
w podstawowej opiece zdrowotnej, a antybiotykoterapia ma najczesciej charakter empiryczny. Celem pracy by-
to okreslenie, jakie czynniki wptywaja na decyzje lekarzy rodzinnych o leczeniu antybiotykiem zakazer uktadu
oddechowego.

Materiat i metody. Kazdego sposréd uczestniczacych w badaniu 44 lekarzy rodzinnych z Biategostoku poproszo-
no o wypetnienie ankiety dla 30 kolejnych pacjentéw zgtaszajacych sie do poradni z powodu zakazenia uktadu
oddechowego.

Wyniki. Antybiotyk otrzymato 803 pacjentéw sposréd 1315 konsultowanych przez lekarzy rodzinnych z powo-
du zakazenia drég oddechowych (61,1%). Najczestsze przyczyny leczenia antybiotykami stanowity kolejno: za-
palenie gardta — 282 kuracje (35,1% wszystkich kuracji antybiotykowych), ostre zapalenie oskrzeli — 149 (18,6%),
nieokreslone nadkazenie prawdopodobnie bakteryjne — 93 (11,6%), zapalenie zatok — 77 (9,6%). Objawami naj-
silniej powiazanymi z wypisaniem antybiotyku byty kolejno: rzezenia lub trzeszczenia nad ptucami (lloraz szans,
Isz = 43,6), obecnos¢ nalotéw/wysieku na migdatkach i/lub w gardle (Isz = 34,9), swisty lub furczenia nad ptuca-
mi (Isz = 32,1). Wykazano réwniez, ze lekarze rodzinni przy podejmowaniu decyzji o leczeniu antybiotykiem
czesto kieruja sie innymi czynnikami — takimi jak prosha pacjenta o antybiotyk, rozpoczecie kuracji antybioty-
kiem przez pacjenta przed wizyta, kolejna wizyta z powodu biezacego zakazenia.

Whioski. W celu ograniczenia stosowania antybiotykéw istotne wydajq sie dziatania edukacyjne wsréd lekarzy
informujace o rzeczywistym znaczeniu poszczegdlnych objawéw klinicznych w réznicowaniu etiologii wiruso-
wej i bakteryjnej.

Stowa kluczowe: antybiotyki, lekarze rodzinni, zakazenia uktadu oddechowego.

Respiratory tract infections are the most common reasons for prescribing antibiotics in primary care
and antibiotic therapy is most frequently started on empirical basis. The aim of this study was to determine what
factors influence the family physicians’ decisions to prescribe antibiotics.

Materials and methods. Each of the 44 family physicians participating in the study was asked to fill in question-
naires for 30 consecutive patients coming for consultation to the family practice with symptoms of respiratory tract
infection.

Results. Antibiotics were prescribed in 803 cases among 1315 patients consulted by family physicians (61,1%).
The most common reasons for prescribing antibiotics were pharyngitis (282 antibiotic prescriptions, 35,1% of all
antibiotics prescribed), acute bronchitis — 149 (18,6%), non-specific superinfection, probably bacterial — 93
(11,6%), sinusitis — 77 (9,6%). The occurrence of the following symptoms predicted prescribing an antibiotic: ra-
les or rhonchi (Odds Ratio OR = 3,6), pharyngeal or/and tonsillar exudate (OR = 34,9), wheezing (OR = 32,1).
Our study demonstrated also that family physicians’ decisions are also influenced by other factors like: patient’s re-
quest for an antibiotic, starting an antibiotic by patient himself, several visits to a doctor due to the current respi-
ratory infection.

Conclusions. In order to decrease antibiotics prescribing by family physicians educational efforts are required.
They should aim at providing the physicians knowledge about the real value of certain clinical symptoms in dif-
ferentiating bacterial and viral aetiology.

Key words: antibiotics, family physicians, respiratory tract infections.

* Praca statutowa nr 4-25 948 Akademia Medyczna w Biatymstoku.
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Zakazenia ukfadu oddechowego stanowia
najczestsza przyczyne wypisywania antybioty-
kéw w podstawowe] opiece zdrowotnej. Rozpo-
znanie w warunkach ambulatoryjnych jest zwy-
kle oparte na wywiadzie i badaniu przedmioto-
wym, a antybiotykoterapia ma najczesciej
charakter empiryczny. Problemem dostrzeganym
w wielu krajach jest nadmierne i nieracjonalne
stosowanie antybiotykéw zaréwno w lecznictwie
otwartym, jak i zamknietym. Podjete ostatnio
dziatania zmierzajace do racjonalizacji wypisy-
wania antybiotykéw polegaja miedzy innymi na
opracowywaniu wytycznych. Opublikowane nie-
dawno wytyczne Centrum Kontroli i Prewencji
Choréb w Atlancie w Stanach Zjednoczonych
(Gonzales R, Bartlett JG 2001) podkreslaja, ze le-
czenie antybiotykami nie jest potrzebne w wiek-
szosci przypadkéw ostrego zapalenia oskrzeli,
zapalenia gardta, zapalenia zatok i btony $luzo-
wej nosa. Dominujaca role wiruséw w etiologii
ostrego zapalenia oskrzeli akcentuja réwniez pol-
skie rekomendacje z roku 2003 (Narodowy Insty-
tut Zdrowia Publicznego 2003). Opublikowane
wczesniej badania wykazaty duze zréznicowanie
w czestosci i wyborze antybiotykéw w leczeniu
zakazen uktadu oddechowego w poszczegdlnych
krajach Europy (Molstad S, Stalsby Lundborg
C 2002). To zr6znicowanie moze by¢ tylko cze-
sciowo ttumaczone rézng etiologia zakazen
i wrazliwoscia patogenéw na poszczegdlne anty-
biotyki. Wydaje sig, ze zréznicowanie w odnie-
sieniu do czestosci stosowania antybiotykow i ro-
dzaju wypisywanych antybiotykéw jest czesto
nastepstwem subiektywnej opinii lekarza co do
etiologii choroby, przypisywania niektérym obja-
wom roli czynnika réznicujacego etiologie bakte-
ryjna od wirusowej, stosowania réznego nazew-
nictwa w odniesieniu do podobnych zespotéw
objawow klinicznych (przezigbienie, ostre zapa-
lenie oskrzeli, zapalenie gardta, infekcja wiruso-
wa, zapalenie zatok).

Celem pracy byto okreslenie, jakie czynniki
wptywaja na decyzje lekarzy rodzinnych o lecze-
niu antybiotykiem zakazeri uktadu oddechowego.

Materiaty i metody

Badanie prowadzono w okresie wrzesien—lis-
topad 2002 roku. Do udziatu w badaniu zapro-
szono wszystkich lekarzy rodzinnych pracuja-
cych w Biatymstoku w praktykach indywidual-
nych, grupowych i niepublicznych zaktadach
opieki zdrowotnej. Liste placowek uzyskano na
podstawie opublikowanego wykazu swiadcze-
niodawcéw z zakresu podstawowej opieki zdro-
wotnej Podlaskiej Regionalnej Kasy Chorych. Le-

karzom, ktérzy wyrazili zgode na udziat w pro-
jekcie, wyjasniono cele badania oraz sposéb wy-
petniania ankiety. Kazdego lekarza poproszono
o wypetnienie ankiety dla 30 kolejnych pacjen-
tow zgtaszajacych sie do poradni z powodu za-
kazenia uktadu oddechowego, niezaleznie od
faktu, czy zostat wypisany antybiotyk. Ankieta
zawierafa liste objawéw, wykonanych badan la-
boratoryjnych, radiologicznych, czynnikéw do-
datkowych (wspétistnienie ciezkiej choroby,
prosba pacjenta o antybiotyk, rozpoczecie kura-
cji antybiotykowej przez pacjenta), liste propo-
nowanych rozpoznan oraz informacje, czy zo-
stat wypisany antybiotyk.

Dane opracowano statystycznie za pomoca
pakietu Statistica PL firmy Statsoft. Istotnosc staty-
styczna obliczano za pomoca testu chi?, przyjmu-
jac za poziom istotny statystycznie p < 0,05.

Wyniki

Sposréd 50 lekarzy rodzinnych do udziatu
w badaniu przystapito 44 (88%). Lacznie zebrano
ankiety dotyczace 1315 pacjentéw z zakazeniem
drég oddechowych. Wsréd pacjentéw byto 718
kobiet (54,6%) i 597 mezczyzn (45,4%). Srednia
wieku wynosita 29,3 lat + 21,1 (zakres od 1 mie-
sigca do 92 lat). tacznie antybiotyk otrzymato
803 pacjentéw (61,1%).

Najczestsze przyczyny leczenia antybiotyka-
mi stanowity kolejno: zapalenie gardta — 282 ku-
racje (35,1% wszystkich kuracji antybiotyko-
wych), ostre zapalenie oskrzeli — 149 (18,6%),
nieokreslone nadkazenie prawdopodobnie bakte-
ryjne — 93 (11,6%), zapalenie zatok — 77 (9,6%).
Wymienione rozpoznania kliniczne byty przy-
czyna wypisania antybiotykéw 601 pacjentom
(74,8 wszystkich leczonych antybiotykami).

Czestos¢ wypisywania antybiotyku rosta wraz
z wiekiem pacjenta, u 0s6b z poczuciem ciezkiej
choroby, zgtaszajacych sie po raz kolejny z po-
wodu biezacego incydentu zakazenia drég odde-
chowych, oraz gdy pacjenci sami rozpoczynali
leczenie antybiotykiem przed wizyta u lekarza
(tab. 1).

W tabeli 2 przedstawiono zaleznos¢ miedzy
wystepowaniem poszczegolnych objawdw a le-
czeniem antybiotykiem. Objawami najsilniej
powiazanymi z wypisaniem antybiotyku byty
kolejno: rzezenia lub trzeszczenia nad ptucami
(lloraz szans, Isz = 43,6), obecnos¢ nalotéw na
migdatkach (Isz = 34,9), Swisty lub furczenia
nad ptucami (Isz = 32,1). Wypisanie antybioty-
ku byto zas najrzadziej skojarzone z wystepo-
waniem nastepujacych objawdéw: katar (Isz =
0,2), béle miesniowo-stawowe (Isz = 0,5),
chrypka (Isz = 0,6), bdle gardta (Isz = 0,7), ka-
szel (Isz = 0,8).
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Tabela 1. Zaleznos¢ miedzy dodatkowymi czynnikami a leczeniem antybiotykami zakazeri drég oddechowych

Czynnik Liczba pacjentéw Liczba leczonych p
N =1315 antybiotykami
n n (%)

Wiek (lata) < 0,05
0-5 220 116 (52,7)

6-18 262 116 (44,3)

18-39 424 260 (61,3)

40-64 308 228 (74,0)

pow. 64 101 83 (82,2)

Liczba wizyt u lekarza z powodu biezacego zakazenia <0,05
1 1083 618 (57,1)

>1 232 185 (79,7)

Pacjent prosi o wypisanie antybiotyku <0,05
Nie 1208 718 (59,4)

Tak 107 85 (79,4)

Pacjent sam rozpoczat przyjmowanie antybiotyku <0,05
Nie 1254 757 (59,9)

Tak 49 44 (89,8)

Pacjent ma poczucie cigzkiej choroby <0,05
Nie 1160 682 (58,8)

Tak 155 121 (78,1)

Dyskusja obecnos¢ zmian ostuchowych o typie Swistéw

W przeprowadzonym badaniu wykazano, ze
ponad 60% pacjentéw konsultowanych przez le-
karzy rodzinnych z powodu zakazenia drég od-
dechowych otrzymuje leczenie antybiotykiem.
Odsetek pacjentéw leczonych antybiotykami
w naszym badaniu jest nieznacznie wyzszy od
okreslonego w Szwecji, gdzie 54% chorych
otrzymato antybiotyki z powodu zakazenia drég
oddechowych (Stalsby Lundborg C, Mblstad
S 2002) i nizszy niz we Wtoszech, gdzie antybio-
tyk otrzymato 73,5% chorych (Vaccheri A, Castel-
vetri C 2000).

Nasze badanie potwierdzito jednoczesnie, ze
wiekszos¢ antybiotykéw w lecznictwie ambulato-
ryjnym jest wypisywana z powodu jednostek
okreslanych jako zapalenie gardta, ostre zapale-
nie oskrzeli, ostre zapalenie zatok. Jednoczesnie
jednostki takie, jak zapalenia ptuc czy zaostrze-
nie przewlektego zapalenia oskrzeli, w ktérych
dominuje etiologia bakteryjna, byty stosunkowo
rzadkg przyczyna wypisania antybiotykow, ze
wzgledu na rzadsze wystepowanie tych jednostek
w praktyce lekarza rodzinnego.

W prowadzonym badaniu niemal wszystkie
decyzje podejmowano empirycznie. Dlatego
istotne jest znaczenie poszczegdlnych objawéw
w interpretacji etiologii zakazenia.

Do objawéw silnie powigzanych z wypisa-
niem antybiotyku nalezaty w naszym badaniu
m.in. odkrztuszanie gestej z6ttej wydzieliny oraz

lub furczen. Wspomniany zespot objawdw, cze-
sto z towarzyszacym kaszlem i goraczka bywa
okreslany jako ostre zapalenie oskrzeli. Byt on
w naszym badaniu druga po zapaleniach gardta
przyczyna stosowania antybiotykéw. W literatu-
rze medycznej podkresla sig, ze ostre zapalenie
oskrzeli nie stanowi zwykle wskazania do stoso-
wania antybiotykéw (Gonzalez R, Bartlett ]G
2001a). W infekcji wirusowej po uptywie 1-3 dni
wydzielina z drég oddechowych staje sie gestsza
i przybiera wyglad ,ropny”, poniewaz zawiera
ztuszczone komérki nabtonka, leukocyty wieloja-
drzaste oraz bakterie, ktére kolonizuja drogi od-
dechowe. Obecnos¢ gestej zéttej wydzieliny na-
lezy uwazac za etap historii naturalnej choroby
przezigbieniowej i objaw ten nie powinien
przesadzaé o wiaczeniu leczenia antybiotykiem.
Wiekszos¢ przypadkéw ostrego zapalenia oskrze-
li > 90% ma etiologie niebakteryjna. Szacuje sie,
ze jedynie 5-10% ostrego zapalenia oskrzeli
u 0séb dorostych moga wywotywac takie patoge-
ny, jak Bordetella pertussis, Mycoplasma pneu-
moniae i Chlamydia pneumoniae. Jednoczesnie
brak jest dowodow, by typowe patogeny bakteryj-
ne drég oddechowych, tzn. Streptococcus pneu-
moniae, Haemophilus influenzae, Moraxella ca-
tarrhalis 6), wywotywaty ostre zapalenie oskrzeli
u os6b bez przewlektych schorzen uktadu odde-
chowego (Gonzalez R, Bartlett JG 2001a).
Dyskusyjna jest rowniez wartos¢ diagnostycz-
na nalotéw (wysieku, nalotéw) w gardle/na mig-
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Tabela 2. Zaleznos¢ miedzy objawami klinicznymi a leczeniem antybiotykiem

Objaw kliniczny Liczba pacjentéw | Liczba leczonych lloraz szans (95%
N = 1315 antybiotykami przedziat ufnosci)
n n (%)

Temperatura powyzej 38° 2,0 (1,6-2,5)

Nie 756 411 (54,4)

Tak 552 392 (70,1)

Czas trwania objawéw powyzej 7 dni 5,3(3,9-7,2)

1 1083 618 (57,1)

>1 232 185 (79,7)

Zaczerwienienie gardta 1,4(1,1-1,8)

Nie 1208 718 (59,4)

Tak 107 85 (79,4)

Béle gardta 0,7 (0,5-0,9)

Nie 518 345 (66,6)

Tak 797 458 (57,5)

Obecnos¢ nalotéw w gardle i/lub na migdatkach 34,9 (12,8-94,7)

Nie 1254 757 (59,9)

Tak 49 44 (89,8)

Powiekszenie podzuchwowych i/lub szyjnych 2,9 (2,1-4,0)

weztéw chtonnych

Nie 1160 682 (58,8)

Tak 155 121 (78,1)

Chrypka 0,6 (0,5-0,8)

Nie 988 635 (64,3)

Tak 327 168 (51,4)

Odkrztuszanie gestej z6ttej wydzieliny 16,7 (8,7-31,8)

Nie 1105 603 (54,6)

Tak 210 200 (95,2)

Katar 0,2 (0,2-0,3)

Nie 738 571 (77,4)

Tak 577 232 (40,2)

éwisty i/lub furczenia nad ptucami 32,1(13,1-78,6)

Nie 1117 610 (54,6)

Tak 198 193 (94,5)

Rzezenia i/lub trzeszczenia nad ptucami 43,6 (6,0-316,0)

Nie 1251 739 (59,1)

Tak 64 64 (100,0)

Béle migsniowo-stawowe 0,5 (0,3-0,6)

Nie 1096 704 (64,2)

Tak 219 99 (45,2)

Béle gtowy nasilajace si¢ po pochyleniu 9,3 (4,0-21,6)

do przodu

Nie 1229 723 (58,8)

Tak 86 80 (93,0)

datkach. W naszym badaniu 98% chorych z tym
objawem otrzymato antybiotyk. Chociaz wyste-
powanie tego objawu przemawia za anging pa-
ciorkowcowa, to nie jest on wystarczajaco swoi-
sty. W jednym z badain u 110 goraczkujacych
dzieci z obecnoscia wysieku w gardle przeprowa-
dzono diagnostyke bakteriologiczng i wirusolo-

giczng przed podaniem antybiotyku. Paciorkow-
ce grupy A stwierdzono tylko u 12% dzieci (Put-
to A 1997). Podkresla sie, ze postawienie wiary-
godnego rozpoznania paciorkowcowego zapale-
nia gardta na podstawie objawdéw klinicznych
jest w wiekszosci przypadkéw niemozliwe. Dla-
tego w zapaleniach gardta i/lub migdatkéw zale-
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cany standard postepowania to uzyskanie wyma-
zu z gardta lub wykonanie tzw. szybkiego testu
paciorkowcowego. W przypadku gdy badania
bakteriologiczne s3 ujemne, a pacjent juz otrzy-
muje antybiotyk, zaleca sie jego odstawienie
(Schvartz B 1998). W Polsce z réznych wzgledéw
idea antybiotykoterapii celowanej w przypadku
zapalern gardta/migdatkéw nie jest stosowana,
chociaz wymaz z gardta jest badaniem prostym,
nieinwazyjnym i dostepnym. Nie sg tez populary-
zowane metody szybkiego wykrywania antygenu
paciorkowcowego. Wydaje sie, ze przyczyng ta-
kiej sytuacji jest tradycja decydowania o leczeniu
na podstawie obrazu klinicznego, a takze forma
finansowania badan bakteriologicznych, ktérych
koszt obcigza lekarzy rodzinnych. Nalezy tez
podkresli¢, ze leczenie empiryczne jest w wiek-
szosci sytuacji skuteczne. Problemem pozostaje
fakt, ze w wielu przypadkach zapalen gardta za-
stosowanie antybiotyku nie jest zasadne i ozna-
cza narazenie pacjenta i ubezpieczyciela na nie-
potrzebny koszt, dziatania uboczne, a takze
zwieksza mozliwos¢ kolonizacji drég oddecho-
wych szczepami opornymi.

W naszym badaniu wykazano réwniez, ze le-
karze rodzinni przy podejmowaniu decyzji o le-
czeniu antybiotykiem czesto kieruja sie innymi
czynnikami — takimi jak prosba pacjenta, rozpo-
czecie kuracji antybiotykiem przez pacjenta, kolej-
na wizyta z powodu biezacego zakazenia. Cho-

PiSmiennictwo

ciaz nie byto to przedmiotem badania, mozna
przypuszczad, ze wypisujac w wymienionych sy-
tuacjach antybiotyk, lekarze starali sie sprosta¢
oczekiwaniom pacjentéw i sprawic, by pacjent byt
usatysfakcjonowany udzielong porada lekarska.
Badania prowadzone w innych krajach nie
wykazaty wiekszej satysfakcji pacjenta z wizyty
zakoriczonej wypisaniem antybiotyku. Zasadni-
czym czynnikiem decydujacym o zadowoleniu
byt czas poswiecony pacjentowi (Hamm 1996).

Podsumowanie i wnioski

W podsumowaniu stwierdzamy, ze wigkszos¢
zakazer drég oddechowych lekarze rodzinni le-
Cza empirycznie, a najczestsze przyczyny stoso-
wania antybiotykéw to zapalenia gardta, ostre
zapalenia oskrzeli i zapalenie zatok. Przy podej-
mowaniu decyzji o wiaczeniu antybiotyku leka-
rze kieruja sie objawami klinicznymi, z ktérych
najsilniej powiazane z wypisaniem antybiotyku
sq zmiany ostuchowe w ptucach, obecnos¢ wy-
sieku w gardle/na migdatkach, odkrztuszanie ge-
stej wydzieliny. W celu ograniczenia stosowania
antybiotykéw istotne wydaja sie dziatania eduka-
cyjne wsréd lekarzy, informujace o rzeczywistym
znaczeniu poszczegélnych objawoéw klinicz-
nych w réznicowaniu etiologii wirusowej i bak-
teryjnej.
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Osteoporoza to najczestsza metaboliczna choroba kosci, ktéra w zwiazku z wydtuzeniem sie Sre-
dniego wieku zycia dotyczy coraz wiekszej liczby oséb. Od kilku lat problem osteoporozy jest szerzej dyskuto-
wany, rozwija sie edukacja prozdrowotna i wiedza spoteczna na ten temat. Jak w kazdej przewlektej niezakaznej
chorobie postepowanie prewencyjne obejmuje prewencje pierwotng i wtérna. Celem pracy byto poréwnanie po-
ziomu wiedzy na temat zapobiegania osteoporozie u kobiet zdrowych i kobiet dotknietych ta choroba, poznanie
stopnia wykorzystania tej wiedzy w zyciu codziennym oraz okreslenie roli lekarza w szerzeniu profilaktyki osteo-
porozy. Badaniem ankietowym objeto 100 losowo wybranych, zdrowych kobiet w wieku od 50 do 65 lat oraz
70 pacjentek z wczesniej rozpoznang osteoporoza w wieku od 50 do 75 lat. Anonimowa ankieta wtasna zawie-
rata 30 pytari jedno- i wielokrotnego wyboru, dotyczacych zaréwno istoty osteoporozy, jak i czynnikéw wptywa-
jacych na jej rozwdj. Na podstawie danych uzyskanych z analizy badar ankietowych wynika, ze pomimo dos¢
dobrej wiedzy na temat samej istoty osteoporozy znajomos¢ tematu profilaktyki jest stosunkowo niewielka. Zale-
dwie 45% zdrowych badanych kobiet stwierdzito, Zze znane im sa zagadnienia profilaktyki, a gtéwnym Zrédtem
informacji na ten temat jest prasa i telewizja. Jeszcze gorzej wyglada odsetek pacjentek starajacych sie zapobie-
gac rozwojowi choroby. Tylko 40% kobiet spozywa codziennie produkty bogate w wapn, a zaledwie 13% taczy
to z systematycznym wysitkiem fizycznym. Kobiety chore lepiej znaja sposoby zapobiegania rozwojowi osteopo-
rozy (90%) i co wazniejsze czesciej stosuja te zalecenia w zyciu codziennym. Niestety i w tej grupie odsetek ko-
biet czynnie zapobiegajacych postepowi choroby nie jest zadowalajacy. Jedynie 60% uzupetnia leczenie farma-
kologiczne, przestrzegajac odpowiedniej diety i unikajac uzywek, a tylko 30% taczy to z systematycznymi ¢éwi-
czeniami fizycznymi. Prawie wszystkie badane kobiety uznaty, ze szerzenie profilaktyki to podstawowe zadanie
lekarza rodzinnego oraz srodkéw masowego przekazu.

Stowa kluczowe: osteoporoza, profilaktyka osteoporozy.

Osteoporosis is the most common of the metabolic diseases it occurs among the large part of elderly
population. The aim of this study was to estimate patient’s knowledge of osteoporosis prevention and treatment in
two groups of patients: 100 healthy women aged 50-67 years old and 70 women with osteoporosis aged 50-75
years old. The patients were examined by means of questionnaire. The study found, that only 45% healthy wo-
men knew how to prevent the osteoporosis. Examined get information about osteoporosis prevention mostly from
mass media. Only 40% healthy women intaked the products reach in Ca and only 13% women from this group
got exercises. 90% of women with osteoporosis had very good knowledge about osteoporosis. But only 60% of
them intaked the products with Ca high content and 30% exercised regularly. Almost all examined women from
both groups were interested to educate more about osteoporosis either by GPS or mass media.

Key words: osteoporosis, prevention osteoporosis.

Wstep

Osteoporoza to uktadowa choroba uktadu ko-
stnego charakteryzujgca sie mata masa kostng
oraz zaburzeniami mikroarchitektury tkanki kost-
nej, co zwieksza tamliwos¢ kosci i podatnos¢ na
ztamania [1]. Szacuje sig, ze okoto 25% kobiet
po 56 roku zycia choruje na osteoporoze,
a w zwiazku z wydtuzeniem sie Sredniego wieku
zycia liczba oséb zagrozonych tg chorobg i jej

powiktaniami systematycznie wzrasta. Wedtug
danych epidemiologicznych sposréd kazdych
5 kobiet po 50 roku zycia (r.z.) u co najmniej
dwoch dokona sie ztamanie kosci spowodowane
osteoporozg. Koszt spoteczny ponoszony w trak-
cie leczenia takich ztaman, rehabilitacji i dalszej
opieki nad chorymi jest powazny [2, 3, 4].
Termin osteoporoza jeszcze kilkanascie lat te-
mu nie byt powszechnie znany. W ostatnich la-
tach ze wzgledu na czestos¢ wystepowania, powi-
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kfania towarzyszace tej chorobie oraz koszty le-
czenia temat zapobiegania osteoporozie jest cze-
Sciej podejmowany i szerzej omawiany w pi-
$miennictwie. Rozwija sie edukacja prozdrowotna
i wiedza spoteczna na ten temat. Jak w kazdej
przewlektej niezakaznej chorobie postepowanie
prewencyjne obejmuje prewencje pierwotna
i wtérna. Prewencja pierwotna dotyczy wprowa-
dzenia prozdrowotnych zmian w stylu zycia catej
populacji, wtérna oznacza jak najwczesdniejszg in-
terwencje juz po rozpoznaniu choroby, co ma na
celu zahamowanie lub nawet odwrécenie prze-
biegu choroby, a tym samym ograniczenie czesto-
$ci powiktan. Dlatego za celowe uznano pozna-
nie i poréwnanie poziomu wiedzy na temat zapo-
biegania osteoporozie u kobiet zdrowych i kobiet
dotknietych ta choroba, poznanie stopnia wyko-
rzystania tej wiedzy w zyciu codziennym oraz
okreslenie roli lekarza, w tym gtéwnie lekarza ro-
dzinnego, w szerzeniu profilaktyki tej choroby.

Materiat i metody

Badaniem ankietowym objeto 100 losowo
wybranych kobiet w wieku 50-65 lat (Srednia
wieku 45 lat), u ktérych na podstawie badania
densytometrycznego wykluczono osteoporoze
oraz 70 pacjentek z wczesniej rozpoznang osteo-
poroza w wieku 50-75 lat (Srednia 57 lat). Za kry-
terium rozpoznania osteoporozy przyjeto, zgo-
dnie z zaleceniami Swiatowej Organizacji
Zdrowia, obnizenie wskaznika T ponizej 2,5 od-
chylenia standardowego ponizej szczytowej ma-
sy kostnej w odcinku ledZwiowym kregostupa
(L—L4). Ankieta wtasna zawierata 30 pytan jedno-
i wielokrotnego wyboru, dotyczacych istoty osteo-
porozy, znajomosci jej diagnostyki, a przede
wszystkim czynnikéw wptywajacych na jej roz-
woj. Ankieta byta anonimowa i dobrowolna.
Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej
i przedstawiono w postaci graficzne;.

Wyniki i ich oméwienie

Z analizy odpowiedzi dotyczacych istoty osteo-
porozy wynika, ze ankietowane osoby sa dobrze
poinformowane na ten temat, 75% kobiet odpo-
wiedziato prawidtowo, ze osteoporoza jest cho-
roba kosci, ktéra moze prowadzi¢ do ztaman.
W grupie kobiet z osteoporozg czestos¢ prawi-
dtowych odpowiedzi byta bliska 100%. Z podob-
na, wysoka czestoscig w obu grupach podano, ze
choroba ta dotyczy gtéwnie kobiet po 50 r.z.
WSsréd czynnikéw ryzyka wptywajacych na osteo-
poroze ankietowane najczesciej podawaty wcze-
sna menopauze — 41% i nieprawidtowe odzywia-
nie — 33%, rzadziej siedzacy tryb zycia — 11%

i uzywki — 13%. Nieco inne wyniki uzyskano od
0s6b z juz rozpoznang osteoporoza. Ankietowa-
ne kobiety z osteoporoza za najwazniejszy czyn-
nik uznaty nieprawidtowe odzywianie — 39%
oraz czynnik, ktéry rzadko wymieniaty kobiety
zdrowe — predyspozycje genetyczng (25%). Inne
przyczyny to siedzacy tryb zycia — 16%, uzywki
— 11%, dopiero na koricu wymienity wczesna
menopauze — 9% (ryc. 1).

Znajomos$¢ metod wykrywania osteoporozy
byta wsréd badanych kobiet dobra. 75% kobiet
zdrowych i 86% w grupie kobiet chorych wie-
dziato, co to jest densytometria. Na pytanie, czy
nalezy to badanie wykonywac profilaktycznie,
68% badanych odpowiedziato twierdzaco, prze-
ciwko takiemu badaniu byto 6%, a 17% nie mia-
to zdania na ten temat. W grupie kobiet z osteo-
poroza az 88% uznato za konieczne wykonywa-
nie tego badania profilaktycznie i tylko 9% nie
miato zdania na ten temat. Réwniez zdecydowa-
na wiekszos¢ w obu grupach kobiet poddataby
sie densytometrii, nawet gdyby badanie dostepne
byto jedynie za petna odptatnoscia, a prawie po-
towa ankietowanych kierowataby sie zaleceniem
lekarza. Mimo ze obawa przed zachorowaniem
na osteoporoze wystepowata u 73% ankietowa-
nych kobiet zaledwie 45% spotkato sie z jej pro-
filaktyka. Badane wiadomosci dotyczace profilak-
tyki uzyskiwaty przede wszystkim z prasy (48%)
i telewizji (33%). Wszystkie kobiety z juz rozpo-
znang osteoporoza obawiaty sie dalszego poste-
pu choroby, a z jej profilaktyka spotkato sie blisko
90% kobiet (ryc. 2) i w przeciwienstwie do kobiet
zdrowych gtéwnym Zrédtem wiedzy byta rozmo-
wa z lekarzem (50%), a z czasopism i telewizji —
odpowiednio 37% i 13% (ryc. 3).

Zdecydowana  wiekszos¢  respondentek
w obydwu grupach reprezentowata poglad, ze
szerzeniem profilaktyki osteoporozy powinien
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Ryc. 1. Czynniki majace wptyw na rozwdj osteopo-
rozy w opinii badanych kobiet:

1 — wczesna menopauza, 2 — czynniki genetyczne,
3 —siedzacy tryb zycia, 4 — nieprawidtowe odzywia-
nie, 5 — palenie papieroséw.



T. Kozielec i in. e Profilaktyka osteoporozy u kobiet zdrowych i chorujacych na osteoporoze

100

90

B0 e

LY T

40 Ao

20 Aeerreeeiienn

kobiety zdrowe kobiety z osteoporoza

Ryc. 2. Odsetek pacjentek, ktérym znane sa zagad-
nienia profilaktyki osteoporozy.
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Ryc. 3. Zrédta informacji na temat zapobiegania
osteoporozie.

zajmowac sie przede wszystkim lekarz rodzinny.
Badane osoby podkreslaty jednak réwniez role
medidw, gtéwnie prasy i telewizji (ryc. 4).

W opinii wszystkich badanych kobiet profilak-
tyke osteoporozy powinno sie rozpocza¢ po 30 r.z.,
a najpozniej po 40 r.z. Niestety tylko niewielka
cze$¢ badanych stosuje te zalecenia w zyciu co-
dziennym. Co prawda ponad 40% zdrowych ko-
biet codziennie spozywa produkty bogate
w wapn (biaty ser, mleko, jogurt), ale zaledwie
13% faczy to z systematycznym wysitkiem fizycz-
nym (gtéwnie spacery i gimnastyka). Natomiast
16% nie spozywa nabiatu w ogéle lub czyni to
okazjonalnie, a az 70% nie uprawia systematycz-
nie zadnych ¢wiczen. Lepiej profilaktyka przed-
stawia sie wsréd osob z juz rozpoznang osteopo-
roza. Niestety i w tej grupie odsetek kobiet czyn-
nie zapobiegajacych postepowi choroby jest
niezadowalajacy. Jedynie 60% kobiet uzupetnia
leczenie farmakologiczne codziennie spozywa-
jac produkty bogate w waprni i unikajac nadmiaru
uzywek, a tylko 30% taczy to z systematycznymi
¢wiczeniami fizycznymi (ryc. 5).

Uzyskane dane z przeprowadzonych wczes-
niej badan prospektywnych i retrospektywnych
jednoznacznie wskazuja, ze zmiana stylu zycia
zmniejsza czestos¢ wystepowania osteoporozy
i grozbe jej powiktan [5-7]. Profilaktyka tej cho-
roby sprowadza sie bowiem do przestrzegania
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Ryc. 4. Rola lekarza w szerzeniu profilaktyki osteo-
porozy.
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Ryc. 5. Odsetek pacjentek starajacych sie zapobiegaé
rozwojowi i/lub postepowi choroby.

odpowiedniej, gtéwnie bogato wapniowej diety
[8-10], systematycznego wysitku fizycznego [11,
12] oraz unikania nadmiaru uzywek [13, 14].
Niestety dane uzyskane z naszych badar ankieto-
wych wskazuja, ze pomimo dos¢ dobrej wiedzy
na temat samej istoty osteoporozy znajomosc¢
profilaktyki, a tym bardziej stosowanie jej w zy-
ciu codziennym jest niezadowalajace i to gtéw-
nie wsréd kobiet zdrowych. Rozpoznanie osteo-
porozy wptywa dos¢ wyraZnie na poprawe zna-
jomosci profilaktyki. Kobiety z osteoporoza lepiej
znaja sposoby zapobiegania rozwojowi choroby
i czesciej stosujg te zalecenia w zyciu codzien-
nym, dodatkowo podaja, ze gtéwnym Zrédtem
informacji o osteoporozie jest lekarz, a nie, jak
w przypadku kobiet zdrowych — prasa i telewizja.
Niestety i w tej grupie odsetek kobiet czynnie za-
pobiegajacych chorobie jest niezadowalajacy.
Badania wiasne wykazaty, ze w zakresie pro-
mocji zdrowia i to gtéwnie promocji pierwotnej
pozostaje wiele do zrobienia. Te luke moze wy-
petni¢ lekarz rodzinny i takie sa oczekiwania
wiekszosci badanych kobiet. Lekarz ten ma bez-
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posredni i czesty kontakt z pacjentem, co daje mu Whioski

mozliwosé zindywidualizowanej edukacji w za-

kresie czynnikéw ryzyka i rozwoju osteoporozy. 1. Znajomos¢ profilaktyki osteoporozy wsréd ko-
Systematycznie i konsekwentnie prowadzona biet zdrowych jest niezadowalajaca.
edukacja przyczyni sie do zmniejszenia czestosci 2. Kobiety z rozpoznang osteoporoza, pomimo
nowych przypadkéw osteoporozy, a u kobiet lepszej znajomosci zagadnien profilaktyki reali-
Z juz rozpoznang choroba do zwolnienia lub za- zuja te zalecenia w stopniu niewystarczajacym.
hamowania jej rozwoju. 3. Wedtug ankietowanych kobiet gtéwna role

w szerzeniu profilaktyki osteoporozy powi-
nien petni¢ lekarz rodzinny.
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Celem pracy byta ocena wptywu neuraminidazy na apoptoze limfocytéw krwi obwodowej u szczu-
réw z wszczepionym guzem Morrisa. Neuraminidaza jest enzymem z grupy alfa-glikozydaz trawigcym ketonowe
wigzania, ktére tacza grupe ketonowa koricowego kwasu N-acetyl-neuraminowego z reszta cukrowa dwu-, tréj-
lub polisacharydu. Enzym ten wytwarzany jest przez bakterie (m.in. Corynebacterium diphteriae, Diplococcus
pneumoniae, Streptococcus beta-hemolityczny grupy A, B, C, G, Z, Lactobacillus bifidus szczepu E i Vibrio chole-
rae), wirusy (m.in. myxowirusy grupy A, B i C oraz paramyxowirusy choroby Newcastle) oraz pierwotniaki [1-3].
Doswiadczenia przeprowadzono na szczurach podzielonych na cztery grupy. Grupa pierwsza to grupa kontrolna,
ktéra stanowity szczury zdrowe. Grupe druga stanowity zwierzeta, ktérym wszczepiono guz Morrisa. Grupe trze-
cig stanowity szczury z guzem Morrisa poddane jednorazowemu dziataniu matej dawki neuraminidazy w ilosci 5
jednostek, podanej w czwartym dniu eksperymentu (w czwartym dniu po wszczepieniu guza Morrisa). Grupa
czwarta to szczury z wszczepionym guzem Morrisa i poddane trzykrotnemu dziataniu neuraminidazy w ilosci 10
jednostek (podanej w czwartym, siédmym i czternastym dniu eksperymentu). Uzyskane wyniki pokazuja, ze 18-
godzinne hodowle limfocytéw krwi obwodowej szczuréw z guzem hepatoma Morris dajg statystycznie znamien-
ne obnizenie odsetka komérek zywych i wzrost liczby komérek okazujacych cechy morfologiczne apoptozy. Neu-
raminidaza podawana w duzej dawce szczurom z guzem Morrisa powodowata wzrost zywotnosci limfocytéw oraz
znaczace obnizenie odsetka komérek okazujacych cechy apoptozy. Neuraminidaza podana w matej dawce poka-
zywata podobny kierunek zmian czestosci limfocytéw okazujacych cechy apoptozy, jak neuraminidaza w duzej
dawce. Jednak efekt matej dawki neuraminidazy byt niewielki i czestosci komérek zywych, martwych i apoptycz-
nych byty podobne jak w grupie szczuréw z guzem Morrisa bez neuraminidazy. Uzyskane wyniki wskazuja, ze
neuraminidaza moze przeciwdziata¢ immunosupresyjnemu wptywowi komérek guza Morrisa na uktad immuno-
logiczny szczuréw. Niewatpliwie dziatanie takie prowadzi do wzrostu wydolnosci uktadu odpornosciowego szczu-
réw w zwalczaniu nowotworu, jednak efekt tej odpowiedzi zalezy od stopnia zaawansowania guza.

Stowa kluczowe: apoptoza, neuraminidaza, watrobiak Morrisa.

We have investigated the influence of neuraminidase on apoptosis of lymphocytes in peripherial blood
by rats with hepatoma Morris. The neuraminidase is an enzyme which belongs to alfa-glikozydases which cut ke-
tone conjugates connected ketone group of N-acetylneuraminic acid and sugar reminders of polisaccharides. Ma-
ny bacteriae (for example: Corynebacterium diphteriae, Diplococcus pneumoniae, Streptococcus beta-haemoly-
ticus group A, B, C, G, Z, Lactobacillus bifidus E and Vibrio cholerae), viruses (for example myxoviruses group A,
B and C and paramyxoviruses of Newcastle diseases) and protozoa excreate this enzyme. We have investigated
rats divided in four groups: the first one — healthy rats (the control group); the second - rats with hepatoma Morris
without neuraminidase, the third group — rats with hepatoma Morris with a small dose of neuraminidase (five units
injected once), the fourth group — rats with hepatoma Morris with a big dose of neuraminidase (ten units injected
three times). The results show us that the percentage of peripheral blood limphocytes of rats with Morris tumor
shows decrease of alive cells and increase the number of apoptosis cells. High doses (10 units three times) of neu-
raminidase injected rats cause increase of vitality of lymphocytes and decrease of apoptosis cells percentage. We
found the similar effect of small doses of neuraminidase but results are not so evident. Our results show that neu-
raminidase can increase action of immunological system in rats with Morris tumor.

Key words: apoptosis, neuraminidase, hepatoma Morris.
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U. Grata-Borkowska i in. ® Czestos¢ wystepowania apoptozy w limfocytach szczuréw z guzem Morrisa

Wstep

Zjawisko apoptozy, czyli zaprogramowanej
$mierci komérki, opisane zostato po raz pierwszy
w 1972 r. przez Kerr, Wylie i Currie, ale hipoteze
autodestrukcji komorki wysunat Kerr juz w 1965 r.
[4]. Apoptoza to proces aktywny, ktéry podlega
zewnatrz- i wewnatrzkomérkowej regulacji. Pro-
wadzi on do autodestrukcji komorki. Bioche-
miczna cecha apoptozy jest enzymatycznie zde-
terminowana fragmentacja DNA [5].

Apoptoza odgrywa istotng role w homeostazie
organizmu. Jest procesem fizjologicznym odgry-
wajacym role w rozwoju ptodowym, np. dzieki
niej dochodzi do zaniku btony ptawnej pomiedzy
palcami ptodu. Réwniez w dojrzatym organizmie
ludzkim odgrywa wazna role, usuwajac zuzyte
i zbedne poszczegélne komérki organizmu. Zabu-
rzenie procesu apoptozy w organizmie prowadzi
do zaburzenia homeostazy organizmu i w rezulta-
cie do groznych dla organizmu choréb. Szkodliwe
jest zaréwno nadmierne wzmozenie, jak i zaha-
mowanie procesu apoptozy. Zawat serca, AIDS,
udar mézgu, choroby neurodegeneracyjne, takie
jak choroba Alzheimera czy choroba Parkinsona,
toczen rumieniowaty trzewny (SLE), sclerodermia,
tuszczyca zwykta oraz tuszczycowe zapalenie sta-
wéw [6] to tylko niektére ze schorzen, u podstaw
ktérych lezy nadmierny wzrost procesu apoptozy.

Powszechnie przyjmuje sie, ze wzrost guza no-
wotworowego zalezy od przyspieszonych podzia-
téw komérek rakowych, jak tez w istotnym stopniu
od zmniejszonej czestosci apoptozy w tych komor-
kach. Nauki medyczne maja nadzieje na pobudze-
nie apoptozy komodrek nowotworowych poprzez
zwiazki aktywujace kaspazy w komdrkach nowo-
tworowych, czyli kierujace je na droge apoptozy.

Guzy nowotworowe dziataja immunosupre-
syjnie na system immunologiczny, m.in. poprzez
indukowanie apoptozy w limfocytach nosiciela
nowotworu [7, 8]. Nasilenie apoptozy w popula-
cji limfocytéw T prowadzi do zmniejszenia licz-
by tych limfocytéw, a zatem do obnizenia odpo-
wiedzi immunologiczne;j.

Neuraminidaza to enzym z grupy alfa-glikozy-
daz trawigcy wiazania alfa (2,3) i alfa(2,6)ketono-
we, ktore tacza grupe ketonowa koricowego kwa-
su N-acetylneuraminowego z reszta cukrowa
dwu-, tréj- lub polisacharydu [1, 9, 10].

Neuraminidaza wytwarzana jest przez wiele
wiruséw, m.in. myxowirusy oraz paramyxowirusy
choroby Newcastle, swinki, wirusy parainfluenza
[1-3] oraz pierwotniaki i bakterie, m.in. Coryne-
bacterium diphteriae, Diplococcus pneumoniae,
Streptococcus beta-hemolityczny grupy A, B, C,
G, Z, Lactobacillus bifidus szczepu E i Vibrio cho-
lerae [1, 9, 10].

Dane z pismiennictwa wskazuja, ze neuramini-
daza moze zaréwno wzmagac apoptoze (np. en-

zym wirusa grypy), jak i hamowac¢ (blokowacd) ten
mechanizm $mierci samobdjczej limfocytéw
w organizmie gospodarza nowotworu [11, 12]. Na-
sze wyniki wstepnych badan wskazuja, ze podana
w duzej dawce neuraminidaza obnizata czestos¢
apoptozy limfocytéw krwi obwodowej, hamowata
immunosupresje wywotang wzrostem przeszcze-
pialnego watrobiaka Morrisa u szczuréw.

Badania procesu apoptozy daja nadzieje na
skuteczng terapie choréb, wobec ktérych wspét-
czesna medycyna byta dotychczas bezsilna.

Cel pracy

Celem pracy byta ocena czestosci wystepowa-
nia apoptozy w limfocytach krwi u szczuréw
z wszczepionym guzem Morrisa oraz ocena
wptywu neuraminidazy podanej w réznych daw-
kach na zywotnos¢ i apoptoze tych komdrek.

Materiat i metody

Do doswiadczenia uzyto 16 szczuréw szcze-
pu Buffalo, samic, wagi okoto 200 g, w wieku 12 ty-
godni. Na przeprowadzenie planowanych dos-
wiadczen uzyskalismy zgode Komisji Bioetyki
Akademii Medycznej we Wroctawiu.

Grupa pierwsza to grupa kontrolna, ktérg sta-
nowity szczury zdrowe. Grupe druga stanowity
zwierzeta, ktérym wszczepiono guz Morrisa. Gru-
pe trzecia stanowity szczury z guzem Morrisa pod-
dane jednorazowemu dziataniu matej dawki neu-
raminidazy w ilosci 5 jednostek, podanej w czwar-
tym dniu eksperymentu (w czwartym dniu po
wszczepieniu guza Morrisa). Grupa czwarta to
szczury z wszczepionym guzem Morrisa i podda-
ne trzykrotnemu dziataniu neuraminidazy w odste-
pach siedmiodniowych (podanej w czwartym,
siodmym i czternastym dniu eksperymentu), w ilo-
sci 10 jednostek neuraminidazy (tab. 1).

W pierwszym dniu eksperymentu wszystkim
grupom zwierzat (oprécz grupy kontrolnej)
wszczepiono guz Morrisa. Podawanie neuramini-
dazy do zyly doogonowej rozpoczeto w czwar-
tym dniu eksperymentu. Zwierzeta przebywaty
w pomieszczeniu o temperaturze pokojowej wy-
posazonym w klimatyzacje. Karmione byty pasza
granulowang LSK.

Guz Morrisa otrzymany na drodze pasazowa-
nia wszczepiany byt badanym zwierzetom do-
miesniowo w okolice uda. Do doswiadczenia
uzyto neuraminidazy firmy Sigma, aktywnej en-
zymatycznie, wyizolowanej ze szczepu Clostri-
dium perfringens i rozpuszczonej w buforze bez-
posrednio przed uzyciem. Neuraminidaze poda-
wano zwierzetom w iniekcjach do zyty
doogonowej.
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Tabela 1. Schemat szczepienia neuraminidaza zwierzat doswiadczalnych

Grupa Opis grupy Liczba jednostek Dni podania
neuraminidazy neuraminidazy

I szczury zdrowe - -

Il szczury z wszczepionym guzem Morrisa - -

1] szczury z wszczepionym guzem Morrisa 5j. 4

Y szczury z wszczepionym guzem Morrisa 10 j. 4,7,14

W 21 dniu od wszczepienia guza Morrisa
szczury z poszczegblnych grup doswiadczenia
skrwawiano. W dniu skrwawienia szczuréw waga
i wymiary guza w poszczegdlnych grupach przed-
stawiaty sie nastepujaco: w grupie drugiej srednia
masa guza wynosita 13 g, a jego srednie wymiary
26 x 23 x 28. W grupie poddanej dziataniu matej
dawki neuraminidazy srednia masa guza wynosita
15 g, a jego srednie wymiary 29 x 26 x 31. W gru-
pie zwierzat poddanych trzykrotnemu dziataniu
duzej dawki neuraminidazy srednia masa guza to
17 g, a jego Srednie wymiary to 28 x 24 x 30.

Pobrang z serca krew petng (antykoagulant:
10% wersenian dwusodowy, 1T mg/ml krwi) pod-
dawano rozdziatowi w gradiencie gestosci fi-
col/metryzamid (Histopaque-1077, Sigma, USA),
wirujac 1400 x g przez 15 min. W 20°C zbierano
warstwe komorek jednojadrzastych i dwukrotnie
ptukano w ptynie hodowlanym Eagle’a, wirujac
400 x g przez 10 min. W 6°C po policzeniu i oce-
nie zywotnosci limfocytéw (metoda barwienia
komorek martwych 0,4% roztworem btekitu try-
panu) zaktadano hodowle w 24-dotkowych pla-
stikowych ptytkach hodowlanych (Corning, USA).
Medium hodowlane stanowit ptyn Eagle’a (MEM)
z dodatkiem 10% cielecej surowicy ptodowe;j
(FCS), uprzednio inaktywowanej termicznie,
2mM L-glutamina oraz antybiotyk — gentamycyna
(25 mikrolitréow/ml). Hodowle prowadzono
w COs-inkubatorze w 37°C przez 18 godzin. Po
zwirowaniu hodowli zawiesine komérek barwio-
no mieszaning fluorochroméw: aneksynaV-
FITC/jodek propydyny (APO-AF Apoptosis Detec-
tion Kit, Sigma, USA) i analizowano w mikrosko-
pie fluorescencyjnym. Odsetek komoérek
w apoptozie (zielona fluorescencja), komérek zy-
wych (nie wybarwione) i martwych (pomarariczo-
wa fluorescencja) oceniano na 1000 komérek na-
potkanych losowo w obrazie mikroskopowym.
Istotnos¢ statystyczna rdéznic reprezentacji po-
szczegolnych rozréznianych rodzajéw komorek
u szczuréw badanych i w grupie kontrolnej
szczuréw zdrowych oceniono testem t.

Wyniki

Prowadzone przez nas 18-godzinne hodowle
limfocytéw krwi obwodowej szczuréw z guzem

hepatoma Morris okazywaty statystycznie zna-
mienne obnizenie odsetka komodrek zywych
i wzrost liczby komérek wykazujacych cechy
morfologiczne apoptozy (ryc. 1, 2, 5).

Neuraminidaza podawana w duzej dawce
szczurom z guzem Morrisa powodowata wzrost
zywotnosci limfocytéw oraz znamienne staty-
stycznie obnizenie odsetka komérek okazujacych
cechy apoptozy (ryc. 4, 5).

Neuraminidaza podana w matej dawce oka-
zywata podobny kierunek zmian czestosci limfo-
cytéw wykazujacych cechy apoptozy, jak neura-
minidaza w duzej dawce. Jednak efekt matej
dawki neuraminidazy byt niewielki, czestosci wy-
réznianych grup komoérek (zywych, martwych
i apoptycznych) byty podobne jak w grupie
szczuréow z guzem Morrisa bez neuraminidazy
(ryc. 3, 5).

W grupie pierwszej, czyli u zwierzat zdro-
wych, najwiekszy odsetek komoérek stanowity ko-
morki zywe (ok. 50%). Komérki bedace w apop-
tozie stanowity okoto 27%. Pozostaty odsetek ko-
morek stanowity komérki martwe (ryc. 1).

U zwierzat grupy drugiej, czyli z guzem Mor-
risa, najwiekszy odsetek stanowity komérki znaj-
dujace sie w apoptozie (blisko 70%), odsetek za-
rowno komdrek martwych, jak i zywych jest
podobny i wynosi blisko 15% (ryc. 2).

50 AT
4547 .
4047
3547 .
3017 .
2547 .
2047 .
1547 .
1047 -

czestos¢ komorek [%]

komaorki

O szczury zdrowe

Ryc. 1. Odsetek komérek zywych, apoptycznych

i martwych u zwierzat grupy pierwsze;j.

1 — komorki zywe, 2 — komérki apoptyczne, 3 — ko-
morki martwe
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700" .
601" .
5017 .
404"
3017 .
201 |
104"

czestos¢ komdrek [%]

komérki
@ hep. Morris
Ryc. 2. Odsetek komérek zywych, apoptycznych
i martwych u zwierzat grupy drugiej.

1 — komérki zywe, 2 — komérki apoptyczne, 3 — ko-
morki martwe

60 ¢
50»""'
40»""'
30»""'
207"

10"

czestos¢ komorek [%]

1 2 3
komérki

B hep. Morris + Neur. (mata dawka)
Ryc. 3. Odsetek komérek zywych, apoptycznych
i martwych u zwierzat grupy trzecie;j.
1 — komérki zywe, 2 — komérki apoptyczne, 3 — ko-
morki martwe

W grupie szczuréw z guzem Morrisa podda-
nych dziataniu neuraminidazy w matej dawce
odsetek komérek zywych wynosit blisko 25%,
odsetek komdrek wykazujacych cechy apoptozy
wynosit blisko 60%, natomiast odsetek komérek
martwych wynosit w przyblizeniu 15% (ryc. 3).

W grupie zwierzat z guzem Morrisa podda-
nych dziataniu duzej dawki neuraminidazy odse-
tek komdrek zywych byt najwiekszy i wynosit po-
nad 70%. Odsetek komérek bedacych w apopto-
zie blisko 15% i komérek martwych okoto 10%
(ryc. 4).

Odsetek komodrek w fazie apoptozy byt naj-
wiekszy w grupie z wszczepionym guzem Morri-
sa u szczuréw, ktére nie byty leczone neuramini-
daza (70%) i w grupie poddanej dziataniu mate;j
dawki neuraminidazy (60%) w poréwnaniu
z szczurami zdrowymi (30%), a najmniejszy byt
u szczuréw z wszczepionym guzem Morrisa
i poddanych dziataniu duzej dawki neuraminida-
zy (17%) (ryc. 5).

80 1
70
601"
5017
40
30
20
101"

czestos¢ komérek [%]

komarki
O hep. Morris + Neur. (duza dawka)

Ryc. 4. Odsetek komérek zywych, apoptycznych

i martwych u zwierzat grupy czwartej.

1 — komérki zywe, 2 — komérki apoptyczne, 3 — ko-
morki martwe

O szczury zdrowe
B hep. Morris

O hep. Morris + Neur. (mata
dawka)

O hep. Morris + Neur. (duza
dawka)

Ryc. 5. Odsetek komérek bedacych w apoptozie
w poszczegdlnych grupach

Whioski

Uzyskane wyniki wskazuja, ze neuraminidaza
moze przeciwdziata¢ immunosupresyjnemu
wptywowi komérek guza Morrisa na uktad immu-
nologiczny szczuréw. Niewatpliwie zmniejszenie
czestosci apoptozy limfocytéw krwi obwodowej
prowadzi do wzrostu liczebnosci limfocytéw
w poréwnaniu ze szczurami z guzem Morrisa bez
podania neuraminidazy. Wynikiem zmniejszenia
apoptozy limfocytéw jest wzrost wydolnosci
uktadu odpornosciowego szczuréw w zwalcza-
niu nowotworu, jednak efekt tej odpowiedzi zale-
zy od stopnia zaawansowania guza.

Dla potwierdzenia korzystnego wptywu neu-
raminidazy, blokujacego immunosupresyjne me-
chanizmy hepatoma Morrisa, nalezatoby poda-
wac neuraminidaze w duzej dawce wczesnie po
zaszczepieniu guza. Nalezy takze rozwazyc
wszczepienie szczurom mniejszej liczby ko-
morek hepatoma Morris.
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Dyskusja

Neuraminidaza jest enzymem, ktérego wptyw
zaréwno leczniczy, jak i udziat w patofizjologii
réznych schorzen badano wielokrotnie.

Kakugawa i Wada badali udziat sjalidazy
w diagnozie i terapii raka okreznicy [13]. Wykaza-
li oni spadek poziomu sjalidazy w procesie rézni-
cowania i apoptozy indukowanej przez maslan
sodu, podczas gdy poziom lizosomalnej sjalidazy
wzrastat. Wysoka ekspresja sjalidazy w komor-
kach raka prowadzita do ochrony przed progra-
mowang $miercig komérki, prawdopodobnie po-
przez modulacje syntezy i uwalniania gangliozy-
déw [13]. W badaniach in vitro pokazano, ze
limfocyty T-obwodowe chorych na raka nerki wy-
kazuja wzmozong podatnosc na apoptoze w prze-
ciwienstwie do limfocytéw pochodzacych od
osobnikéw zdrowych [13]. Dodatkowo wykazano
wzmozong wrazliwos¢ komérek T na apoptoze,
ktéra moze by¢ indukowana przez guz, poniewaz
przesacz wyraznie uwrazliwit i w niektérych przy-
padkach bezposrednio indukowat apoptoze
komérek T oraz wptywat hamujaco na aktywacje

PiSmiennictwo

NF-kappa B [14]. Wstepne leczenie neuraminida-
z3 znosito supresyjny efekt przesaczu guza zaréw-
no na aktywacje NF-kappa B, jak i na apoptoze
[14]. Wiadomo, ze neuraminidaza wchodzaca
w sktad wiruséw grypy indukuje apoptoze w ho-
dowlach komérek ssakéw [11]. Ponadto poziom
apoptozy, poziom infekcji komérek i aktywnosc
neuraminidazy dobrze koreluja z sobg [11].

Zidentyfikowano biatko M1 i M2 wiruséw gry-
py indukujace apoptoze. Apoptoza indukowana
przez wirus grypy byta hamowana przez antyneu-
raminidazowy zwigzek (4-guanidino-2,3-dehydro-
N-acetylneuraminic acid — Zanamivir) [12, 15].

Dane z pismiennictwa wskazuja, ze neurami-
nidaza moze zaréwno wzmaga¢ apoptoze (np.:
enzym wirusa grypy), jak i hamowac (blokowac)
ten mechanizm Smierci samobdjczej limfocytow
w organizmie gospodarza nowotworu [11, 12].
Nasze wyniki wstepnych badari wskazuja, ze
podana w duzej dawce neuraminidaza obnizata
czestos¢ apoptozy limfocytéw krwi obwodowe;j,
hamowata immunosupresje wywotana wzro-
stem przeszczepialnego watrobiaka Morrisa
u szczuréw.
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Celem pracy byta odpowiedz na pytanie: czy istnieje zaleznos¢ miedzy samooceng stanu zdrowia
pacjentéw a podejmowanymi przez nich zachowaniami prozdrowotnymi. Analize przeprowadzono na podsta-
wie ankiety, ktéra wypetnito 556 kobiet i 207 mezczyzn w wieku 18 do 64 lat. Uzyskano nastepujace wyniki:
Osoby oceniajace pozytywnie stan zdrowia (dobrze i bardzo dobrze): 1. Znacznie czesciej przejawiaty zachowa-
nia prozdrowotne w stosunku do oséb oceniajacych swéj stan zdrowia jako Sredni lub zty. 2. Ich odzywianie
mozna uznac za bardziej racjonalne i sprzyjajace zdrowiu. 3. Czesciej wybieraty aktywny sposéb spedzania wol-
nego czasu i formy ruchu wymagajace wiekszego wysitku. 4. Dwukrotnie czesciej niz osoby oceniajace swdj stan
zdrowia jako sredni lub zty deklarowaty, ze dobrze radza sobie ze stresem. 5. Osoby te znacznie rzadziej niedo-
sypiaty w nocy. 6. Czesciej jednak osoby z tej grupy pality papierosy i pity alkohol. Whnioski: 1. W wigkszosci
przypadkoéw istnieje zaleznos¢ pomiedzy samooceng stanu zdrowia respondentéw a przejawianymi zachowania-
mi prozdrowotnymi. 2. Osoby oceniajace pozytywnie stan zdrowia znacznie czesciej przejawiaty zachowania
prozdrowotne wzgledem pozostatych. 3. Odsetek oséb czesto pijacych alkohol jest wiekszy wsréd oséb z dobra
i bardzo dobra ocena stanu zdrowia. Czesciej réwniez respondenci z tej grupy palili papierosy.

Stowa kluczowe: samoocena stanu zdrowia, zachowania prozdrowotne.

The aim of the paper was the answer for the question if there is any relationship between patients
health state in their own opinion and their pro-health behaviour. We have examined patient opinion polls, filled
by 556 women and 207 men in age of 18-64 years old. Our results: Patients estimating positively their own he-
alth state good or very good: 1. Show pro-health behaviours more frequently than people estimating their own he-
alth state as moderate or poor. 2. Their nutrition is more rational and favourable to health. 3. They spend more ti-
me on physical activities. 4. They say, twice as often as others, that they cope well with stress. 5. They rarely suf-
fer from deficit sleep hours. 6. But they smoke and drink alcohol more often than the others. Conclusions: 1. An
analysis of this data shows that there is a relationship between patients’ own health state and their pro-health be-
haviours. 2. Subjects, estimating their own health state good show pro-health behaviours more frequently. 3. Sub-
jects estimating their own health state good smoke and use alcohol more frequently.

Key words: self-estimation of the health state, pro-health behaviour.

Wstep

Wedtug definicji WHO, zdrowie ,to catkowi-
ty dobrostan fizyczny, psychiczny i spoteczny,
a nie wylacznie brak choroby lub niedomagania”
(WHO 1948) [1, 2].

Zdrowie mozna rozumiec jako dyspozycje,
wedle ktdrej jest to: poddajaca sie zmianom zdol-
nos¢ cztowieka zaréwno do osiggania petni wias-
nych fizycznych, psychicznych i spotecznych
mozliwosci, jak i reagowania na wyzwania $rodo-
wiska. Zdrowie jest wiec zasobem, ogélng zdol-

noscig organizmu do wszechstronnego rozwoju
i do stawiania czota aktualnym wymaganiom [3].

Zdrowie mozna rozumie¢ réwniez jako pro-
ces poszukiwania i utrzymywania réwnowagi
w sytuacji obcigzer, jakim nieustannie podlega
organizm cztowieka w otoczeniu. Choroba naste-
puje w sytuacji zaktécenia réwnowagi. Dochodzi
do tego wtedy, gdy organizm nie moze sprosta¢
wymaganiom i obcigzeniom. Zaburzone jest wte-
dy poczucie réwnowagi i harmonii [4].

Stan zdrowia spofeczenstwa zalezy w duzej
mierze od tego, jakie zachowania prozdrowotne
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w zakresie stylu zycia przejawiaja poszczegdlni
ludzie. Dotyczg one tych elementéw stylu zycia,
ktérym na podstawie wielu badari epidemiolo-
gicznych przypisuje sie znaczacg role w powsta-
waniu choréb, gtéwnie uktadu krazenia lub no-
wotworowych, a przede wszystkim palenia tyto-
niu, nieracjonalnej diety i picia alkoholu, matej
aktywnosci fizycznej oraz nieumiejetnosci radze-
nia sobie ze stresem.

Dlatego tak wazne sg zachowania prozdrowot-
ne podejmowane przez poszczegdlnych pacjen-
téw. Nasza praca jest proba odpowiedzi na pyta-
nia, czy podejmowane przez pacjentéw zachowa-
nia prozdrowotne korelujg z samooceng zdrowia.

Cel pracy

Celem pracy byto zbadanie, czy istnieje zalez-
nos¢ pomiedzy samooceng stanu zdrowia pa-
cjentéw a podejmowanymi przez nich zachowa-
niami prozdrowotnymi. Praca jest réwniez préba
wykazania zaleznosci miedzy samooceng stanu
zdrowia pacjentéw a podejmowanymi przez nich
zachowaniami zwigzanymi z ryzykiem wystapie-
nia chordb, takimi jak palenie papieroséw i picie
alkoholu.

Materiat i metody

Badania przeprowadzono w okresie od kwiet-
nia do grudnia 2001 roku z zastosowaniem odpo-
wiednio opracowanej ankiety. Ankiete te wypet-
nito 556 kobiet i 207 mezczyzn w wieku od 18
do 64 lat (tab. 1). Wsréd ankietowanych wiek-
szo$¢ stanowity kobiety (72,9%), wiecej byto
0s6b mtodych, ponizej 45 roku zycia (62,3%),
w wiekszosci charakteryzujacych sie wyksztatce-
niem na poziomie srednim (57,3%). Oceny stanu
zdrowia populacji mieszkaricéw regionu Dolne-
go Slaska dokonano na podstawie subiektywnej
oceny stanu zdrowia (co jest zgodne z podej-
$ciem zalecanym przez WHO) oraz deklarowa-
nych zachowan w zakresie wybranych elemen-

tow stylu zycia badanych oséb (odzywianie, ak-
tywnos¢ fizyczna, palenie papieroséw, picie alko-
holu, radzenie sobie ze stresem, liczby godzin
snu w nocy) i subiektywnej oceny odczuwanej
satysfakcji z uczestniczenia w zyciu rodzinnym,
zawodowym i spotecznym (towarzyskim).

Wyniki

Osoby oceniajace pozytywnie stan zdrowia
(dobrze i bardzo dobrze) znacznie czesciej prze-
jawiaty zachowania prozdrowotne wzgledem po-
zostatych.

Z zestawienia form odpoczynku z samooceng
stanu zdrowia wynika, iz odsetek oséb z deficy-
tem aktywnosci fizycznej byt wiekszy wsréd osob
z negatywna oceng zdrowia. Osoby oceniajace
pozytywnie stan zdrowia (dobrze i bardzo do-
brze) czesciej wybieraty aktywny sposéb spedza-
nia wolnego czasu i formy ruchu wymagajace
wiekszej intensywnosci (tab. 1, ryc. 1).

Osoby z pozytywna oceng stanu zdrowia
w poréwnaniu do tych z oceng negatywna cze-
Sciej przejawiaty sposéb zywienia, ktéry mozna
uznac za bardziej racjonalny i sprzyjajacy zdro-
wiu (tab. 1, ryc. 1). Respondenci, ktérzy pozytyw-
nie ocenili stan swojego zdrowia, w przewazaja-
cej wiekszosci deklarowali czeste spozywanie
owocow (87,5%) i warzyw (82,6%). Natomiast
osoby negatywnie oceniajace swoje zdrowie po-
daty niemal 4-krotnie mniejsze spozycie owocow
(22,4%) oraz warzyw (21,0%).

Osoby z pozytywna oceng stanu zdrowia
dwukrotnie czesciej wzgledem pozostatych oséb
deklarowaty, ze dobrze radza sobie ze stresem
(tab. 1, ryc. 2).

Osoby z pozytywng oceng stanu zdrowia rza-
dziej niedosypiaty w nocy, niz osoby oceniajace
swoj stan zdrowia negatywnie (tab. 1, ryc. 2).

W grupie os6b bardzo dobrze i dobrze oce-
niajacych swoje zdrowie byto wiecej palaczy
i 0s6b pijacych alkohol, niz wsréd oséb z nega-
tywnga ocena zdrowia (tab. 1, ryc. 3). By¢ moze
posiadanie dobrego samopoczucia zmniejsza po-

Tabela 1. Deficyt w zakresie zachowari zdrowotnych wsréd badanych oséb

Zmienne Zachowania zdrowotne badanych oséb [%]
btedy palenie deficyt czeste picie nieradzenie mata ilos¢
zywieniowe | tytoniu aktywnosci alkoholu sobie ze snu
fizycznej stresem
Samoocena stanu zdrowia:
Bardzo dobre | 22,7 32,7 45,1 28,2 25,0 11,1
Dobre 23,3 30,1 58,2 25,2 25,4 16,7
Srednie 27,6 26,1 62,1 19,2 45,6 22,6
Raczej zte i zte | 33,0 27,2 64,5 20,8 59,6 33,3
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Ryc. 1. Odsetek pacjentéw z nieprawidtowym odzy-
wianiem oraz deficytem aktywnosci ruchowe;.

czucie zagrozenia zdrowotnego zwigzanego
z paleniem tytoniu, ktérego skutki ujawniajq sie
dopiero po wielu latach natogu, na co wskazywa-
li réwniez badani mieszkaricy Dolnego Slaska.

Dyskusja

Najczesciej zachowania prozdrowotne maja
bezposredni wptyw na ocene stanu zdrowia ba-
danych. Powszechnie wiadomo, ze zdrowy tryb
zycia i szeroko rozumiana profilaktyka wiedzie
do poprawy stanu zdrowia danej populacji.
WHO duza role przypisuje szerzeniu profilaktyki
przez lekarzy rodzinnych. Wedtug koncepcji
WHO do zadan lekarzy POZ nalezg m.in. pro-
mocja zdrowia, jak tez dziatania na rzecz dostar-
czenia odpowiedniej (bezpiecznej) zywnosci
i whasciwego odzywiania [5].

Wiedza na temat zachowan prozdrowotnych
i pomoc w ich realizacji prowadzi do zmniejszenia
wystepowania np. schorzern uktadu krazenia.
Whptywa tez na samopoczucie pacjentéw i ich
ocene wtasnego stanu zdrowia. Z punktu widzenia
ekonomicznego wczesna profilaktyka i wdrozenie
zachowan prozdrowotnych jest o wiele tarisza niz
leczenie powstatych w wyniku zaniedban zywie-
niowych czy tez deficytéw ruchowych schorzen.

W ostatnich latach m.in. wsréd mtodziezy da-
ja sie zauwazy¢ niedostatki w zachowaniach pro-
zdrowotnych. Niestety na podstawie badan wy-
konanych w ramach HBSC zwiekszyt sie odsetek

60+

50+
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30

20

odsetek pacjentéw

b. dobry  dobry  Sredni zty
stan zdrowia

O nieradzenie sobie ze stresem
m mata ilos¢ snu

Ryc. 2. Odsetek pacjentéw nieradzacych sobie ze
stresem oraz niedosypiajacych.
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Ryc. 3. Odsetek pacjentéw palacych papierosy oraz
pijacych alkohol.

nastolatkéw np. niespozywajacych codziennie
owocéw oraz wzrést odsetek ankietowanych,
ktérzy w dniu badania nie spozyli drugiego $nia-
dania lub obiadu w szkole [6]. Niekorzystne ten-
dencje wzrostowe wykazato badanie w zakresie
palenia tytoniu oraz picia alkoholu gtéwnie przez
dziewczeta [6]. Mtodziez czesto ocenia swoj stan
zdrowia jako dobry i nie zdaje sobie sprawy z od-
legtych skutkéw swojego postepowania. Czesto
mtodziez ulega réwniez nieprawdziwej opinii
i uwaza, ze szkodliwy wptyw ma tylko alkohol
niedobrej jakosci i w duzej ilosci [7]. Wyniki na-
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szych badan wskazuja, ze mtodziez czesto oce-
nia swoj stan zdrowia jako dobry i bardzo dobry.
Czes¢ tej mtodziezy wykazuje deficyt zachowari
prozdrowotnych. Duzy odsetek mtodziezy pali
papierosy i pije alkohol.

Whioski

Na podstawie uzyskanych badari mozemy

wyciagnad nastepujace wnioski:

1

. W wiekszosci przypadkéw istnieje zaleznosc¢

miedzy samoocena stanu zdrowia responden-
téw a przejawianymi zachowaniami prozdro-
wotnymi.

cjonalny i sprzyjajacy zdrowiu, czesciej wy-
bieraty aktywny sposéb spedzania wolnego
czasu i formy ruchu wymagajace wiekszej in-
tensywnosci, dwukrotnie czesciej wzgledem
pozostatych oséb deklarowaty, ze dobrze
i bardzo dobrze radzg sobie ze stresem, a tak-
ze znacznie rzadziej niedosypiaty w nocy.

. Odsetek oséb czesto pijacych alkohol jest

wiekszy wsréd oséb z dobrg i bardzo dobra
oceng stanu zdrowia. Czesciej réwniez re-
spondenci z tej grupy palili papierosy i pili al-
kohol. By¢ moze nalezy wiazac to z faktem,
ze wsréd tych osob przewazali ludzie mtodzi
(67,2% w wieku 18-34 lata ocenito stan swo-
jego zdrowia jako dobry i bardzo dobry), bez

2. Osoby oceniajace pozytywnie stan zdrowia dolegliwosci i choréb przewlektych, czesto
znacznie czesciej przejawiaty zachowania nieswiadomymi odlegtych zagrozen zdrowot-
prozdrowotne wzgledem pozostatych. Ich nych zwiazanych z natogiem palenia tytoniu
sposéb zywienia mozna uznac za bardziej ra- i czestym piciem alkoholu.
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Zgodnie z ideg holistycznej opieki nad pacjentem i rodzing oraz zatozeniami programu specjali-
zacji lekarz rodzinny musi posiadac szeroka wiedze na temat zagadnieri psychospotecznych, promocji zdrowia
i profilaktyki, zna¢ zagrozenia i problemy zdrowotne wystepujace wsréd populacji. W pracy podijeto prébe po-
réwnania wiedzy studentéw, lekarzy specjalizujacych sie w medycynie rodzinnej i praktykujacych lekarzy ro-
dzinnych na temat zagrozeri zdrowotnych spoteczeristwa. Sprawdzano zakres wiadomosci na temat: czynnikéw
ryzyka i profilaktyki choréb uktadu krazenia, depresji i samobdjstw, nastepstw naduzywania alkoholu i skutkéw
zdrowotnych przemocy seksualnej. Poréwnanie to miato stuzy¢ ocenie, czy w trakcie szkolenia specjalizacyjne-
go nastepuje istotne pogtebianie wiedzy nabytej w czasie studiéw medycznych i czy jej poziom ulega poszerze-
niu w dalszej praktyce.

Stowa kluczowe: problemy zdrowotne, student, lekarz rodzinny.

Every family doctor must have a wide knowledge about psychological and socials problems, health
promotion and prophylaxis, common health problems of the patient population. The knowledge of these problems
is consistent with idea of holistic care of patient and family and with schedule of postgraduate education. This stu-
dy is a test to compare knowledge about common health problems of polish population made between medical
students, family doctors, and doctors during course of specialization of family medicine. This study evaluated the
knowledge about risk factors and prophylactic of ischemic heart disease, depression, suicide and health problems
of patient with alcohol abuse and patient with sexual harassment. This comparison was made to show that a co-
urse of specialization of family medicine is a very good way to widen and deepen the medical knowledge of com-
mon health problems of family doctor’s patient population.

Key words: health problems, students, family doctors.

Poznanie skutecznosci lub stabych punktéw
procesu ksztatcenia jest niezbednym warunkiem
prawidtowego nauczania. Przekazywanie wiedzy
zalezy od umiejetnosci nauczyciela, stosowa-
nych technik dydaktycznych oraz zainteresowa-
nia uczacych sie. Idea holistycznej opieki nad pa-
cjentem i rodzing, sprawowanej przez lekarza ro-
dzinnego, wymaga znajomosci nie tylko wiedzy
teoretycznej i praktycznej z klinicznych dziedzin
medycyny, ale takze znajomosci profilaktyki, pro-
mocji zdrowia i zagadnien psychospotecznych
[1]. Wiedza z zakresu medycyny rodzinnej jest
rozlegta i dotyczy wiekszosci obecnie wystepuja-
cych w populacji probleméw zdrowotnych.

Trzy zasadnicze cele ksztatcenia w ramach
medycyny rodzinnej obejmuja znajomos¢ okre-
$lenia potrzeb zdrowotnych i psychospotecznych

pacjenta i jego rodziny, ocene zagrozen zdrowot-
nych oraz dziatalno$¢ na rzecz promocji zdrowia
i profilaktyki [2, 3]. Czas przeznaczony na reali-
zacje zajec z zakresu medycyny rodzinnej w pro-
gramie ksztatcenia studentéw jest bardzo krotki
i wynosi w Akademii Medycznej w Poznaniu 50
godzin w catym okresie studiéw medycznych.
Jednak absolwenci uczelni w wiekszosci maja
szanse znalez¢ zatrudnienie wiasnie jako specja-
lisci medycyny rodzinnej. Lekarze podejmujacy
specjalizacje z tej dziedziny nie zawsze maja
wilasciwe wyobrazenia o specyfice przysztej pra-
cy. Wybdr specjalizacji jest w takiej sytuacji cze-
sto wynikiem kompromisu miedzy rzeczywistymi
mozliwosciami a nie faktycznym wyborem. Moz-
na przypuszczac, ze lepsze nauczanie przedmio-
tu spowoduje wieksze zainteresowanie tg specja-
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lizacja dla zawodowego realizowania sie¢ jako le-
karz rodzinny. Takie zjawisko zaczyna by¢ do-
strzegane wsrod studentéw kilku Akademii Me-
dycznych w Polsce [4, 5].

Zatozeniem badania byto uzyskanie informa-
cji, czy w miare nabywania wiedzy i umiejetno-
$ci w trakcie odbywania specjalizacji z medycy-
ny rodzinnej dochodzi do rzeczywistego pogte-
biania wiedzy lekarzy o poruszanych w ankiecie
zagadnieniach. Jednoczesnie potozono nacisk
w pytaniach o wiedze na temat probleméw zdro-
wotnych polskiego spoteczeristwa, poniewaz ich
znaczenie dla lekarzy rodzinnych uznano za
ogromnie wazne.

Cel pracy

Celem pracy byto poréwnanie wiedzy na te-
mat probleméw zdrowotnych wystepujacych
w polskiej populacji wsréd studentéw VI roku
Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej
w Poznaniu, lekarzy w trakcie specjalizacji z za-
kresu medycyny rodzinnej oraz wyspecjalizowa-
nych, praktykujacych lekarzy rodzinnych.

Materiat i metody

Zakres posiadanej wiedzy w badanych gru-
pach oceniano za pomoca ankiety. Otwarte pyta-
nia anonimowej ankiety dotyczyty zagadnien
zwiazanych z czynnikami ryzyka choréb ukfadu
krazenia, depresji, z uwzglednieniem cech cha-
rakterystycznych dla depresji maskowanej oraz
konsekwencji zdrowotnych ofiar przemocy se-
ksualnej oraz nastepstw zdrowotnych, psychicz-
nych i spotecznych naduzywania alkoholu.

Oceniano trzy grupy respondentéw. Ankieta
zawierata 10 pytan. Nieuwzgledniono w nich py-
tan dotyczacych ptci i wieku respondentow. Uzy-
skano 241 zwrotnych odpowiedzi.

Na rycinie 1 przedstawiono wzor ankiety rea-
lizowanej w badanych grupach respondentéw.

Wyniki

W przeprowadzonej ankiecie lekarze specjali-
$ci medycyny rodzinnej uzyskali ogétem na
wszystkie pytania 82,27% poprawnych odpowie-
dzi. Najwyzsze wyniki to 100% wyniku popraw-
nego w pytaniu dotyczacym prawidtowego steze-
nia cholesterolu w surowicy i pytaniu dotycza-
cym czynnikéw ryzyka samobdjstw, przy
najnizszym wskazniku poprawnosci dla pytania
na temat najwiekszych zagrozern zdrowotnych
polskiego spoteczeristwa — tylko 48,18% i dla py-
tania o najbardziej charakterystyczng ceche de-
presji maskowanej — 50%.

Lekarze specjalizujacy sie w zakresie medycy-
ny rodzinnej na pytania ankiety uzyskali ogétem
74,77% poprawnych odpowiedzi. Najwyzszy
wskaznik poprawnosci (91,2%) lekarze ci uzyska-
li dla pytania o prawidtowe stezenie cholesterolu,
a 89,0% dla pytania o czynniki zagrozenia cho-
roba wiericowa. Najnizszy wynik (39,3%) specja-
lizujacy sie lekarze uzyskali dla pytania dotycza-
cego charakterystycznej cechy depresji masko-
wanej.

Trzecia grupa respondentéw rekrutujaca sie
sposrod studentéw VI roku Wydziatu Lekarskiego
uzyskata ogolnie 70,31% poprawnych odpowie-
dzi na pytania ankiety. Najlepsze wyniki (95,9%
poprawnych odpowiedzi) uzyskali dla pytania
o czynniki zagrozenia chorobg wiericowa, nato-
miast najnizszy wskaznik poprawnosci (32,7%)
uzyskali dla pytania o charakterystyczna ceche
depresji maskowane;j.

Dalej przedstawione ryciny ilustruja na wy-
kresach wyniki badan.

Dyskusja

Najwieksza wiedze, dotyczaca poruszanych
w ankiecie zagadnien, posiadaja specjalisci medy-
cyny rodzinnej, ktérzy doskonale orientuja sie nie
tylko w profilaktyce i okreslaniu czynnikéw ryzy-
ka choréb uktadu krazenia, zespotu polimetabo-

ANKIETA

O OO NOUThA WK =

—_

. Jakie jest pozadane stezenie cholesterolu.

. Jakie sg twoim zdaniem trzy najwieksze zagrozenia zdrowotne polskiego spoteczeristwa?

. Wymien czynniki zagrozenia chorobg wiericowa.

. Wymien czynniki zwiazane ze zwiekszonym ryzykiem samobdjstwa.

. W jednym zdaniu odpowiedz, co to jest dieta srédziemnomorska.

. Podaj jedna najbardziej charakterystyczna ceche depresji maskowane;j.

. Wymien czynniki usposabiajace (predysponujace) do wystapienia depresji.

. Wymien szkody zdrowotne, psychologiczne i spoteczne spowodowane spozyciem alkoholu.
. Jakie elementy sktadaja sie na zespét polimetaboliczny X.

. Wymien konsekwencje zdrowotne naduzy¢ seksualnych i przemocy.

Ryc. 1. Wz6r ankiety. Na kazde pytanie zostawiano od 3 do 5 mozliwych miejsc dla odpowiedzi.
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Ryc. 2. Wykresy ilustrujace procent prawidtowych
odpowiedzi na pytanie ankiety w trzech grupach re-
spondentéw.

licznego X, ale takze w rozpoznawaniu zagrozen
depresja czy samobdjstwem. Lekarze rodzinni do-
brze orientuja sie w specyfice depresji maskowa-
nej i trudnosciach w jej rozpoznaniu. Na podsta-
wie wiasnej wiedzy oraz prowadzonej praktyki le-
karze rodzinni dobrze okreslajg zagrozenia
zdrowotne polskiego spoteczeristwa. Nalezy pod-
kresli¢, ze jest to zagadnienie, w ktérym wiedza
lekarzy rozpoczynajacych specjalizacje jest wigk-
sza. Powodem takiego wyniku jest zapewne przy-
gotowanie do egzaminu kwalifikujacego do spe-
cjalizacji. Lekarze rodzinni posiadaja z kolei duzo
wieksza wiedze na temat skutkéw zdrowotnych
naduzywania alkoholu oraz przemocy seksualne;j.
Swiadczy to o aktualnosci wymienionych proble-
mow. Wiedza lekarzy praktykujacych o zagadnie-
niach rzadziej praktycznie przydatnych w co-
dziennej praktyce, jak wykazano, byto nizsza od
uzyskiwanej przez specjalizujacych sie (pytanie
1). Poniewaz takie wyniki uzyskano w pytaniach
dotyczacych wystepowania zagrozen zdrowia,
a wiec kwestii o duzej roli w zakresie profilaktyki,
nalezy zwréci¢ wieksza uwage na przekazywanie
wiadomosci o znaczeniu promocji i profilaktyki
w zwalczaniu wiekszosci choréb. Jednoczesnie
nalezy zwréci¢ uwage, ze byto to jedyne pytanie,
w ktérych wyniki specjalizujacych sie lekarzy
przewyzszaty wiedze praktykujacych lekarzy.
Wiedza studentéw medycyny z zakresu profi-
laktyki zdrowotnej dotyczacej np. diety nie jest du-
za, takze niewielki procent studentéw orientuje sie
w zagrozeniach zdrowotnych oraz cechach cha-
rakterystycznych dla depresji maskowanej. Zdecy-
dowanie szerszy zakres wiedzy studentéw dotyczy
rozpoznawania czynnikéw ryzyka choroby wien-
cowej, cech zespotu polimetabolicznego czy pra-

widtowych stezeni cholesterolu. Studenci dos¢ do-
brze potrafig podawac teoretyczne skutki zdrowot-
ne naduzywania alkoholu czy przemocy seksual-
nej. Na podstawie wynikéw ankiety przeprowa-
dzonej wséréd studentéw mozna wysunac wniosek,
ze w trakcie szkolenia studentéw, w czasie zajec
z medycyny rodzinnej, powinno ktas¢ sie wiekszy
nacisk na praktyczne problemy dotyczace profilak-
tyki i promocji zdrowia, ocene gtéwnych zagrozeri
zdrowotnych oraz umiejetnosci okreslania potrzeb
zdrowotnych pacjenta i jego rodziny.

Procent prawidtowych odpowiedzi na pytania
ankiety przeprowadzonej wsréd lekarzy specjali-
zujacych sie w medycynie rodzinnej wskazuje,
ze w trakcie szkolenia lekarze ci pogtebiajg swo-
ja wiedze nie tylko z zakresu profilaktyki choréb
uktadu krazenia, ale réwniez w rozpoznawaniu
zagrozen samobdjstwami, depresja, w tym depre-
sja maskowana. Lekarze w trakcie specjalizacji
poszerzaja rowniez wiedze o skutkach zdrowot-
nych, psychicznych i spotecznych wynikajacych
z naduzywania alkoholu oraz skutkach zdrowot-
nych przemocy seksualnej. Zasoéb wiedzy lekarzy
specjalizujacych sie w zakresie medycyny ro-
dzinnej pogtebia sie nie tylko przez zajecia teore-
tyczne, ktére dostarczaja aktualnych i wyczerpu-
jacych wiadomosci, ale réwniez w codziennej
pracy w praktyce lekarza rodzinnego, gdzie ist-
nieje mozliwo$¢ zastosowania wiedzy w sposéb
praktyczny. Taki model ksztatcenia przysztych le-
karzy rodzinnych pozwala na uzyskanie wystar-
czajacych umiejetnosci do sprawowania holi-
stycznej opieki nad pacjentem, gdzie istotng role
odgrywaja dziatania na rzecz promocji zdrowia
i szeroko pojetej profilaktyki.

Whioski

1. Najwieksza wiedze dotyczaca poruszanych
zagadnien posiadaja specjalisci medycyny ro-
dzinnej.

2. W trakcie specjalizacji z medycyny rodzinnej
obserwuje sie przyrost wiadomosci dotycza-
cych zagrozen zdrowotnych polskiego spote-
czeristwa oraz rozpoznawania tych proble-
méw wsréd pacjentéw praktyki lekarza ro-
dzinnego.

3. Zaséb wiadomosci studentéw jest wystarcza-
jacy w zakresie wiadomosci o wystepowaniu
najczestszych choréb, natomiast niewielu stu-
dentéw zna zagadnienia dotyczace choréb
psychicznych.

4. Nalezy zwrécic¢ wieksza uwage w nauczaniu
w czasie zaje¢ z medycyny rodzinnej na prze-
kazywanie wiadomosci o znaczeniu promocji
i profilaktyki zdrowotnej.

5. Zakoriczenie specjalizacji nie powinno byc
koricem edukacji.
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Sprawozdanie z Sympozjum

»,Wymieniajac Doswiadczenia w nauczaniu”

9-10 maja 2003, Dubrownik, Chorwacja

Report on the Symposium , Exchanging Teaching Experience”

9-10 May 2003, Dubrovnik, Croatia

DONATA KURPAS

Z Katedry i Zaktadu Medycyny Rodzinnej Akademii Medycznej we Wroctawiu

Kierownik: prof. dr hab. Andrzej Steciwko

Miedzyuniwersyteckie Centrum w Dubrowni-
ku (the Inter-University Centre Dubrovnik — 1UC)
jest niezalezng instytucjg miedzynarodowa ufun-
dowang w 1971 r. jako miejsce spotkar i wol-
nych dyskusji naukowcéw z catego swiata. Od
momentu powstania Centrum w warsztatach
i sympozjach wzieto udziat ponad 40 tys. studen-
tow i naukowcéw z catego swiata.

Dwudniowe Sympozjum (9-10 maja 2003 r.)
dla nauczycieli akademickich medycyny rodzinne;j
firmowane przez Europejska Akademie Nauczy-
cieli Medycyny Ogélnej (EURACT) zebrato w sali
IUC 13 uczestnikow z catej Europy (4 z Chorwacji,
2 z Belgii, 2 z Holandii, 2 z Niemiec, 1 z Wielkiej
Brytanii, 1 z Czech, 1 z Polski) — przede wszystkim
kierownikéw i asystentéw katedr medycyny ro-
dzinnej uniwersytetéw medycznych.

Pierwszy dziern Sympozjum poswiecony byt
ksztatceniu przeddyplomowemu. Po krétkim
wprowadzeniu Pani Prof. Mladenka Vrcic¢-Kegle-
vi¢ (Chorwacja) przedstawita zasady organizacyj-
ne spotkania — prezentacja ustna kazdego z ucze-
stnikéw miata by¢ jedynie punktem wyjscia do
dalszych dyskusji, a celem gtéwnym Sympozjum
byta wymiana wzajemnych doswiadczen zwiaza-
nych z ksztatceniem przed- i podyplomowym
oraz ewentualne nawigzanie miedzynarodowe;j
wspétpracy.

Pierwszy wyktad — dr Patrici Owens (Wielka
Brytania), lekarza rodzinnego, ale i nauczyciela
akademickiego — byt podsumowaniem kursu dla
nauczycieli akademickich, poprzedzajacego
Sympozjum. Podczas kursu wypracowano kon-
sensus ogdlnych zasad nauczania w medycynie
rodzinnej.

Nastepnie Pani Prof. Libuse Valkova (Czechy)
przedstawita poczatki Katedry Medycyny Rodzin-
nej na Uniwersytecie im. Karola w Pradze oraz
ewolucje programéw nauczania w ramach szko-
lert przeddyplomowych w jej Katedrze. Mtoda,
bo 7-letnia Katedra zmaga sie z podobnymi do
naszych problemami w ksztatceniu przeddyplo-
mowym — zbyt mata liczba godzin przeznaczo-
nych na nauczanie medycyny rodzinnej, zbyt
mato zajec praktycznych, niski prestiz specjalno-
sci wéréd studentow.

Kolejny wyktad (autorki sprawozdania) po-
swiecony byt bogato ilustrowanej zdjeciami pre-
zentacji Katedry i Zaktadu Medycyny Rodzinnej
Akademii Medycznej we Wroctawiu oraz szcze-
gétowego programu prowadzonych szkolen
przed- i podyplomowych.

Po wystapieniach mieliSmy czas na wymiane
doswiadczen oraz dyskusje, ktéra kontynuowali-
$my podczas lunchu.

Réwniez popotudniowa sesja poswiecona by-
ta ksztatceniu przeddyplomowemu. Dr Lidja Prli¢
(Chorwacja) przedstawita doswiadczenia studen-
tow zdobyte w praktykach lekarzy rodzinnych.
Studia medyczne w Chorwacji trwaja 6 lat (12 se-
mestréw), gtéwne zagadnienia medycyny rodzin-
nej przedstawia sie podczas semestru XI. Na zaje-
cia sktadaja sie 80 godzin spedzonych w prakty-
kach lekarzy rodzinnych (2 studentéw + 1 lekarz
rodzinny), 32 godziny seminariéw, 8 godzin wy-
ktadéw.

Nastepnie dr Patricia Owens (Wielka Brytania)
przedstawita realizacje ksztatcenia przeddyplo-
mowego z medycyny rodzinnej w Liverpoolu wo-
bec Deklaracji Boloriskiej.
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Po dyskusji i przerwie na kawe Prof. Mladen-
ka Vrci¢-Keglevi¢ (Chorwacja) oméwita historie
kursu w Dubrowniku, ktéry w tym roku obcho-
dzit swoje 20-lecie.

Po tak intensywnym dniu Sredniowieczne ka-
mienice Starego Miasta w Dubrowniku wydawa-
ty sie piekniejsze, a morze jeszcze bardziej przej-
rzyste niz zwykle.

Kolejny dzieri Sympozjum poswiecony byt
ksztatceniu podyplomowemu w medycynie ro-
dzinnej. Prof. Wim Betz (Belgia) niezwykle szcze-
gétowo przedstawit program ksztatcenia podyplo-
mowego w Brukseli oraz zmiany, ktére w jego
ksztatcie nastepowaty podczas ostatnich 20 lat.
Obecnie studenci roku piatego i széstego maja
6 godzin tygodniowo zajec¢ z medycyny rodzinnej.
Podczas roku siédmego tzw. ,orientation year”
podejmuja decyzje na temat dalszej specjalizacji
i ewentualnie zdaja egzamin oraz rozpoczynaja
specjalizacje z medycyny rodzinnej, ktéra trwa 3
lata (wliczajac ,orientation year”). Siédmy rok sta-
nowi 200 godzin kurséw teoretycznych i semina-
riéw, 6 miesiecy stazu w szpitalu oraz 2,5 miesia-
ca zaje¢ w praktyce lekarza rodzinnego. Na kolej-
ne dwa lata ksztatcenia podyplomowego sktada sie
12 miesiecy w praktyce lekarza rodzinnego, 12
miesiecy stazy szpitalnych. Spotkania ksztatcacych
sie z nadzorujagcym lekarzem rodzinnym maja
miejsce raz na dwa tygodnie, réwniez co dwa ty-
godnie biorg oni udziat w trzygodzinnych semina-
riach (grupy 10-15-osobowe + kierownik specjali-
zadji).

Psycholodzy — Erik van Bruggen (Holandia)
i Adriaan van Leeuwen (Holandia) — przedstawili
warsztaty na temat roli psychologa i psychotera-

Przed Inter-University Centre

peuty podczas ksztatcenia lekarzy rodzinnych.
Specjalizacja z medycyny rodzinnej trwa w Ho-
landii trzy lata. Pierwszy rok to praca przez 4 dni
w tygodniu razem z lekarzem w praktyce lekarza
rodzinnego oraz cotygodniowe spotkania w gru-
pach dwunastoosobowych z lekarzem rodzinnym
i psychologiem. Drugi rok ksztatcenia — to 3 mie-
sigce stazu w placéwkach zdrowia psychicznego
oraz 3 miesigce w osrodkach opieki geriatrycz-
nej, a takze kolejne 6 miesiecy stazu w szpitalu.
Podczas trzeciego roku ksztatcenia nastepuje po-
wrot do praktyk lekarzy rodzinnych. Niezaleznie
od miejsca stazu stale podkreslany jest aspekt
psychologiczny swiadczonej opieki lekarskie;j.
Kolejno dr Pascale Semaille (Belgia) omowit
podczas swojego wyktadu wstepne doniesienie na
temat oceny belgijskiego ksztatcenia podyplomo-
wego. Razem z zespotem dokonat analizy 174
opisow przypadkow przygotowanych przez rezy-
dentéw w aspekcie przyczyny zgloszenia sie
pacjenta, a takze miejsca oraz rodzaju udzielonej
pomocy (wykonane procedury, wypisane leki).
Wyniki pracy autorzy poréwnali z podobnymi
przeprowadzonymi wsréd lekarzy ze specjalizacja
z medycyny rodzinnej stwierdzajac, ze istotne jest
potozenie wigkszego nacisku na usystematyzowa-
nie przeprowadzonych przez rezydentéw wizyt le-
karskich oraz holistyczne spojrzenie na pacjenta
przez pryzmat kompetencji lekarza rodzinnego.
Réwniez ta sesja, niestety ostatnia, zakoriczy-
ta sie wymiana pogladéw. Po lunchu, w niezwy-
kle przyjacielskiej atmosferze rozstalismy sie, ma-
jac nadzieje na kolejne spotkanie w Ljubljanie
(WONCA 2003), za rok w Dubrowniku lub pod-
czas innych miedzynarodowych konferencji.

Wszyscy uczestnicy sympozjum



Sprawozdania @A ‘

Podczas obrad

Uczestnicy sympozjum
— przerwa na kawe

Sprawozdanie z Miedzynarodowej Konferencji
,Moralne problemy wspétczesnej medycyny”

Bukowina Tatrzariska, 18-20 maja 2003 r.

Report on the International Conference ,,Moral problems

of contemporary medicine”
Bukowina Tatrzariska, 18-20 May 2003

[ANDRZE) MORAWSKI|, JOANNA ZORAWSKA, DONATA KURPAS
Z Katedry i Zaktadu Medycyny Rodzinnej Akademii Medycznej we Wroctawiu

Kierownik: prof. dr hab. Andrzej Steciwko

W dniach 18-20 maja 2003 roku odbyta sie
w Bukowinie Tatrzanskiej Miedzynarodowa Kon-
ferencja pt. ,Moralne problemy wspétczesnej
medycyny”. Miejscem pobytu i obrad byto Cen-
trum Wypoczynku i Rekreacji ,Rysy”, z ktérego
rozposciera sie przepiekna panorama szczytéw

tatrzariskich. Organizatorami konferencji byto
Stowarzyszenie Absolwentéw tédzkiego Ekono-
micznego Osrodka Akademickiego oraz Katedra
Socjologii Zawodu IS Uniwersytetu tédzkiego.
W konferencji wzieto udziat 40 oséb, przedstawi-
cieli czterech zawoddéw: socjologii, filozofii, eko-
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Dr Donata Kurpas podczas prezentacji ustnej

nomii i medycyny. W ostatniej chwili swéj udziat
odwotata grupa naukowcéw chinskich ze wzgle-
du na zagrozenie epidemig SARS. W czasie
dwéch dni obrad zostato wygtoszonych 19 refe-
ratéw, zabraty gtos 22 osoby. W pierwszym dniu
konferencji przewodniczyta prof. dr hab. Danuta
Walczak-Duraj. W drugim dniu konferencji prze-
wodniczyt dr hab. Mieczystaw Gatuszka. Jedno-
cze$nie w tym samym osrodku odbywata sie kon-
ferencja ekonomiczna liczaca okoto 50 uczestni-
kéw. Obie konferencje miaty wspdlny program
turystyczny i towarzyski.

Wyktad inauguracyjny wygtosita prof. dr hab.
Krystyna Piotrowska-Marczak, rektor Uniwersyte-
tu t6dzkiego i doradca Sejmu RP. Tematem wykta-

Dr n. med. Andrzej Morawski podczas
konferencji

Podczas pozegnalnego bankietu

du byta ,Reforma systemu finansowania ochrony
zdrowia w Polsce”. Zostaty przedstawione ogélne
zatozenia programu finansowego Narodowego
Funduszu Zdrowia. Wyktadowczyni zwracata
szczegblng uwage na réznice w zatozeniach eko-
nomicznych funkcjonujacych do 31.03.2003 r.
Regionalnych Kas Chorych a Narodowego Fundu-
szu Zdrowia. Wygtoszone na konferencji prace
dotyczyty probleméw ekonomicznych polskiej
stuzby zdrowia i ich wptywu na sprawnos¢ funk-
cjonowania obecnego systemu ochrony zdrowia.
Szczegdlnie interesujacq byta praca doradcy Kan-
celarii Sejmu RP dr Hanny Saryusz-Wolskiej na te-
mat ,Etycznych aspektéw decyzji finansowych
w opiece zdrowotnej”. Druga grupe prac stanowi-
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ty doniesienia analizujace zagadnienia etyczno-fi-
lozoficzne wspétczesnej medycyny. Przedstawio-
no réwniez obraz socjologiczny systemu opieki
zdrowotnej w Polsce. Przedstawiciel Oddziatu
Narodowego Funduszu Zdrowia w todzi oméwit
niezwykle ciekawe dane dotyczace naktadu fi-
nansowego na promocje i profilaktyke zdrowotna
w réznych regionach Polski.

W imieniu Katedry i Zaktadu Medycyny Ro-
dzinnej Akademii Medycznej we Wroctawiu
w konferencji wzieli udziat dr n. med. Andrzej
Morawski, dr Donata Kurpas oraz dr Joanna
Zérawska. Zespot ten przedstawit nastepujace
prace: ,Dostepnos¢ do ustug medycznych
w praktyce lekarza rodzinnego”, ,Problemy
etyczno-prawne btedu medycznego w praktyce
lekarza rodzinnego — odpowiedzialnos¢ karna,
cywilna i zawodowa”, ,Lekarz rodzinny jako
wyraz nowego podejscia do opieki nad pacjen-
tem” oraz ,Aspekty bioetyczne medycyny nie-
konwencjonalnej w praktyce lekarza rodzinne-
go”. Prace z osrodka wroctawskiego przedstawi-
ty medyczny punkt widzenia na problemy

Pozegnalny bankiet

moralne, ekonomiczne i prawne wspdétczesnej
medycyny, ze szczegdlnym uwzglednieniem
pracy lekarza rodzinnego. Spotkaty sie one
z ogromnym zainteresowaniem i wywotaty bar-
dzo szeroka dyskusje. Dyskusja dotyczyta szcze-
goélnie wptywu aktualnych rozwiazan finanso-
wych na mozliwos¢ realizacji zadari, do jakich
jest zobowiazany swoim zakresem kompetencji
lekarz rodzinny. Dyskutowano réwniez o proble-
matyce btedu medycznego, zwtaszcza w kontek-
Scie rozwigzan znajdujacych sie w polskim pra-
wie oraz w Kodeksie Etyki Lekarskiej. Uczestnicy
zwrdcili réwniez uwage na prace dotyczaca me-
dycyny niekonwencjonalnej i jej wspdtistnienie
z medycyna klasyczna.

W ramach programu towarzyszacego odbyta sie
piesza wycieczka na Rusinowa Polane oraz dwa
spotkania towarzyskie z udziatem kapeli géralskiej
i gawed starego przewodnika tatrzariskiego.

Organizatorzy i uczestnicy konferencji z rado-
scia umowili sie na nastepne spotkanie za rok.
Miejmy nadzieje, ze juz z mozliwym przyjazdem
licznej grupy uczestnikéw z Chin.
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Sprawozdanie z wyjazdu na stypendium dla nauczycieli
akademickich w ramach programu ERASMUS/SOCRATES
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2-6 czerwca 2003 r., Greifswald, Niemcy

Report on the scholarship for university teachers
within the confines of the ERASMUS/SOCRATES Programme

2-6 June 2003, Greifswald, Germany

DONATA KURPAS

Z Katedry i Zaktadu Medycyny Rodzinnej Akademii Medycznej we Wroctawiu

Kierownik: prof. dr hab. Andrzej Steciwko

SOCRATES jest programem edukacyjnym Unii
Europejskiej, majacym na celu doskonalenie ja-
kosci ksztatcenia dzieci, mtodziezy i dorostych.
Program ten wspiera miedzynarodowa wymiane
doswiadczen oraz rozwoj wspétpracy pomiedzy
krajami Unii Europejskiej, EFTA oraz krajach Eu-
ropy Srodkowej i Wschodniej.

ERASMUS jest komponentem programu SO-
CRATES obejmujacym szkolnictwo wyzsze.
Gtéwnym celem programu ERASMUS jest wspie-
ranie europejskiej wspétpracy uczelni wyzszych
z wszystkich krajéw objetych programem SO-
CRATES. Podstawowymi narzedziami rozwijania
wspétpracy sa wyjazdy pracownikéw i studen-
tow, wspdlne opracowywanie programéw nau-
czania o charakterze europejskim oraz uznawa-
nie studentom okresu studiéw odbywanych na
uczelni zagranicznej.

Dziatania programu ERASMUS podejmowane
sg w ramach dwdéch czesci:

* Akcja 1 - organizowanie wyjazdéw studen-
téw, kursy intensywne, wizyty przygotowaw-

Physiotherapie

— H Miller—_|

Centrum Fizjoterapii

cze, Europejski System Transferu Punktéw

(ECTS), wspdlne przygotowywanie progra-

mdéw nauczania, dziatanie poza Kontraktem

Uczelnianym — ,Sieci Tematyczne”,

* Akcja 2 - stypendia wyjazdowe dla studen-
tow, stanowigce doptate do podwyzszonych
kosztéw utrzymania podczas pobytu za grani-
ca w okresie uzgodnionym z macierzysta
uczelniag oraz stypendia wyjazdowe dla pra-
cownikéw naukowych, wyjezdzajacych w ce-
lu wygtoszenia wyktadéw.

Wszystkie dziatania Uczelni (poza uczestnic-
twem w Sieciach Tematycznych) w ramach pro-
gramu ERASMUS odbywaja sie na podstawie
Kontraktu Uczelnianego, podpisywanego pomie-
dzy Uczelnig a Komisja Unii Europejskiej. Kon-
trakt Uczelniany zawierany jest na 3 lata na pod-
stawie wniosku uczelni, ktérego istotnym sktadni-
kiem jest Deklaracja Polityki Europejskie;j.
Podstawa wspotpracy pomiedzy poszczegélnymi
uczelniami s porozumienia dwustronne,
w ktérych uczelnie okreslaja szczegétowo zakres
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Praktyka lekarza rodzinnego

wzajemnej wspotpracy (np. liczbe wymienianych
studentéw i pracownikéw oraz czasy ich pobytu
w uczelniach goszczacych).

Autorka sprawozdania w ramach Programu
ERASMUS/SOCRATES wyjechata na tygodniowe
(2-6.06.2003r.) stypendium do Ernst Moritz Arndt
Universitdt w Greifswaldzie (Niemcy).

Osrodkiem goszczacym byt Center of Com-
munity Medicine (Centrum Medycyny Spotecz-
nej) Uniwersytetu w Greifswaldzie, a opiekunem
dr Ulrich Wiesmann — psycholog i asystent Cen-
ter of Community Medicine.

Pierwszego dnia miato miejsce wprowadzenie
do pracy dydaktycznej, organizacyjnej i badaw-
czej Centrum. Przedstawiono mi gtéwne nurty
badawcze zespotu, ktéry obecnie prowadzi pro-
jekty dotyczace analizy emocji i komunikacji
dzieci oraz propagowania zasad ,zdrowego trybu
zycia” u dzieci. W pierwszym dniu wzietam tak-
ze udziat w kursie dla studentéw Il semestru na
temat zespotu wypalenia zawodowego oraz wy-
ktadzie dra Ulricha Wiesmanna pt. ,Zdrowie
w wieku podesztym”.

Drugi dzieri byt réwnie intensywny — zapozna-
tam sie z aspektami organizacyjnymi i finansowymi
praktyki dra Thonacka - lekarza rodzinnego
w Greifswaldzie, ale réwnoczesnie asystenta Zakta-
du Medycyny Rodzinnej. Wzietam udziat w przyj-
mowaniu pacjentow oraz wizytach domowych. Sy-
stem pracy kolegéw niemieckich jest podobny do
panujacego w polskich modelowych praktykach le-
karzy rodzinnych. System finansowania to taczenie
fee per capita z fee for service. Lekarze rodzinni
w Niemczech majg na swoich listach, zaleznie od
Landu, okoto 1000-1500 pacjentéw. Wszystkie
praktyki sa skomputeryzowane.

Kolejnego dnia wystuchatam wyktadu prof.
H.J). Hannicha pt. ,Aspekty psychologiczne bélu”
(dla studentéw 11l semestru) oraz wzietam udziat
w posiedzeniu zespotu Center of Community Me-
dicine, ktérego tematem byty problemy organiza-
cyjne i dydaktyczne szkolen dla studentéw. Poka-
zatam takze prezentacje dotyczaca szkolen w za-
kresie ksztatcenia przed- i podyplomowego
prowadzonych w Katedrze i Zaktadzie Medycyny
Rodzinnej Akademii Medycznej we Wroctawiu
oraz Dolnoslaskim Osrodku Ksztatcenia Lekarzy
Rodzinnych.

Przedostatni dzienn stypendium spedzitam
w praktyce lekarza rodzinnego — dr Mollman.
Praktyka jest potozona pod Greifswaldem, przyj-
muje w niej 2 lekarzy rodzinnych oraz rezydent,
a opieka swoja obejmuje okoto 2500 pacjentéw.
Jest doskonale wyposazona, a z racji specjalnosci
meza dr Mollman, ktéry jest gastroenterologiem,
w praktyce mozna réwniez wykonac gastroskopie
i kolonoskopie.

Ostatniego dnia miatam spotkanie z prof.
H.J. Hannichem na temat wspétpracy Center of
Community Medicine z Katedrg i Zaktadem Me-
dycyny Rodzinnej AM we Wroctawiu oraz ewen-
tualnej wymiany naukowej studentéw i pracowni-
kéw, a takze wspdlnych programéw badawczych.
W tym dniu wzietam takze udziat w Il czesci kur-
su dla studentéw na temat zespotu wypalenia za-
wodowego.

Niezwykle bogatym w nowe dos$wiadczenia
naukowe i zawodowe okazato sie stypendium
w Ernst Moritz Arndt Universitiat w Greifswaldzie.
Przystowiowa, ale tez prawdziwa, niemiecka pre-
cyzja byta widoczna w kazdym dniu. Dzieki pro-
fesjonalnie zorganizowanemu planowi ten krotki
staz okazat sie bardzo wartosciowym, za co Pro-
fesorowi H.J. Hannichowi i Doktorowi U. Wies-
mannowi serdecznie dziekuje, majac tym samym
nadzieje na dalszg wspétprace.
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Sprawozdanie z IX Konferencji Europejskiego Towarzystwa
Praktyki Ogélnej/Medycyny Rodzinne;j

WONCA Region Europe, 18-21 czerwca, Ljubljana, Stowenia
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Report on the 9th Conference of the European Society

of General Practice/Family Medicine

WONCA Region Europe, June 18-21, Ljubljana, Slovenia

DONATA KURPAS', BOGUSEAWA PYLVANAINEN?

1 Z Katedry i Zaktadu Medycyny Rodzinnej Akademii Medycznej we Wroctawiu

2 Z Centrum Medycznego, Kangasala, Finlandia

W dniach 18-21 czerwca 2003 r. w Ljubljanie,
bedacej stolica i najwiekszym osrodkiem kulturo-
wym oraz ekonomicznym mtodej, bo 12-letniej,
Stowenii, odbyta sie IX Konferencja Swiatowej
Organizacji Narodowych Kolegiéw i Stowarzyszen
Praktyki Ogélnej/Medycyny Rodzinnej (WONCA),
ktéra stanowigc podsumowanie regionalnego do-
robku naukowo-badawczego w dziedzinie medy-
cyny rodzinnej, nalezy do najwazniejszych wyda-
rzen naukowych w medycynie rodzinne;j.

Polska znajduje sie w grupie nielicznych
parstw Europy Srodkowej i Wschodniej, ktére od
kilku lat biorg udziat w konferencjach Regionu
Europejskiego WONCA. Pracownicy naszej Kate-
dry juz pieciokrotnie (tj. w latach 1997,
1999-2002) mieli okazje reprezentowac Polske
na takich konferencjach.

Ponad 2000 uczestnikéw ze wszystkich kon-
tynentéw, ponad 600 zaakceptowanych przez
Komitet Naukowy abstraktéw z 60 krajéw, wykta-
dy plenarne, sympozja, warsztaty (3 dni obrad
w 14 salach), wypetniajace program Konferencji
to jedynie ogdlny rys tego, czego doswiadczyli
uczestnicy w tym roku.

Ceremonie otwarcia uswietnili swoimi prze-
mowami: prof. Igor Svab (Przewodniczacy Komi-
tetu Naukowego i Vice Prezydent WONCA Re-
gion Europe), prof. Chris van Weel (prezydent

Podczas prezentacji ustnej

WONCA-Europe/ESGP-FM), a takze dr Philip R.
Evans (prezydent WONCA Europe) i prof. Micha-
el Boland (prezydent Swiatowej Organizacji Le-
karzy Rodzinnych). Niezwykle sprawnie prowa-
dzona przez dr Danice Rotar-Pavli¢ uroczystosc¢
swoja czes¢ mniej oficjalng miata na Ljubljani-
skim Zamku. Tam to mieliSmy okazje nie tylko
poznac¢ tradycyjng kuchnie stoweriska, ale tez
przywita¢ naszych przyjaciét spotkanych pod-
czas wczesniejszych Konferencji.

Teren Centrum Kongresowego Cankarjev Dom
stat sie miejscem dyskusji na temat problemdéw
zwiazanych ze stylem zycia (w tym m.in. otytosci,
uzaleznienia od alkoholu i nikotyny), schorzeniami
ostrymi, zagadnienn zwigzanych z komunikacja le-
karz—pacjent, satysfakcja pacjenta, nowymi techno-
logiami w medycynie rodzinnej, europejskich do-
swiadczen na temat jakosci w medycynie rodzinnej,
profilaktyce choréb. Poruszano takze zagadnienia
zwigzane z ksztalceniem zwiaszcza podyplomo-
wym oraz aspekty etyczne pracy lekarzy rodzin-
nych. Niezwykle interesujace okazaty sie warsztaty
zorganizowane przez EURACT (Europejska Akade-
mia Nauczycieli Praktyki Ogélnej) oraz EQUIP (Eu-
ropejska Partia Pracujaca nad Jakoscig w Medycynie
Rodzinnej), a takze inne dotyczace: probleméw
ostrych w praktyce ogdlnej/medycynie rodzinnej,
stylu zycia pacjentéw lekarzy rodzinnych, nowych
technologii, komunikacji lekarz—pacjent, rozwoju
medycyny rodzinnej w krajach battyckich.

Sesje satelitarne traktowaty o chorobach ukta-
du oddechowego, kardiologicznych, a takze an-
tybiotykoterapii, postepowaniu w chorobach
przewlektych.

Organizatorzy wprowadzili nowy aspekt do te-
gorocznej Konferencji — nowatorskie sesje ,Humor
w medycynie rodzinnej” oraz plakaty zwigzane z ta
tematyka, ktére cieszyly sie duza popularnoscia.

Podczas Konferencji przedstawiono 3 prace
stanowigce podsumowanie badan prowadzonych
przez ostatnie 2 lata w naszej Katedrze:

e D. Kurpas, A. Bednarska, A. Steciwko: Ocena
satysfakcji pacjentéw w rejonie Dolnego Sla-
ska (doniesienie),
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Podczas sesji plakatowej — dyskusja w kuluarach

* D. Kurpas, U. Grata-Borkowska, W. Jedrzejew-
ski, A. Steciwko: Opieka specjalistyczna z punk-
tu widzenia lekarzy rodzinnych (doniesienie),

* D. Kurpas, A. Steciwko, B. Sapilak, I. Pirogo-
wicz: Profil opieki podstawowej w regionie
Dolnego Slaska (plakat).

W tegorocznej Konferencji wzieto udziat réw-
niez wielu kolegéw z innych polskich osrodkéw
medycyny rodzinnej (m.in. Krakowa, Katowic,
Lublina, todzi, Szczecina, Warszawy, Zabrza).

W trakcie Konferencji odbyty sie robocze ze-
brania Europejskiego Towarzystwa Praktyki Ogél-
nej/Medycyny Rodzinnej (ESGP/FM), Europejskich
Warsztatéw Badan w  Praktyce Ogodlnej

(EGPRW), Europejskiej Partii Pracujacej nad Jako-
scig w Medycynie Rodzinnej (EQUIP), Europejskiej
Akademii Nauczycieli Medycyny Ogélnej (EU-
RACT), Europejskiego Zwiazku Lekarzy Wiejskich
(EURIPA), Europejskiego Towarzystwa Gastroente-
rologicznego w Opiece Podstawowej (ESPCQ).
Nie zapomniano o imprezach towarzyszacych.
Uroczyste powitanie uczestnikéw przez wtadze
miasta, przyjecie i tarice pod gotym niebem na Lju-
bljariskim Zamku, Koncert w Katedrze, bankiet
oraz ceremonia zakoriczenia Konferencji na dtugo
pozostang w naszej pamieci jako efekty niezwy-
ktego ciepta, goscinnosci oraz perfekcyjnej organi-
zacji naszych stowerniskich przyjaciét i kolegéw.
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Europejska konferencja lekarzy rodzinnych
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WONCA Europe 2003

18-21 czerwca 2003, Ljubljana

WONCA Europe 2003 Conference
Ljubljana, June 18-21, 2003

SYLWIA KALUCKA, PRZEMYStAW KARDAS

Z Zaktadu Medycyny Rodzinnej Uniwersytetu Medycznego w todzi

Kierownik: dr n. med. Przemystaw Kardas

Juz po raz dziewiaty w dniach od 18 do 21
czerwca odbyta sie Europejska Konferencja Stowa-
rzyszenia Praktyki Ogélnej i Medycyny Rodzinnej
(European Society of General Practice/Family Me-
dicine-ESGP/FM). Miastem, ktére przez cztery dni
czerwca goscito lekarzy podstawowej opieki zdro-
wotnej (lekarzy ogdlnych i lekarzy rodzinnych),
byta piekna stolica Stowenii — Ljubljana.

Hasto tegorocznej konferencji brzmiato ,Przy-
szte Wyzwania Praktyki Ogdlnej/Medycyny Ro-
dzinnej” (The Future Challenges of General Prac-
tice/Family Medicine). Hasto to staje sie tym bar-
dziej aktualne, iz Stowenia, podobnie jak Polska,
w przysztym roku przystepuje do Unii Europej-
skiej. Pewne kroki dotyczace ujednolicenia w za-
kresie podstawowej opieki zdrowotnej zostaty juz
poczynione na zesztorocznym Kongresie WON-
CA Europe 2002 w Londynie. Wtedy podano no-
we definicje: praktyki ogélnej/medycyny rodzin-
nej i lekarza ogoélnego/lekarza rodzinnego.

Na tegorocznej konferencji wszystkie wykta-
dy, prelekcje, warsztaty, wystawy byty réwnole-
gle prezentowane w kilku salach wyktadowych
w doskonale nadajacych sie do tego centrum
kongresowym w Cankarjev Dom. Nalezy tu po-
gratulowac organizatorom doskonale przygoto-
wanej konferencji.

Gtéwne grupy tematéw przedstawiane na
konferencji to:

1. Problemy zwiazane ze stylem zycia
w Praktyce Ogélnej/Medycynie Rodzinnej (Life-
style Problems in General Practice/Family Medi-
cine).

Jaki styl zycia prowadza pacjenci, podopiecz-
ni lekarzy podstawowej opieki zalezy ich stan
zdrowia. Kwestia ta byta z duzym naciskiem pod-
kreslana na obecnej konferencji, z przedstawie-
niem réznych metod mogacych by¢ pomocnym
w codziennej praktyce.

2. Nagte problemy w Praktyce Ogdélnej/Me-
dycynie Rodzinnej (Acute Problems in General
Practice/Family Medicine).

Jest to bardzo szerokie spektrum dziatalnosci
lekarzy opieki podstawowej, poczawszy od ba-
nalnej infekcji uktadu oddechowego do stanu za-

grazajacego zdrowiu lub zyciu pacjenta. We
wszystkich tych przypadkach odpowiednia reak-
cja ze strony lekarza i pokierowanie pacjentem
jest zyciowo wazna sprawa, i niejednokrotnie za-
lezy od systemu opieki zdrowotnej istniejacego
na terenie danego kraju.

3. Komunikowanie sie z pacjentem (Commu-
nication with Patients).

Od dobrych umiejetnosci lekarza rodzinnego
w komunikowaniu sie z pacjentem w duzej mierze
zalezy powodzenie we wiasciwym diagnozowa-
niu i leczeniu pacjenta. O swoich réznorodnych
problemach, doswiadczeniach, porazkach i sukce-
sach, metodach stosowanych na co dzieri opowia-
dali lekarze z catego swiata na specjalnie przygo-
towanym forum poswieconym temu zagadnieniu.

4. Nowe Technologie (New Technologies) — to
czwarty gtéwny temat przedstawiany na konfe-
rencji. Bez mozliwosci wdrazania nowych me-
tod, diagnostyki, technologii w szerokim zakresie
(np. telemedycyny) nie ma szans na rozwdj i do-
bra jakos¢ w medycynie ogélnej. Dowodem byty
liczne prezentowane wieloosrodkowe prace, po-

dr n. med. Sylwia Katucka i dr n. med. Przemystaw
Kardas przed Cankarjev Dom
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Plakat studentéw z Kota Naukowego ZMR Uniwersytetu Medycznego w todzi

kazujace mozliwosci wspétpracy miedzy osrod-
kami w danym kraju i na $wiecie.

5. Jakos¢ w Podstawowej Opiece (Quality in
Primary Care). Wysoka jakosc jest koniecznoscia
w codziennej praktyce. Powinna ona podlegac
statemu procesowi doskonalenia, o czym dysku-
towali wyktadowcy w Ljubljanie.

Organizatorzy nie zapomnieli o dobrym hu-
morze uczestnikow konferencji. Széstym gtéw-
nym tematem byt Humor w Praktyce Ogol-
nej/Medycynie Rodzinnej (Humour in General
Practice /Family Medicine). Oprécz prelekcji z do-
brym poczuciem humoru i prac pokazujacych, jak
sami pacjenci oceniaja swoich lekarzy pod wzgle-
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Jezioro Perta Alp w Bledzie

dem posiadania poczucia humoru zostaty takze
zaprezentowane rysunki i malarstwo stynnego Ro-
berta Hlavaty — stoweriskiego doktora i artysty.

Konferencja cechowata sie bardzo dobra
organizacjg i duza réznorodnoscia tematyczna,
kazdy mogt znalezZ¢ zagadnienia najbardziej go
interesujace. Na Konferencje przystano ponad
1000 prac z krajow europejskich, ale uczestnika-
mi i wyktadowcami byli takze lekarze z odle-
gtych paristw: Japonii, Chin, Afryki Potudniowe;j.
Cieszy bardzo, iz coraz liczniejsze sg prace z pol-
skich osrodkéw (m.in. z Krakowa, Lublina, todzi,
Katowic, Szczecina, Wroctawia).

Na konferencji zostaty przedstawione réwniez
2 prace studentéw z Kota Naukowego przy Zakta-
dzie Medycyny Rodzinnej w todzi, prowadzone-
go pod kierunkiem dr. n. med. Przemystawa Karda-
sa. Prace te dotyczyty czestosci wystepowania
nadcisnienia tetniczego wsréd dzieci w todzi oraz
samoleczenie béléw gtowy przez pacjentéw leka-
rza podstawowej opieki. Bardzo mitym gestem ze
strony organizatoréw byto zwolnienie naszych stu-
dentéw z wysokich optat konferencyjnych.

Najwieksze wrazenie na nas zrobit wyktad
doktora I. Tomazi pt. ,Lekarz ogélny na szczy-
cie Swiata” (A general practitioner on the top of
the world). W ciggu pét godziny doktor Tomazi,
opowiadajac o trudnosciach napotykanych
podczas wypraw i o swojej pasji, pokazat piek-
ne zdjecia ze szczytéw gor. Byto to niezwykte
przezycie.

Oprocz intensywnego wypetnienia programu
wyktadami i prezentacjami organizatorzy zadba-
li, aby uczestnicy konferencji odwiedzajacy ich
kraj mogli poznac jego uroki. Stowenia jest ma-
lutkim paristwem o powierzchni 20 000 m? i nie-
spetna 2 milionach mieszkaricéw, posiada jednak
liczne cuda natury. Do niewatpliwych nalezy je-
zioro zwane ,perta Alp” w Bledzie. To nieduze
jezioro o powierzchni 2000 na 1380 m, o barwie
szmaragdowo-zielonej, przyciaga turystow z ca-
tego Swiata. Na srodku jeziora na matej wyspie
znajduje sie XVIII w. koscidtek, a w poblizu ze
wzgérza spoglada na jezioro zamek z XI wieku.
Trudno byto nasycic sie tym widokiem i wyjechaé
z tak goscinnego i pieknego kraju.
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Sprawozdanie z 11l Zjazdu

Polskiego Towarzystwa Medycyny Rodzinnej

11-13 wrzesnia 2003, Lublin

Report on the 3rd Congress of the Polish Society of Family Medicine

Lublin, 11-13 September 2003

ANDRZE] STECIWKO, AGNIESZKA MASTALERZ-MIGAS
Z Katedry i Zaktadu Medycyny Rodzinnej Akademii Medycznej we Wroctawiu

W dniach 11-13 wrzesnia 2003 roku w Lubli-
nie odbyt sie Ill Zjazd Polskiego Towarzystwa
Medycyny Rodzinnej (PTMR).

Zjazdy i inne konferencje organizowane pod
patronatem PTMR cieszg sie z roku na rok coraz
wiekszym uznaniem wsréd lekarzy, i to nie tylko
lekarzy rodzinnych, ale réwniez innych specjali-
stow. Na Zjezdzie w Lublinie goscito okoto 1500
uczestnikéw — przedstawicieli réznych srodowisk
medycznych. Wiekszos¢ uczestnikéw stanowili
oczywiscie lekarze podstawowej opieki zdrowot-
nej, w tym lekarze rodzinni, przybyto réwniez
wielu specjalistéw z innych dziedzin medycyny,
aby skorzystac¢ z niezwykle bogatej oferty meryto-
rycznej Zjazdu.

Patronat honorowy nad Zjazdem objat Mini-
ster Zdrowia Leszek Sikorski oraz Jego Magnifi-
cencja Rektor Akademii Medycznej w Lublinie
prof. dr hab. Maciej Latalski.

Na czele Komitetu Naukowego oraz Organi-
zacyjnego stanat Kierownik Katedry Medycyny
Rodzinnej Akademii Medycznej w Lublinie prof.
dr hab. Jerzy topatyriski. W Komitecie Nauko-
wym wspodtpracowali z nim: prof. dr hab. med.
Andrzej Steciwko (Wroctaw) oraz dr n. med. Gra-
zyna Mardarowicz (Lublin) jako wiceprzewodni-
czacy, a takze cztonkowie: prof. dr hab. med. Je-
rzy Bodalski (£6dZ), prof. dr hab. med. Agnieszka
Borzuchowska (Biatystok), prof. dr hab. med. Sta-
nistaw Czekalski (Poznan), dr hab. med. Tomasz
Grodzicki (Krakéw), prof. dr hab. med. Marek
Hebanowski (Gdarisk), dr hab. med. profesor AM
Wanda Horst-Sikorska (Poznan), dr n. med. Prze-
mystaw Kardas (£6dz), prof. dr hab. med. Walde-
mar Karnafel (Warszawa), prof. dr hab. med. Zo-
fia Kawczyrska-Butrym (Olsztyn), prof. dr hab.
med. Ewa Otto Buczkowska (Gliwice), dr n. med.
Lech Panasiuk (Lublin), prof. dr hab. med. Tade-
usz Kozielec (Szczecin), prof. dr hab. med. Jan
Tatori (Warszawa), prof. dr hab. med. Kazimierz
A. Wardyn (Warszawa), prof. dr hab. med. Leszek
Wdowiak (Lublin), prof. dr hab. med. Bogna Wie-
rusz-Wysocka (Poznan), prof. dr hab. med. Cze-
staw Woéjcikowski (Gdarisk), prof. dr hab. med.
I[rena Zimmermann-Gérska (Poznar).

W Komitecie Organizacyjnym, pod przewo-

dnictwem prof. Jerzego topatyniskiego, pracowa-
li: dr n. med. Grazyna Mardarowicz jako wice-
przewodniczaca, dzielac te zaszczytng funkcje
z Pania mgr Matgorzatg Hein, dyrektorem firmy
Agora Intl, ktéra sprawowata piecze organizacyj-
na nad Zjazdem, oraz cztonkowie: lek. Bartosz
Sapilak (Wroctaw), mgr Teresa Nicer (Lublin), lek.
Iwona Chmiel-Perzyriska (Lublin), lek. Agata Ma-
tej (Lublin), dr n. med. Ewa Szyprowska ((Lublin),
lek. Grzegorz Szczesniak (Lublin), dr n. med.
Piotr Ksigzek (Lublin), lek Barbara Zmurowska
(Lublin) oraz Grazyna llczuk (Lublin).

Patronat medialny nad Zjazdem objety czaso-
pisma medyczne: kwartalnik ,Polska Medycyna
Rodzinna” oraz miesiecznik ,Terapia”.

Program Zjazdu byt przebogaty, zaréwno pod
wzgledem merytorycznym, jak i towarzyskim.
Przybyto ponad 110 wyktadowcéw — ludzi wybit-
nych w swoich dziedzinach, wielu specjalistéw
krajowych i wojewédzkich w réznych specjalno-
s$ciach medycznych. Zostali zaproszeni przez Ko-
mitet Naukowy do wygtoszenia wyktadéw pre-
zentujacych aktualne poglady dotyczace etiopa-
togenezy, diagnostyki i terapii szeregu schorzen,
z ktérymi czesto styka sie lekarz rodzinny w swej
codziennej praktyce.

Zjazd oficjalnie zostat zainaugurowany uroczy-
stym otwarciem w czwartek, 11 wrzesnia o godzi-
nie 17.00. Jednak juz od rana w czwartek odbywa-
ty sie sesje przedzjazdowe o bardzo interesujacej
tematyce (uzaleznienia, onkologia, medycyna ra-
tunkowa), ktére zgromadzity wielu stuchaczy.

Podczas uroczystej inauguracji prof. Jerzy to-
patyriski powitat wszystkich przybytych. Z powi-
taniem oraz krétkim przemdéwieniem wystapit
réowniez prof. Andrzej Steciwko, Prezes Zarzadu
Gtéwnego Polskiego Towarzystwa Medycyny Ro-
dzinnej. Krétkie wystapienia mieli takze zapro-
szeni Goscie: Rektor Akademii Medycznej w Lu-
blinie prof. Maciej Latalski oraz przedstawiciele
wiadz wojewddzkich i samorzadu lokalnego.

Podczas uroczystego otwarcia wygtoszono
niezmiernie ciekawe wyktady inauguracyjne.
Prof. Maciej Latalski méwit o narodzinach medy-
cyny rodzinnej w Polsce. Na podkreslenie zastu-
guje fakt, iz Pan Profesor jest jedna z oséb, ktére
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Sprawozdania

tworzyty medycyne rodzinng w naszym kraju.
Prof. Witold Zatoriski wygtosit wyktad nt. ,Stan
zdrowia Polakéw a rola lekarza rodzinnego”, dr
n. med. Krzysztof Kuszewski: ,Wptyw uwarunko-
warn zdrowotnych i ekonomicznych na zadania
medycyny rodzinnej”, prof. Leszek Wdowiak
mowit na temat reformowania opieki zdrowotnej
w Polsce, a jako ostatnia wystapita Pani prof. Zo-
fia Kawczyniska-Butrym z wyktadem nt. ,Rodzina
jako podmiot opieki lekarza rodzinnego”.

Podczas inauguracji wreczono réwniez przy-
znawane co roku przez Polskie Towarzystwo Me-
dycyny Rodzinnej oraz Stowarzyszenie Przyjaciét
Medycyny Rodzinnej i Lekarzy Rodzinnych wy-
réznienia: tytut ,Przyjaciel Lekarza Rodzinnego”
oraz Statuetke Hipokratesa.

Statuetkq Hipokratesa w roku 2003 zostat
uhonorowany prof. dr hab. Jerzy topatyniski, kie-
rownik Katedry Medycyny Rodzinnej Akademii
Medycznej w Lublinie.

- : - E'-f

Podczas Inauguracji przemawia prof. Jerzy topatyriski

Tytut ,Przyjaciel Lekarza Rodzinnego” otrzy-
mali: redaktor Jan KuzZma, wtasciciel Wydawnic-
twa ,Continuo”, firma farmaceutyczna Merz Phar-
maceuticals (tytut odebrata dr Dorota Dubielew-
ska) oraz Dariusz Lewera z firmy farmaceutycznej
Merz Pharmaceuticals.

Podczas Zjazdu odbyto sie 25 sesji nauko-
wych (w tym 5 sesji plenarnych, 10 sesji tema-
tycznych, 5 sesji firm farmaceutycznych oraz 5
sesji plakatowych). W sobotnie popotudnie trwa-
ty obrady Konferencji Okragtego Stotu ,Wspét-
praca lekarzy rodzinnych i specjalistow” z udzia-
tem Ministra Zdrowia Leszka Sikorskiego.

Sesje plenarne dotyczyty: zagadnieri pulmono-
logiczno-alergologicznych, choréb infekcyjnych
i antybiotykoterapii, nefrologii oraz choréb meta-
bolicznych. Sesje satelitarne objety swa tematyka
pediatrie (sesja ,Opieka zdrowotna od poczecia
po dorostos¢”), geriatrie (,Problemy zdrowotne
w marszu ku starosci”), neurologie, gastroentero-

Inauguracja Zjazdu

Podczas Inauguracji przemawia prof. Andrzej Steciwko



Sprawozdania

Prof. Jerzy topatyniski otrzymuje statuetke Hipokrate-
sa z rak Przewodniczacego Kapituty Stowarzyszenia
Przyjaciét Medycyny Rodzinnej i Lekarzy Rodzin-
nych Prof. Jerzego Kotodzieja (po prawej Prezes Sto-
warzyszenia — dr Marek Szewczyk)

logie, endokrynologie, choroby naczyniowe oraz
wybrane problemy medycyny rodzinnej.

Oprécz niezwykle bogatego programu nau-
kowego Organizatorzy zadbali réwniez o mite
spedzenie czasu poza sesjami naukowymi. Uro-
czystos¢ otwarcia Zjazdu uswietnit koncert

Laureaci tytutu ,Przyjaciel Lekarza Rodzinnego”:
Dr Dorota Dubielewska z firmy Merz Pharmaceuticals
oraz Jan KuZzma wiasciciel Wydawnictwa ,Continuo”

Sesje naukowe cieszyly sie
duzym zainteresowaniem
lekarzy

skrzypcowy. Wieczorem wystapit Jerzy Kryszak
z programem kabaretowym. W pigtkowy wie-
czor (oraz noc), po catym dniu obfitej ,uczty”
naukowej, uczestnicy Zjazdu mogli dac¢ upust
nagromadzonym emocjom podczas wspaniatej
Biesiady Staropolskiej, ktéra odbywata sie
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Konferencja Okragtego
Stotu ,Wspétpraca lekarz
rodzinny — specjalista
nefrolog”. Gtos w dyskusji
ma prof. Stanistaw Cze-
kalski

Konferencja Okragtego
Stotu ,Wspétpraca lekarz
rodzinny — specjalista
nefrolog”. Trwa dyskusja
pomiedzy prof. Bolesta-
wem Rutkowskim, Mini-
strem Zdrowia Leszkiem
Sikorskim oraz prof.
Andrzejem Steciwko
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Po intensywnym wysitku
naukowym czas na zabawe




Sprawozdania

w znajdujacym sie na obrzezach miasta Mu-
zeum Wsi Lubelskiej. Wspaniata atmosfera zaba-
wy byta skutecznie podtrzymywana i podsycana
przez staroste biesiady, Krzysztofa Tyrica wraz
z fantastycznym zespotem muzycznym Big Beat
Band. Zabawe swoimi wystepami uswietnili row-
niez Alosza Awdiejew z zespotem oraz kabaret
Marcina Samolczyka.

Biesiadne hulanki trwaty niemal do $witu. Po-
mimo, iz jesien dawata juz pierwsze oznaki swe-
go nadejscia i temperatura powietrza w nocy nie
nalezata do wysokich, zabawa trwata w najlep-
sze, a atmosfera byta goraca.

Nie przeszkodzito to oczywiscie uczestnikom
w pojawieniu sie w sobotni poranek na obradach
naukowych.

,Irzej Tenorzy”: Minister
Zdrowia Leszek Sikorski,
prof. Jerzy topatynski oraz
prof. Andrzej Steciwko
wraz ze Starosta Biesiady
Krzysztofem Tyricem

Sobota byta do godzin popotudniowym boga-
to wypetniona programem naukowym. Uroczyste
zakoriczenie obrad nastapito w sobotnie popotu-
dnie, po niezwykle ciekawych obradach Okragte-
go Stotu, w ktérych udziat wziat Minister Zdrowia
Leszek Sikorski.

Na zakoriczenie Pan Profesor Andrzej Steciw-
ko dokonat podsumowania Zjazdu, podzigkowat
serdecznie wszystkim zaproszonym wyktadow-
com oraz uczestnikom za przybycie i jednocze-
$nie zaprosit do Wroctawia, bowiem w dniach 29
wrzesnia — 2 paZzdziernika 2004 roku odbedzie
sie we Wroctawiu Il Kongres Polskiego Towarzy-
stwa Medycyny Rodzinnej. Tradycja PTMR naka-
zuje, aby to kolejne spotkanie naukowe byto je-
szcze wspanialsze niz poprzednie.






Regulamin ogtaszania prac w kwartalniku

Polska Medycyna Rodzinna

POLSKA MEDYCYNA RODZINNA adresowana jest do pracownikéw zajmujacych sie badaniami nauko-
wymi w dziedzinie medycyny rodzinnej w Zaktadach i Katedrach Medycyny Rodzinnej Akademii Me-
dycznych, lekarzy medycyny rodzinnej oraz studentéw i lekarzy przygotowujacych sie do tej praktyki. Po-
nadto jest adresowana do pracownikéw naukowych zajmujacych sie badaniami doswiadczalnymi i epi-
demiologicznymi z zakresu innych dyscyplin medycznych.

Redakcja przyjmuje do druku prace w jezyku polskim i/lub angielskim. Publikowane sa artykuty redak-
cyjne, prace oryginalne, doswiadczalne, pogladowe, kazuistyczne, artykuty sponsorowane, specjalne
opracowania dla celéw dydaktycznych, sprawozdania ze zjazdéw i kongreséw, recenzje ksiazek i prze-
glady pismiennictwa, notatki kronikarskie, komunikaty, listy do Redakgcji, a takze — za zgoda Autoréw lub
Wydawcy — streszczenia lub petne teksty z prasy zagranicznej. Przewidywane sg réwniez wydania suple-
mentéw z materiatami z konferencji, sympozjéw oraz zjazdéw. Czasopismo jest drukowane w formacie A4.

Uktad pracy: tytut, imiona i nazwiska Autoréw, nazwa zaktadu, instytutu lub placéwki, w ktérej praca zo-
stata wykonana, imie, nazwisko i tytut naukowy kierownika zaktadu (instytucji). Praca powinna sie sktfa-
dac ze streszczenia strukturalnego (do 300 stéw), stéw kluczowych (powinny pochodzi¢ z wykazu Medi-
cal Subject Heading przygotowanego przez ,Index Medicus”), tekstu gtéwnego (w przyjetym uktadzie:
wstep, materiaty i metody, wyniki, wnioski, podsumowanie), spisu pismiennictwa oraz tytutu, streszcze-
nia strukturalnego i stéw kluczowych w jezyku angielskim. Dla opracowan dydaktycznych, sprawozdan,
recenzji i notatek kronikarskich dopuszcza sie niezbedne odstepstwa w uktadzie tekstu gtéwnego. Struk-
tura streszczenia powinna pokrywac sie ze struktura tekstu gtéwnego. Praca powinna zawierac takze ak-
tualny adres i telefon zaktadu (instytucji), prywatny adres i telefon, ewentualnie adres poczty elektronicz-
nej pierwszego Autora.

Pismiennictwo powinno ograniczy¢ sie do niezbednych pozycji. Obowiazuja zasady podawania pismien-
nictwa opracowane przez Narodowg Biblioteke Medyczna Stanéw Zjednoczonych (The Vancouver style).
W tekscie pracy podajemy nazwiska i inicjaty imion (bez kropek) pierwszych dwéch autoréw oraz rok pu-
bliakcji. W przypadku kilku publikacji, tego samego autorstwa z tego samego roku, dodajemy wyréznik
literowy np.: (Jazwiecki AJ, Miklasz B, 1999a). Spis pismiennictwa umieszczamy na koricu pracy. Obo-
wiazuje kolejnos¢ zgodna z kolejnoscia pojawiania sie cytowanych prac w tekscie. W przypadku czaso-
pism zestawienie to powinno wygladaé nastepujaco: nazwisko, inicjaty imienia lub imion pierwszych
trzech Autoréw (ew. skrot ,i wsp.”), petny tytut pracy, tytut czasopisma lub nazwa serii (z zastosowaniem
przyjetych w ,Index Medicus” skrétéw), w ktérej praca zostata zamieszczona, rok publikacji, nr tomu, ze-
szytu, strony od — do. Skréty nazw czasopism pisane sa kursywa, bez kropek. Po podaniu roku wydania
stawiamy $rednik, po podaniu tomu — dwukropek, po podaniu stron — kropke. np. Parkin D, Clayton P,
Black RF i wsp. Childhood leucaemia in Europe after Chernobyl. Br J Cancer 1996; 73: 1006-1012.
W przypadku wydawnictw zwartych: nazwisko redaktora (-6w), inicjaty imienia lub imion, tytut publika-
cji pisany kursywa, miejsce wydania, nazwe wydawnictwa, rok wydania, ewentualnie strony. np. Tomb
DA. Psychiatria. Wroctaw: Urban & Partner; 1996: 101-111.

Wydruk pracy zgtaszanej do druku nalezy dostarczy¢ w 3 egzemplarzach (z dotaczong dyskietka), w for-
macie A4, na kartkach jednostronnie zadrukowanych. Na jednej stronie wydruku powinno sie znajdowac
30 wierszy po okoto 60 znakéw (czcionka Arial 12 pkt). Na marginesach nalezy zaznaczy¢ proponowa-
ne miejsca wciecia rycin, tabel oraz fotografii. Tytuty rubryk w tabelach, poza pierwsza literg, nalezy pi-
sa¢ matymi literami (tzw. pismem podrecznym). Objetos¢ prac pogladowych i oryginalnych nie moze
przekraczac 16 stron, prac kazuistycznych, sprawozdar i innych materiatéw do 6 stron maszynopisu.

Wersja elektroniczna prac. Redakcja przyjmuje prace na dyskietkach komputerowych 3,5” lub na CD-
ROM-ach, sformatowanych i nagranych na komputerach PC. Tekst na dyskietce musi by¢ zgodny z wy-
drukiem. Nie beda przyjmowane prace dostarczone wytacznie w formie maszynopisu. Teksty nalezy prze-
kaza¢ w formacie MS WORD 95, 97 lub 2000. Materiat ilustracyjny nalezy przygotowa¢ w formacie TIFF
- dla skanéw, Corel Draw lub Adobe Illustrator — dla grafiki wektorowej, MS Excel — dla wykreséw i dia-
gramoéw. Nalezy dotaczy¢ czytelne wydruki komputerowe rysunkéw. Kazda dyskietka powinna by¢ opi-
sana nazwiskiem, tytutem pracy, nazwa pliku oraz numerem telefonu do Autoréw. Tekst i materiat ilustra-
cyjny powinny by¢ zapisane w oddzielnych plikach. Jezeli jest stosowany program kompresujacy, nalezy
takze dotaczy¢ go na dyskietce.



Ryciny, fotografie, wykresy w tradycyjnej formie (np. rysowane czarnym tuszem na kalce technicznej) do
wmontowania w tekst nalezy réwniez nadsyta¢ w trzech egzemplarzach (oryginat i odbitki ksero), od-
dzielnie, poza tekstem, w ktérym musza by¢ zacytowane. Wszystkie powinny by¢ ponumerowane i opi-
sane, zgodnie z kolejnoscia wystepowania w pracy, sygnowane nazwiskiem i tytutem pracy (w skrécie).
Fotografie powinny by¢ wykonane na btyszczacym papierze.

Kazda praca jest recenzowana przez Kolegium Redakcyjne oraz niezaleznych Recenzentéw. Recenzenci

dobierani sg z grona profesoréw Akademii Medycznych wedtug uznania Redakcji. W szczegélnych przy-

padkach prace moga recenzowac réwniez osoby z tytutem profesora innych uczelni. Redakcja zapoznaje

Autoréw z tekstem recenzji, bez ujawniania nazwisk recenzentéw. Recenzent moze uznaé prace za:

* nadajaca sie do druku bez dokonywania poprawek,

* nadajaca sie do druku po dokonaniu poprawek wedtug wskazéwek Recenzenta, bez koniecznosci po-
nownej recenzji,

* nadajaca sie do druku po jej przeredagowaniu zgodnie z uwagami Recenzenta i po ponownej recenzji
pracy,

* nie nadajaca sie do druku.

Praca moze by¢ réwniez odestana Autorom z prosba o dostosowanie do wymogéw redakcyjnych.

Prace wymagajace korekty zostang przestane Autorom wraz z uwagami Recenzenta i Redakcji. Autorzy
prac oryginalnych, doswiadczalnych, pogladowych, kazuistycznych i artykutéw sponsorowanych otrzy-
muja jedng korekte, bez maszynopisu. Zmiany w tresci artykutu, dopisywanie nowego tekstu, poprawki
na rysunkach powstate z winy Autoréw nie beda uwzgledniane przez Redakcje na etapie korekty. Korek-
ty nalezy zwréci¢ w ciaggu 7 dni od daty wystania z Redakcji. W przypadku zakwalifikowania pracy
do druku Autorzy zostang o fakcie poinformowani pisemnie. W przypadku niezakwalifikowania pracy do
druku egzemplarz pracy zostanie zwrécony Autorom z podaniem przyczyny.

Redakcja Naukowa zastrzega sobie prawo do dokonywania koniecznych poprawek i skrétéw bez poro-
zumienia z Autorami.

Zasady etyki. Publikowane prace nie moga ujawniac¢ danych osobowych pacjentéw bez zataczenia ich
pisemnej zgody. Prace przedstawiajace badania doswiadczalne prowadzone na ludziach muszg zawierac
o$wiadczenie, ze protokét badawczy jest zgodny z Konwencja Helsiriska i jest zaakceptowany przez od-
powiednia komisje ds. badari na ludziach macierzystej instytucji. Réwniez publikacje dotyczace badari
doswiadczanych na zwierzetach muszg zawiera¢ oSwiadczenie, ze badania byty zaakceptowane przez
odpowiednia komisje ds. etyki.

Do pracy ztozonej w Redakcji nalezy dotaczy¢ pisemne oSwiadczenie Autora, ze praca nie zostata i nie
zostanie ztozona do druku w innym czasopismie. Praca powinna zawierac¢ takze aprobate do druku kie-
rownika zaktadu (instytucji). Autorzy musza réwniez na formularzu zgtoszeniowym pracy, drukowanym
w Polskiej Medycynie Rodzinnej, poswiadczy¢ w punktach, ze spetnili warunki powyzszego Regulaminu.

Autorzy otrzymuja bezptatnie 1 egzemplarz czasopisma z wydrukowanym artykutem i nie otrzymuja ho-
norariéw autorskich.

Internet. POLSKA MEDYCYNA RODZINNA uruchomita wtasna strone internetowa. Na stronie tej Redak-
cja zamieszcza streszczenia drukowanych prac oraz istotne wiadomosci o kwartalniku. Sg tam takze za-
mieszczone elektroniczne wersje Regulaminu i niezbednych formularzy oraz informacje dla ogtoszenio-
dawcoéw. Adres strony: www.pmr.am.wroc.pl

Prawa autorskie (copyright). Maszynopis zakwalifikowany do druku w kwartalniku staje sie wtasnoscia
POLSKIE) MEDYCYNY RODZINNEJ.

Prace nalezy nadsytac¢ na adres Redakcji:

Redakcja POLSKIE) MEDYCYNY RODZINNE]J

Katedra i Zaktad Medycyny Rodzinnej Akademii Medycznej we Wroctawiu
ul. Syrokomli 1

51-141 Wroctaw

tel./fax 071 325 43 41

e-mail: pmr@pmr.am.wroc.pl

www.pmr.am.wroc.pl

Uwaga dla zamieszczajacych reklamy: format publikacji po obcieciu wynosi 208 x 295 mm (szerokosc¢
x wysokos¢), do tego trzeba dodaé po okoto 3 mm na obcigcie do zréwnania. Szczegétowe informacje
o kwartalniku i zasadach wspétpracy dostepne sa na stronie internetowej Redakcji.



