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Przedmowa

Oddajemy w Panstwa re¢ce pierwsza monografi¢, przygotowang przez pra-
cownikow Wydzialu Medycznego Politechniki Bydgoskiej im. Jana i Jedrzeja
Sniadeckich w Bydgoszczy. Pierwotnie zamystem tego opracowania byta cheé
przedstawienia si¢ kolegom: pracownikom naszej Uczelni, akademikom innych
instytucji i studentom. PragneliSmy zaprezentowac, czym si¢ zajmujemy klinicz-
nie i jakie sg nasze wiodgce zainteresowania naukowe. Z uwagi na fakt, ze Wy-
dzial Medyczny PBS dziata dopiero drugi rok, taka autoprezentacja jego pracow-
nikow wydawata si¢ wigec bardzo sensowna jako plaszczyzna do nawigzania
wspotpracy 1 wyznaczenia nowych kierunkéw badawczych. Ten pierwotny za-
myst zostal wprawdzie spetniony, tym niemniej w trakcie redakcji nadestanych
prac okazato si¢, ze obejmujg one bardzo aktualne problemy z poszczegdlnych
dziedzin medycyny, ktore reprezentuja Autorzy. Stad tez tytul monografii
»Wybrane zagadnienia wspotczesnej medycyny”, ktdory ma zachgcaé nie tylko
medykow, lecz takze osoby niezwigzane bezposrednio z medycyna do zapozna-
nia si¢ z problemami, ktore sa spotecznie wazne, powszechne, a z punktu widze-
nia nauki — intrygujace, a niekiedy i kontrowersyjne. Monografia sktada si¢
z czterech rozdziatow.

W rozdziale I poswigconym zaburzeniom budowy i funkcji uktadu nerwo-
wego osrodkowego zaprezentowano siedem zagadnien z zakresu psychiatrii,
ktore przedstawiaja kolejno: zmiany, jakie zaszly w opiece nad pacjentem z za-
burzeniami psychicznymi od czaséw prehistorycznych do wspodtczesnosei, no-
woczesne mozliwos$ci leczenia farmakologicznego w schizofrenii i depresji leko-
opornej, zastosowanie psylocybiny w leczeniu depresji, problematyke chordb
i zaburzen psychicznych u dzieci i mlodziezy w Polsce oraz znaczenie sieci stanu
domyslnego we wspotczesnej psychiatrii. Ponadto przedstawiono penetrujace
urazy czaszkowo-mozgowe i podstawy monitorowania EEG w anestezjologii.

W rozdziale 11, ktéry obejmuje choroby uktadéw: oddechowego, sercowo-
-naczyniowego, pokarmowego i mig$niowo-szkieletowego przedstawiono ko-
lejno aktualne wytyczne w postgpowaniu okotooperacyjnym w endoskopowych
operacjach zatok przynosowych, wspotczesne leczenie choroby wiencowej,
obturacyjny bezdech senny, mozliwosci diagnostyczno-terapeutyczne echoendo-
skopii oraz rehabilitacje pacjentow po operacjach odcinka ledzwiowego
kregostupa.

W rozdziale Il dotyczacym chordb uktadu ptciowego zenskiego skupiono
si¢ kolejno na kwalifikacji, znieczuleniu i1 zmianach fizjopatologicznych
u pacjentek poddanych ginekologicznym operacjom robotycznym, znaczeniu wi-
ruséw brodawczaka ludzkiego (HPV) w patogenezie raka szyjki macicy i roli
profilaktycznych szczepien przeciwko HPV, zastosowaniu robotéw w leczeniu
operacyjnym, markerach stanu zapalnego jako czynnikach prognostycznych
u pacjentek z nowotworami narzaddéw plciowych, leczeniu operacyjnym oszcze-
dzajacym ptodnos¢ oraz postepowaniu umozliwiajacym zachowanie zdolnosci
prokreacyjnych u pacjentek leczonych z powodu choréb nowotworowych.



Rozdzial IV dotyczy cyfryzacji w medycynie i koncentruje si¢ na zastoso-
waniu blizniakoéw cyfrowych w medycynie dla potrzeb modelowania, monitoro-
wania i personalizacji terapii, wdrazaniu zasad CRM, ktore moga zmniejszy¢ ka-
tastrofalne nastgpstwa btedu ludzkiego oraz wybranych aspektach zastosowania
sztucznej inteligencji w diagnostyce obrazowe;.

Wyrazamy nadzieje, ze prezentowana monografia stanie si¢ zalgzkiem re-
gularnych publikacji pracownikoéw Wydziatu Medycznego PBS, takze we wspol-
pracy z przedstawicielami roznych dziedzin nauki naszej Uczelni, z udziatem
autorytetow i studentow. Tego wlasnie sobie wszyscy goraco zyczymy...

Z zyczeniami pasjonujacej lektury,

Redaktorzy
prof. dr hab. Katarzyna Pawlak-Osiniska
prof. dr hab. Michat Szpinda



Rozdziat I
ZABURZENIA BUDOWY
I FUNKCJI UKEADU NERWOWEGO

OSRODKOWEGO






Jakie zmiany zaszly w opiece nad pacjentem z zaburzeniami
psychicznymi od czasow prehistorii do dnia dzisiejszego?

Sonia Lazarz"2, Bartosz Nadolski!, Stawomir Biedrzycki'-?,
Aleksander Araszkiewicz?

Wstep

W roku 2025 170-lecie dziatalnosci obchodzi Wojewddzki Szpital Zdrowia
Psychicznego im. dr. J. Bednarza w Swieciu. To najdhuzej funkcjonujacy szpital
psychiatryczny w Polsce, ktory nieprzerwanie opieka obejmuje 480 chorych
w formie stacjonarnej oraz populacje ludnosci 3 powiatow — Swieckiego,
chelminskiego oraz tucholskiego w ramach Centrum Zdrowia Psychicznego.
Jednostka obejmuje opicka lekarska, psychologiczng i terapeutyczng osoby
zmagajace si¢ z zaburzeniami sfery psychicznej. Od lat obserwuje si¢ postepu-
jacy rozwdj placowki w sferze nowoczesnego leczenia farmakologicznego,
pozafarmakologicznego oraz terapeutycznego (rys. 1).

Rys. 1. Widok szpitala z lotu ptaka (archiwum Wojewoddzkiego Szpitala Zdrowia Psy-
chicznego w Swieciu)

' Wojewddzki Szpital dla Nerwowo i Psychicznie Chorych im. dr. J. Bednarza w Swieciu
2 Wydziat Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
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Poczatki psychiatrii

Tworcg terminu naukowego ,,psychiatria” byt w 1808 roku Johann
Christian Reil. Samo stowo pochodzi od greckich stow: psyche — ktére oznacza
umysl, tchnienie zycia, dusze, oraz iatros — lekarz, uzdrowiciel. Pomimo ze
opieka nad pacjentem chorym psychicznie si¢ga czasow prehistorii, to za naro-
dziny nowoczesnej psychiatrii przyjmuje si¢ rok 1962, w ktoérym zostat zsynte-
tyzowany pierwszy neuroleptyk — chloropomazyna.

Historia psychiatrii sigga czasow cztowieka pierwotnego. Z dostepnych zro-
det wysnuto wnioski, ze w tamtym okresie dominowat poglad supranaturalistycz-
ny, ktory zaktadat lek przed sitami natury oraz wynikat z thumaczen, ze istoty
nadprzyrodzone, zte duchy, czarownice maja wplyw na negatywne funkcjonowa-
nie chorych [1]. W czasach starozytnych to w kaptanach, magach, czarownikach
upatrywano osoby ktore bylyby w stanie udzieli¢ pomocy. Do najczgstszych
praktyk stosowanych wsrod kaptanéw i magow nalezaly pewne elementy wspar-
cia psychologicznego, wspdlne modly, ziotolecznictwo. Pierwsze przypadki oséb
ujawniajacych zaburzenia psychiczne odnotowywano juz w Starym Testamencie,
jak i w czasach starozytnego Egiptu i kaptana Imhotepa [2].

Na przestrzeni wiekow rozne szkoty oraz liczni badacze podchodzili do
kwestii zrozumienia przyczyny ujawniania si¢ chordb i zaburzen psychicznych,
dyskutujac ze soba na temat wilasciwego postrzegania tego zagadnienia oraz
omawiajac sposoby terapii i leczenia. Budowane teorie i przekonania opieraly
si¢ gtownie na systemach religijnych i filozoficznych, ktore miaty wskazywac
i ulatwia¢ zrozumienie tego trudnego do wytlumaczenia zjawiska. Poczatkowo
dominowal sakralny charakter wyjas$nien, z biegiem czasu dochodzity do glosu
inne: $wiecki lub mieszane, co przektadalo si¢ na rézne formy postrzegania
tematyki zaburzen psychicznych. Lekarzem klinicysta, ktory jako pierwszy
pochylit sie nad osobami chorymi psychicznie i opisat ich przypadki, byt Hipo-
krates na przetomie V i IV w. p.n.e w Grecji. To jemu wspolczesna medycyna
zawdzigcza pierwsze opisy przypadkow pacjentek z psychoza poporodowa,
psychonerwicy Igkowej (fobia) czy majaczenia (delirium) na podiozu choréb
somatycznych. Do dzi$ stosuje si¢ w powszechnym uzyciu nazewnictwo Hipo-
kratesa, takie jak mania, epilepsja, paranoja czy melancholia [3].

W jednym z najstarszych zachowanych do dnia dzisiejszego dziet na temat
medycyny ,,Corpus Hippocraticum” przedstawiono poglad na problemy natury
duszy, wedlug ktoérego nagromadzenie okreslonych rodzajow ptynoéw (gtownie
$luzu i zotci) wptywato na ujawnienie si¢ zaburzen i choréb psychicznych.
W prosty sposob przedstawiano zalezno$¢ migdzy stanem modzgu a jego wpty-
wem na funkcjonowanie reszty organizmu, co przektadato si¢ na wystepowanie
takich objawdéw chorobowych, jak urojenia i omamy, nazywanych w dwcze-
snym czasie ,,szalenstwem”, lub w innych przypadkach prowadzito do wysta-
pienia obnizonego nastroju, zaburzen pamieci, lekow i koszmarow.

Metodycy mieli natomiast inne, odmienne spojrzenie na osoby z zaburze-
niami psychicznymi. Zrezygnowali z tradycji medycznej — poszukiwania przy-
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czyny objawOw — na rzecz skoncentrowania si¢ na opracowaniu skutecznych
metod leczenia. To oni pogrupowali choroby psychiczne na ostre i przewlekte.
Zaproponowali pierwsze formy terapeutyczne, takie jak kapiele, muzyka,
$piew, rozne formy aktywnosci i ruchu. W swoich zapiskach okreslili, w jakich
warunkach powinni przebywaé pacjenci w trakcie procesu leczniczego. Zapro-
ponowali, aby pacjenci przebywali w pokojach, gdzie jest odpowiednia dostgp-
no$¢ $wiatla czy temperatura otoczenia, co miato przyspieszy¢ proces lecze-
nia. Negowali leczenie pacjentdéw przez upust krwi czy stosowanie przymusu
bezposredniego [2, 3]. Rownoczesnie obok metodykow pojawita si¢ szkota
pneumatykow, ktorzy skupiali si¢ na zjawisku pneumy, czyli ,,tchnien zycio-
wych”. W ich rozumieniu ,,pneuma” byla substancja niezbedna do zycia, miata
ona pehic¢ funkcje duszy i odpowiadac za sfere psychiczna.

Ocenia si¢, ze w okresie migdzy czasami starozytnosci a Sredniowiecza
najbardziej humanitarna opieka nad chorymi psychicznie miata miejsce w kra-
jach muzutlmanskich. W VIII wieku w Bagdadzie Kalif Harun al-Raschid otwo-
rzyt szpital, w ktorym oprocz tego, ze leczono choroby natury somatycznej,
pomocy udzielano pacjentom z zaburzeniami psychicznymi. W Kairze w XIII
wieku powstat szpital Mansur, gdzie uznanymi formami leczenia byla: opieka,
muzykoterapia i terapia wodna. Krokiem wstecz w opiece nad chorymi psy-
chicznie i w spojrzeniu na problematyke chorob psychicznych byt okres $re-
dniowiecza w Europie, gdy dominowalo religijne spojrzenie na osoby chore.
Pomimo licznych tekstow medykow greckich, rzymskich i arabskich ponownie
powrdcono do pogladu supranaturalizmu. Osoby chore psychicznie zaczgto trak-
towaé coraz gorzej. Uznawano je za opgtane przez demony, zajmujace si¢ czara-
mi lub, w ocenie ko$ciota, ukarane za popetnione grzechy. Obwiniano je za r6z-
nego rodzaju epidemie i kleski, co skutkowalo stosowaniem wobec nich
przemocy i okowow [2, 3].

W Europie pierwszym szpitalem zajmujagcym si¢ osobami chorymi psy-
chicznie byl powstaly w 1247 roku Szpital Bethlem w Londynie, ktory poczat-
kowo funkcjonowat jako klasztor. W licznych danych zrédlowych opisano nie-
humanitarne 1 tragiczne warunki, ktore w nim panowaly. Pacjenci byli
przywiazywani, zamykani w matych ciemnych celach, a w stosunku do nich nie-
rzadko stosowana byta przemoc fizyczna. W opiece nad pacjentami dominowaty
takie praktyki, jak egzorcyzmy, upuszczanie krwi, kapiele w zimnej wodzie oraz
kajdany. Pierwszymi ,humanitarnymi” szpitalami skoncentrowanymi tylko na
opiece nad chorymi byty szpitale hiszpanskie powstale w XV wieku w Walencji,
Sewilli i Saragossie.

Opinia spoteczna na temat osob z chorami psychicznymi na przestrzeni
wiekoéw zmieniata si¢, od postrzegania ich jako ,.blaznoéw” i ,,§wietych szalen-
cOW”, ktorych mozna bylo spotyka¢ na dworach krélewskich i jarmarkach, po
»czarownice” 1 ,,czarownikoOw”, torturowanych i palonych na stosach.

W miare¢ rozwoju medycyny jako nauki oraz powigkszajacej si¢ wiedzy na
temat funkcjonowania organizmu ludzkiego spojrzenie na choroby umystu po-
woli zmieniato si¢. W XVI wieku anatomowie po raz pierwszy opisali nerwy
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prowadzace mozgu, czym spowodowali rozwoj takich dziedzin medycznych,
jak psychiatria i neurologia.

Przetomowa postacia w podejsciu do 0so6b chorych psychicznie byt fran-
cuski lekarz Philippe Pinel, zyjacy na przetomie XVIII i XIX wieku, ktory
skupit si¢ na rozbudowaniu humanitarnej terapii w stosunku do pacjentow.
W pracach opisywal swojg terapi¢ jako ,,leczenie moralne”. Jako pierwszy prze-
strzegal praw cztowieka w stosunku do 0sob chorych psychicznie, ktadt nacisk
na spoteczne i osobiste przyczyny wystgpowania chorob, wprowadzit terapi¢
zajeciowq oraz terapi¢ przez wysitek fizyczny w celu poprawy funkcjonowania
pacjentéw [2]. Negatywnie ocenial dotychczas stosowang terapi¢ opium jako
terapi¢ objawy chordb (rys. 2).

Rys. 2. Tony Robert Fleury, Pinel wyzwala szalone kobiety w Salpétriére, 1876 (ar-
chiwum Wojewodzkiego Szpitala Zdrowia Psychicznego w Swieciu)

Opieka psychiatryczna w Polsce

Poczatkowo rowniez w Polsce opieka nad osobami chorymi psychicznie
zajmowaty si¢ gtownie zakony. W okresie sredniowiecza stosowano te same
metody lecznicze, ktore panowaly na terenie catej Europy. Na terenach Polski
pierwsze ,,zaktady dla obtgkanych” powstawatly pod koniec XVI wieku w Kra-
kowie, Gdansku czy Poznaniu [3, 11]. W Warszawie pierwszym szpitalem,
w ktorym zajmowano si¢ osobami chorymi psychicznie, byt Szpital Swictego
Ducha, jednak stosowane w nim leczenie nadal byto prymitywne.
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Pierwsze doniesienia o opiece nad chorymi psychicznie na terenie pojezie-
rza pomorskiego datuje si¢ na rok 1426, gdy przy konwencie krzyzackim po-
wstat dom dla obtgkanych. W okresie zaboru pruskiego, w 1822 roku w budyn-
kach poklasztornych powstat Krajowy Zaklad Psychiatryczny, a dwadzie$cia
trzy lata pozniej wladze miasta Swiecie wydaly zgode na budowe szpitala
psychiatrycznego — 1 kwietnia 1855 roku nastgpilo oficjalne otwarcie obiektu
pod nazwa Westpreussische Provinzal-Irren-Heil und Pflege-Anstalt zu Schwetz
(niem. Zachodniopruska Regionalna Lecznica dla Obtgkanych i Placowka
Opickuncza w Swieciu). W pozniejszych latach powstaly szpitale w Kulparko-
wie w 1872 r., w Tworkach w 1891 r. oraz Kocborowie w 1895 r. (rys. 3).

Rys.3. Plan Szpitala w Kocborowie (archiwum Wojewodzkiego Szpitala Zdrowia
Psychicznego w Swieciu)

Wojny swiatowe w XX wieku silnie determinowaly stosunek do oséb chorych
psychicznie oraz opieki nad nimi i ich leczenia. Pomimo Ze starano si¢ walczy¢
o prawa dla 0sob chorych, dostep do otwartej opieki ambulatoryjnej i grup pomocy,
wygral nurt zaktadajacy sterylizacje osob chorych psychicznie. W ocenie jego zwo-
lennikéw zabieg ten miat rozwigza¢ problem przeludnienia w zaktadach 1 ograni-
czy¢ koszty leczenia. Podczas Il wojny §wiatowej w ramach akcji T4 hitlerowcy
podjeli decyzje o zagladzie pacjentdéw szpitali psychiatrycznych, w tym pacjentow
Szpitala Psychiatrycznego w Swieciu, Kocborowie oraz Poznaniu.

W okresie powojennym podjeto probe odbudowania wczesniejszych form
opieki nad pacjentami. Do statego leczenia wprowadzano psychoterapie grupo-
we, zadbano o powstawanie spotecznosci terapeutycznych.
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Oddzialywania terapeutyczne

Ze wzgledu na brak rozwinigtego leczenia farmakologicznego poczatko-
wymi oddziatywaniami terapeutycznymi byly terapie skupiajace si¢ na rozmo-
wie z pacjentami w celu uswiadomienia im objawow chorobowych, co mogloby
zaskutkowaé szybszym powrotem do zdrowia oraz $rodowiska rodzinnego
[2, 15]. Oddziatywania psychoterapeutyczne mialy poprawi¢ wspotprace chore-
go i jego rodziny z personelem medycznym, by stworzy¢ sie¢ wsparcia spo-
tecznego po powrocie z hospitalizacji. Terapia przyjmowata formy: terapii in-
dywidualnej oraz grupowej, a takze w formie przekazu, np. dyrektywnych
wyktadow, grup dyskusyjnych czy zadan domowych wykonywanych przez
pacjentéw [13]. Na przetom XIX i XX wieku datuje si¢ pierwsze publikacje na
temat pracy psychoterapeutycznej z pacjentami z zaburzeniami psychicznymi.
Poczatkowo wigzaty si¢ one z pracami Zygmunta Freuda, méwigcego o pode;j-
$ciu psychodynamicznym, a w pozniejszych okresach pojawily si¢: podejscie
poznawczo-behawioralne, ktore stato w opozycji do wczesniejszej formy tera-
pii, czy terapie humanistyczno-egzystencjonalna oraz systemowa [13, 15].

Terapia praca miata rowniez wielki wptyw na pacjentéw, dlatego w naj-
wigkszych osrodkach leczniczych powstawaty sklepy, masarnie, piekarnie,
warsztaty — stolarski, krawiecki, Slusarski, sady, ktore miaty za zadanie towa-
rzyszy¢ pacjentom w rehabilitacji psychiatryczne;j.

Pacjenci przy pracy w ogrodzie,

Rys. 4. Terapia pacjentéw przez pracg (archiwum Wojewodzkiego Szpitala Zdrowia
Psychicznego w Swieciu)



17

Poza stosowang terapig przez prace¢ oddzialywano terapeutycznie rowniez
przez kontakt ze sztukg i muzyka. Leczenie przez sztuke (malarstwo, rysunek,
rzezbe¢ czy poezj¢) — tzw. arteterapia — poczatek swojego istnienia miato
w Wielkiej Brytanii oraz Stanach Zjednoczonych [5]. W zalozZeniu tej formy
leczenia pacjenci nie musieli mie¢ zadnych zdolnoSci artystycznych. Wykonane
przez nich dziela mialy pomoc im lepiej zrozumie¢ siebie oraz natur¢ swoich
problemow i trudnos$ci. Inng forma terapii — znang i stosowang od czasow staro-
zytnych — byla muzykoterapia. Dzielita si¢ na ,,muzykoterapi¢ aktywng”,
w ktorej sktad wchodzg oddzialywania angazujace ,,fizycznie” (jak $piew, gra
na instrumentach, ruch przy muzyce, improwizacja), oraz ,,muzykoterapi¢ re-
ceptywna”’, ktorej podstawg jest sluchanie muzyki jako forma relaksacji i wizu-
alizacji. Opisane wyzej formy terapii do dnia dzisiejszego stosowane sg w ra-
mach pobytu w szpitalu jako nieodtgczna cze¢$¢ oddziatywan terapeutycznych.

Oddzialywania farmakologiczne

Pierwszym lekiem stosowanym w leczeniu zaburzen psychicznych byta
morfina. Morfina jest organicznym zwigzkiem chemicznym wchodzacym
w sktad opium, zostata wyodrebniona w 1806 r. [4]. Stosowana byta jako $ro-
dek uspokajajacy oraz nasenny do czasu, gdy zauwazono jej dziatanie niepoza-
dane — zesp6t uzaleznienia. Kolejnymi lekami byly sole bromu (1857), wodzian
chloralu (1869) oraz skopolamina (1880) [9].

Ze wzgledu na brak skuteczno$ci stosowania lekow w monoterapii zaczeto
podawac leki w formie mieszanek. Jedng ze znanych i skutecznych byta mie-
szanka morfiny, skopolaminy (hioscyny) i atropiny. Skopolamina oraz atropina
miaty redukowaé objawy opioidowego zespolu abstynencyjnego [15]. Nowo-
$cia, jednak nie przetlomowym leczeniem, byto wprowadzenie do terapii barbi-
turanow. Barbital byl stosowany az do lat 50. XX wieku. Jednak rewolucjg
w leczeniu chorych psychicznie stato si¢ wynalezienie pierwszego leku prze-
ciwpsychotycznego — chloropromazyny — w 1950 roku przez Paula Charpentie-
ra oraz wprowadzenie go do powszechnego uzytku w 1952 roku pod nazwa
Largactyl. Pomimo od lat rosngcej liczby pojawiajacych si¢ na rynku lekow dla
pacjentdw chorych psychicznie chloropromazyna (w Polsce sprzedawana pod
nazwg Fenactil) nadal znajduje si¢ w gronie lekow dawkowanych pacjentom
z pobudzeniem psychoruchowym o réznej etiologii. Na przestrzeni lat zsyntety-
zowano kolejne substancje — haloperidol, lewomepromazyne, prometazyne,
ktore ze wzgledu na podobny profil dziatania nazwano neuroleptykami. Leki te
dziataja hamujaco na uktad dopaminergiczny, ktory bierze gtowny udziat
w wystapieniu objawow wytworczych ,,psychoz” [7]. W latach 70. XX wieku
do leczenia wprowadzono pierwszy atypowy neuroleptyk — klozapine, stymulu-
jacy zarowno uklad dopaminergiczny, jak i serotoninergiczny. Klozapina
do dzi$ stosowana jest w leczeniu psychoz lekoopornych [14]. Ze wzgledu na
znaczng liczbe dziatan niepozadanych pierwszych neuroleptykow zmniejszyta
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si¢ ich czgstotliwo$¢ stosowania na rzecz neuroleptykoéw II generacji, ktore
w mniejszym stopniu wplywaja niepozadaniec na uktad dopaminergiczny,
a stymulujg réwniez inne uktady (histaminowy, adrenergiczny, muskarynowy,
serotoninergiczny). Do lekéw z tej grupy, gldwnie uzywanych w aktualnym
leczeniu zaburzen psychotycznych, nalezg olanzapina, arypiprazol, kwetiapina,
amisulpryd czy kariprazyna.

W leczeniu zaburzen afektywnych od 1949 roku dominowaty sole litu. Po-
dawane byly one zaréwno w stanach depresyjnych, jak i maniakalnych, a aktu-
alnie stosowane sg jako leki normotymiczne, majace za zadanie zapobiegac
nawrotom epizodow afektywnych. Za pierwszy lek przeciwdepresyjny uwazano
wprowadzong do leczenia imipramine — trojcykliczny lek przeciwdepresyjny.
Ze wzgledu na szeroki profil receptorowy, ale réwniez liczne dziatania niepo-
zadane syntetyzowano nowe, bezpieczniejsze leki wplywajace tylko na
wychwyt zwrotny serotoniny (fluoksetyna — 1986 r.) oraz serotoniny i noradre-
naliny (wenlafaksyna — 1993 r.) oraz dopaminy (bupropion — 1969 r., ale do-
puszczony do uzytku w 1985 r.) [9]. W poszukiwaniu nowych rozwiazan, ze
wzgledu na narastajace problemy psychiczne wspolczesnego spoteczenstwa
oraz na narastajacg lekooporno$¢, badacze poszukuja innych rozwigzan wsrod
znanych juz lekéw. Dlatego w 2019 roku Unia Europejska dopuscita do lecze-
nia zaburzen depresyjnych esketaming, ktora wczesniej stosowana byta w ane-
stezjologii do znieczulania pacjentow.

Inne

Do innych metod leczniczych stosowanych na przestrzeni lat, przed zsyn-
tetyzowaniem neuroleptykéw, nalezaly goraczki malaryczne (szczepienia mala-
ryczne), sen przedtuzony wywolywany barbituranami (somnifenem). Gdy nie
bylo mozliwosci zazywania lekow uspokajajacych, stosowano kapiele przedtu-
zone, ktore trwaly okoto 2-2,5 godzin.

W leczeniu zaburzen lgkowych stosowano rézne formy fizykoterapii,
glownie elektryzacje oraz naswietlanie kwarcowka lub lampa Sollux. W lecze-
niu histerii stosowano natomiast iniekcj¢ z hormonoéw piciowych [6]. W latach
20. XX wieku za najnowoczes$niejsza terapi¢ uznawano $piaczki insulinowe
oraz wstrzasy kardiazolowe. Spiaczki insulinowe byly zalecane w leczeniu
schizofrenii. Polegaty na wywotywaniu powtarzalnych stanow ci¢zkiej glikemii
oraz $piaczki po wstrzyknieciu insuliny. Ze wzgledu na brak wytycznych odno-
$nie wlgczenia pacjentéw, schematow postepowania — dawki podawanej insuli-
ny oscylowaty miedzy 50 a 80 jednostek, a przerywane byly wlewkami dozo-
ladkowymi z glukozy [8].

Wstrzasy kardiozolowe, z perspektywy czasu, oceniono jako prekursora do
wprowadzenia terapii elektrowstrzagsami. Po podaniu kardiazolu pacjent tracit
przytomno$¢ i doznawat napadu drgawek toniczno-klonicznych. Ze wzgledu na
nieprzyjemna aure napadowa oraz brak niepamigci z tego okresu terapig te
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zarzucono na rzecz terapii elektrowstrzgsowej, ktora oceniano na bardziej kom-
fortowa dla pacjenta. W wyjatkowych przypadkach (lekooporne depresje oraz
schizofrenie) elektrowstrzasy stosowane sa w wybranych szpitalach psychia-
trycznych [16].

Ze wzgledu na nadal niewystarczajagce dostepne formy leczenia, ciagle
poszukiwane sg inne mozliwosci. Aktualnie jednym ze sposobdéw zalecanych
w leczeniu opornej depresji s3 metody elektryczne lub magnetyczne stymulujace
aktywno$¢ moézgu. Zalicza si¢ do nich takie terapie, jak: terapia elektrokonwul-
syjna, przezczaszkowa stymulacja magnetyczna, gleboka stymulacja mozgu czy
przezczaszkowa stymulacja pradem stalym. Od lat 70. XX wieku w okresie roz-
woju technologii EEG oraz EMG zaczeto wykorzystywac treningi tzw. samore-
gulacji. Metoda ta stosowana jest zarowno w psychiatrii, jak i neurologii, szcze-
golnie wskazana do osob z ADHD, depresja, zaburzeniami lgkowymi. Aktualne
badania wykazuja, ze jest to jedna z bezpiecznych oraz nieinwazyjnych metod
terapeutycznych, ktdra réwniez moga stosowac pacjenci samodzielnie w domu.

Rys. 5. Oddzialy psychiatrii sgdowej o podstawowym stopniu zabezpieczenia 9a i 9b
(archiwum Wojewoddzkiego Szpitala Zdrowia Psychicznego w Swieciu)

Podsumowanie

Od czasow starozytno$ci osoby z zaburzeniami psychicznymi wzbudzaty
szczegolne zainteresowanie wsrdd spoteczenstwa. Swoim zachowaniem budzity
strach, zto$¢, a takze $miech i lito§¢ w najblizszym otoczeniu. Formy opieki nad



20

nimi w toku historii ewoluowaty: od czasow izolacji, tortur, egzekucji po czasy
medycyny wspotczesnej. Z aktualnych danych Swiatowej Organizacji Zdrowia
jedna na osiem osOb zmaga si¢ z jedng z form zaburzen sfery psychiczne;.
Obecnie coraz wigkszy nacisk kladzie si¢ na diagnostyke i leczenie oraz profi-
laktyke zaburzen psychicznych, a przede wszystkim na obnizenie stygmatyzacji
0s0b zmagajacych si¢ z problemami natury psychicznej.
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What changes have occurred in the care of patients with mental disorders
from prehistoric times to the present day?

Streszczenie. Od czasdéw prehistorycznych osoby z zaburzeniami psychicznymi budzity
zainteresowanie wsrod spoteczenstwa. Swoim zachowaniem wzbudzaty w swoim naj-
blizszym otoczeniu oraz osobach postronnych strach, zlos¢, a takze litos¢. Formy opieki
nad osobami chorymi psychicznie i z zaburzeniami na przestrzeni lat ulegaty zmianom:
od czasow izolacji, tortur, egzekucji po czasy medycyny wspotczesne;.

Stowa kluczowe: zaburzenia psychiczne, ewolucja leczenia psychiatrycznego, opieka
nad osobami chorymi psychicznie

Abstract. Since prehistoric times, people with mental disorders have attracted society’s
interest. Their behavior evoked fear, anger, and even pity among those around them and
bystanders. The care of mentally ill individuals and those with disorders has undergone
a long and arduous journey — ranging from isolation, torture, and executions to the era
of modern medicine.

Key words: mental disorders, psychiatric treatment evolution historical, perspectives
on mental illness, care of the mentally ill



Schizofrenia — nowoczesne mozliwosci leczenia farmakologicznego
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Wstep

Na przestrzeni wiekéw schizofrenia jako choroba psychiczna budzita za-
roOwno zainteresowanie, jak i lgk wsrod roznych grup spotecznych. Pacjenci ze
wzgledu na swoje zachowanie, oceniane przez spoteczenstwo jako dziwaczne,
niedostosowane oraz agresywne, czgsto wymagali interwencji §rodowiska me-
dycznego.

Termin schizofrenia pochodzi od dwdch starogreckich stow: chizein — roz-
szczepi¢ oraz phren — umyst. Po raz pierwszy sformutowanie to zostato uzyte w
1908 roku przez psychiatrg Eugena Bleulera. Schizofrenia jest przewleklta cho-
roba, ktora charakteryzuje si¢ zmianami czynno$ciowymi i strukturalnymi mo-
zgu [5].

Ocenia sig, ze schizofrenia jest chorobg ludzi mtodych, najczestszy wiek za-
chorowania obserwuje si¢ miedzy 20 a 30 rz, czgsciej dotyczy jednak mezczyzn
niz kobiet. Czgstotliwo$¢ jej wystepowania rdzni si¢, jednak najczesciej poda-
wane jest, ze okolo 1% spoteczenstwa cierpi na te¢ chorobe. Czesto pierwsze ob-
jawy chorobowe u pacjentdw ujawniaja si¢ w waznych dla nich momentach zycia
— w trakcie nauki, cigzy [5].

Ze wzgledu na zréznicowanie w ujawnianych objawach mozna je podzieli¢
na:

1) pozytywne — inaczej zwane psychotycznymi, w ich sktad zalicza si¢ omamy
— halucynacje (nalezace do zaburzen spostrzegania), podczas ktorych osoby
widza/stysza/czuja rzeczy nieistniejace, oraz urojenia (zaburzenia tre$ci my-
$lenia), na skutek ktorych dochodzi do wypowiadania btednych, chorobowych
sadow i tresci, ktore nie ulegajg korygowaniu pomimo licznych dowodow na
ich falszywos$¢; poczucie echa mysli, nasytania lub odciagania mysli,

2) negatywne — deficytowe, w sktad ktérych wchodza objawy: zubozenie
mowy, zubozenie dazen, dwoisto$¢ sagdow i dziatan, autyzm,

3) afektywne — objawy zwiazane z nastrojem, zardwno objawy leku, jak i de-
presji,

4) poznawcze — pogorszenie pamig¢ci, mozliwosci kojarzenia, przewidywania,

5) dezorganizacja — pobudzenie, euforia [1].

' Wojewodzki Szpital dla Nerwowo i Psychicznie Chorych im. dr. J. Bednarza w Swieciu
2 Wydzial Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
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Etiologia

Pomimo wielu badan nad powodami wystapienia objawow schizofrenii juz
od XX nie stwierdzono jednego czynnika odpowiedzialnego za ich wystapienie.
Od poczatku badan nad chorobg zarowno Emil Krapelin, jak i Eugen Bleuler do-
szli do wspolnych wnioskow, ze jedng z przyczyn wystgpienia choroby sg czyn-
niki genetyczne. Do dnia dzisiejszego nie udato si¢ wyjasni¢ mechanizmow ge-
netycznych jej wyst¢gpowania, ale obserwacja pozwala na stwierdzenie faktu, iz
moze ona wystepowaé rodzinnie, a ryzyko jej wystgpienia ros$nie wraz ze stop-
niem pokrewienstwa [4].

Posmiertne badania mozgu oraz nowoczesne badania obrazowe wskazaty na
to, ze u 0sob chorujacych na schizofrenie dochodzi do utrwalonych zmian w mo-
zgu —najwiekszych w korze czotowej, co pozwolito wysnu¢ rozne teorie na temat
przyczyn ubytkow komorek nerwowych.

Najpopularniejszg teorig biochemiczng jest teoria dopaminowa, ktéra mowi
o nadreaktywnos$ci neuroprzekaznictwa dopaminoergicznego, gléwnie w ukta-
dzie limbicznym —zwigzanej z wystapieniem objawow psychotycznych. Praw-
dziwosci tej hipotezy dowodzi skuteczne stosowanie lekéw przeciwpsychotycz-
nych majacych za zadanie obnizenie stezenia dopaminy. Do pogarszajacych
czynnikoéw nalezy nadmierne pobudzenie osi ,,stresowej”, w sktad ktérej wchodzi
uktad limbiczny, podwzgorze, przysadka oraz kora nadnerczy, zwigkszajace wy-
dzielanie dopaminy przez wzrost produkcji glikokortykosteroidow, tzw. ,,hormo-
néw stresu”. Kolejne badania Timothy’ego Crowa oraz Nancy Andreasen wyka-
zaty, 1z zarowno objawy negatywne, jak i pozytywne sg zalezne od tego
przewodnictwa, a oddziatywania farmakologiczne bezposrednie i posrednie re-
dukowaty objawy chorobowe [4].

Nieroztaczng od teorii dopaminoergicznej jest teoria serotoninoergiczna —
gléwnie zwigzana z jednym receptorem 5-HT-2, bedacym gléwnym receptorem,
na ktéry oddziatuja leki przeciwpsychotyczne II generacji. Wprowadzenie ta-
kiego leczenia mialo korzystny wpltyw u pacjentdéw na wymiary: negatywny,
afektywny i poznawczy [5].

Inne teorie dotycza rowniez szlaku glutaminergicznego, w ktérym dochodzi
do zmniejszenia poziomu N-acetyloasparginianu w korze czotowej, korze skro-
niowej oraz hipokampie, oraz koncepcji zwigzanej z utratg lipidow i wody z bton
komoérkowych — teoria blonowa [1].

W pozniejszym okresie powstala teoria neurorozwojowa Nancy Andreasen
i wsp., w ktorej podjeto zagadnienie, ze wtdrne deficyty poznawcze ujawniajace
si¢ jako obraz schizofrenii spowodowane sg uszkodzeniem OUN juz w zyciu pto-
dowym, oraz teoria neuroinfekcji, zwigzana z prenatalng ekspozycja na wirusa
grypy [1, 4].

W ostatnich latach na podstawie obserwacji pacjentéw oraz kolejnych badan
zaobserwowano posredni, a jednak znaczacy wptyw na receptory cholinergiczne
przez inhibitory procesow nikotynowych [10], co otworzylo kolejne mozliwosci
w poszukiwaniu innych metod leczenia [2, 3, 9].
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Aktualne mozliwoSci leczenia farmakologicznego

Neuroleptyki I generacji

Przetom w leczeniu schizofrenii nastgpit w 1952 roku, gdy zostal wprowa-
dzony pierwszy lek o dziataniu przeciwpsychotycznym — chloropromazyna, a 3
lata p6zniej Dalay i Deniket uzyli nazwy ,,neuroleptyki” dla lekow, ktore wyka-
zywaly cechy wspoélne: dzialanie zobojetniajace bez efektu narkotycznego,
wplyw pobudzajacy w stanach zahamowania psychomotorycznego lub uspoka-
jajacy w stanach jego podniecenia, powodowanie redukcji objawow pozytyw-
nych, pozytywny wplyw na objawy spowodowane przyjmowaniem substancji
psychozotworczych oraz negatywny wplyw na uktad pozapiramidowy poprzez
wywotywanie licznych objawow niepozadanych — wegetatywnych osrodkowego
i obwodowego uktadu nerwowego.

Leki przeciwpsychotyczne I generacji maja silne powinowactwo do recepto-
row D2, glownie w obrebie szlaku mezolimbicznego, ktéry gtownie odpowiada za
wystapienie pozytywnych objawow choroby (omamy, urojenia), natomiast blokuja
ten receptor takze w innych szlakach (mezokortykalnym, nigostratialnym czy guz-
kowo-lejkowym). Ze wzgledu na prosty mechanizm dziatania tej grupy lekow, tzn.
brak selektywnego dziatania, wystapienie objawdw niepozadanych wzrastato [13].

Najczestszymi objawami niepozadanymi stosowania tej grupy lekow byty
objawy zwigzane z uktadem pozapiramidowym. U pacjentow obserwowano tzw.
wczesne dyskinezy (czyli nieskoordynowane i niezalezne od woli ruchy konczyn
lub calego ciata, wyginanie i prezenie, mimowolne ruchy warg), polekowy zesp6t
Parkinsonowski, akatyzje (pobudzenie ruchowe — czesto opisywane jako przy-
mus bycia w ciggtym ruchu) czy pozne dyskinezy. U 1% pacjentow leczenie neu-
roleptykami moze wygenerowac ztosliwy zespot neuroleptyczny, ktory moze do-
prowadzi¢ do zgonu. Powiklaniem dziatania lekow w uktadzie guzkowo-
-lejkowym byly znaczace zaburzenia hormonalne. U pacjentéw objawy niepoza-
dane zwigzane byly gtéwnie ze wzrostem prolaktyny, ktory skutkowatl brakiem
miesigczki, ginekomastig, spadkiem libido czy impotencja.

Leki z tej grupy nadal stosowane w psychiatrii to chloropromazyna, halope-
ridol, promazyna, sulpiryd, lewomepromazyna, chloroprotyksen, flupentyksol,
pernazyna, promazyna oraz zuklopentyksol.

Neuroleptyki Il generacji

W poszukiwaniu bezpieczenstwa dla pacjentdw poszerzono badania odnosnie
lekow oraz mozliwych mechanizmoéw ich dziatania. II generacje lekow przeciw-
psychotycznych charakteryzuje szerszy profil dziatania zarowno na uktad dopa-
mino-, jak i1 serotoninoergiczny. Leki z tej grupy charakteryzuja si¢ szerokim dzia-
faniem jako antagonisci receptora serotoninowego 5-HT2A i dopaminowego,
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antagoni$ci receptora dopaminowego D2 o szybkiej dysocjacji, czgsciowi agonisci
receptora dopaminowego D2 oraz czg$ciowi agonisci receptora serotoniny [13].

Przewaga neuroleptykoéw II generacji nad neuroleptykami I generacji jest
ich wysoka selektywnos$¢ oddziatywania na receptory zard6wno serotoninowe, jak
i dopaminowe, dzigki czemu zmniejszaja ryzyko wystgpienia objawow pozapi-
ramidowych. Jednym z pierwszych syntetyzowanych lekow z tej grupy byta
olanzapina wyprodukowana w 1982 roku, pozniej risperidon w 1994 roku. Po-
mimo zauwazalnej poprawy w zakresie objawow pozapiramidowych szeroki pro-
fil receptorowy ujawnit dziatania niepozadane w innych uktadach neuroprzekaz-
nictwa.

Wigkszos¢ lekéw z nowej grupy, poza wczesniej wspomnianymi, wykazy-
wato powinowactwo réwniez do receptoréw muskarynowych (zlokalizowanych
na btonach komoérkowych pobudzanych przez acetylocholing), histaminowych
oraz alfa-1-adrenergicznych [2, 3, 7].

Pomimo lepszego — w porownaniu z neuroleptykami I generacji — profilu
bezpieczenstwa na uktad pozapiramidowy leki te nie sa pozbawione dziatan nie-
pozadanych. Swoim szerokim dziataniem na uktad muskarynowy powoduja takie
objawy, jak: sucho$¢ w jamie ustnej, zamazanie widzenia, retencja moczu. Anta-
gonistyczne dzialanie lekéw na receptory histaminowe moze powodowac u pa-
cjentdw sennos$¢, otepienie, zaburzenia koordynacji ruchowej, trudnosci w odda-
waniu moczu, zaburzenia ze strony przewodu pokarmowego oraz wzrost masy
ciata. Antagonistyczne dziatanie na receptory alfa-1-adrenergiczne moze nato-
miast spowodowa¢ zaburzenia rytmu serca, wydtuzenie odcinka qTc.

Do nadal chetnie stosowanych lekow z tej grupy nalezg olanzapina, risperi-
don, kwetiapina, amisulpryd, sertindol.

Neuroleptyki III generacji

W 1995 roku syntetyzowano pierwszy lek z tej grupy — aripiprazol. Leki III
generacji charakteryzuja si¢ jeszcze wigkszym dziataniem na receptory dopami-
nowe i serotoninowe. Charakteryzujg si¢ dziataniem cze$ciowo agonistycznym
na receptory D2 oraz 5-HT1A oraz antagonistycznym na receptor D3 oraz
5-HT2A.

W Polsce zarejestrowane sg 4 leki z tej grupy — wspomniany wczesniej ary-
piprazol, lurazydon, kariprazina oraz brekspirazol, ktoéry do powszechnego lecze-
nia w Polsce zostat dopuszczony dopiero w 2023 roku. Wcze$niej, ze wzgledu na
brak refundacji — nie byto mozliwos$ci leczenia pacjentow powyzszym lekiem
w warunkach ambulatoryjnych.

Neuroleptyki atypowe

Klozapina jest pierwszym i jedynym atypowym lekiem przeciwpsychotycz-
nym. Byta syntetyzowana juz w 1961 roku. Uwazano jg za lek przetomowy ze
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wzgledu na brak dziatania niepozadanego na uktad pozapiramidowy oraz na
wzrost prolaktyny. Zaobserwowano réwniez mniejsze ryzyko wystgpienia poz-
nych dyskinez. Klozapina byta pierwszym lekiem, ktory w poréwnaniu z innymi
dziatal jako antagonista receptorow dopaminergicznych oraz serotonionergicz-
nych. Pomimo dobrej odpowiedzi na leczenie klozaping odstgpiono od jej regu-
larnego stosowania ze wzgledu na liczne dziatania niepozadane, takie jak agra-
nulocytoza i leukopenia, obnizenie progu drgawkowego, co powodowato
u pacjentéw napady padaczkowe, suchos¢ w jamie ustnej, zaparcia, Slinotok czy
przyrost masy ciata. Od 1975 roku zostata wycofana catkowicie z obrotu, jednak
ze wzgledu na skutecznos$¢ nieporownywalng z innymi lekami przeciwpsycho-
tycznymi FDA w 1989 roku pozwolila na ponowne wprowadzenie leku tylko dla
pacjentow z psychozami lekoopornymi [13].

Nadchodzaca przyszlos¢

Wydaje si¢, ze gama lekéw o dziataniu przeciwpsychotycznym oraz akty-
wizujacym, wykorzystywanych w leczeniu schizofrenii, jest szeroka, jednak ze
wzgledu na nadal niewystarczajaca czesto odpowiedz na leczenie jednym lekiem
przeciwpsychotycznym oraz wzrost liczby dziatan nieporzadnych przy stosowa-
niu monoterapii wcigz poszukuje sie lekdw, ktoére moglyby taczyé wysoka sku-
teczno$¢ dziatania z mniejszym ryzykiem wystepowania dzialan niepozadanych.
W 2024 roku FDA po raz pierwszy od 30 lat zarejestrowata nowy lek w leczeniu
schizofrenii. Gléwnym mechanizmem dziatania jest uktad cholinergiczny, a nie
jak u wszystkich wczes$niejszych dopaminoergiczny czy serotoninoergiczny [8].
Ksantomelina, bo tak nazywa si¢ substancja czynna, dziala bezposrednio na re-
ceptory muskarynowe. Zostata juz zsyntetyzowana w latach 90. XX wieku, ale
ze wzgledu na liczne dziatania niepozadane nie dopuszczono jej do obrotu.
W ostatnich latach doszto do przetomu w badaniach, ktore wykazaly pozytywny
wptyw chlorku trospium na dziatania niepozadane ksantomeliny. Hamuje on ak-
tywno$¢ muskarynowa poza mézgiem, zachowujac dziatanie ksantomeliny na re-
ceptory muskarynowe w mozgowiu [ 1, 14].

Do innych czasteczek nadal bedacych w sferze badan nad skutecznos$cia
w leczeniu schizofrenii nalezy inhibitor fosfodiesterazy 10A (PDE10A), ktory
pozytywnie przeszedt 11 fazg badan klinicznych, oraz inhibitor GlyT1 — icleper-
tin, ktory aktualnie jest w III fazie badan klinicznych. Catkowicie odmienne od
poprzednich mechanizméw dziatania daja nadzieje dla pacjentéw i psychiatrow
na lepsze kontrolowanie objawdw choroby i gwarancje wigkszego bezpieczen-
stwa ich stosowania [6, 12].
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Schizophrenia — modern pharmacological treatment options

Streszczenie. Schizofrenia jest choroba, ktorej doswiadczaja ludzie od zarania dziejow.
Od poczatkdow medycyny podejmowano proby zardwno wytlumaczenia jej etiologii, jak
i leczenia. Obecnie szacuje si¢, iz na schizofreni¢ na $wiecie choruje w przyblizeniu 1%
ludzko$ci. Zachorowanie na schizofreni¢ przypada w okresie migdzy dwudziestym a trzy-
dziestym rokiem zycia, co powoduje wycofanie z zycia zawodowego pacjentow w okre-
sie potencjalnie najwigkszej produktywnosci. Przelomowe odkrycie leku przeciwpsycho-
tycznego chloropromazyny w latach 50. XX wieku przyniosto postgp w psychiatrii
i pozwolito podja¢ skuteczne leczenie pacjentow chorych na schizofreni¢ oraz zaowoco-
wato rozwojem badan nad neuroleptykami, przyczyniajac si¢ do powstania III generacji
lekow przeciwpsychotycznych oraz do rozwoju nowoczesnych substancji predysponuja-
cych do potencjalnych lekow przeciwpsychotycznych przysztosci.

Stowa kluczowe: leczenie farmakologiczne, nowoczesne terapie, schizofrenia leko-
oporna, dziatania niepozadane

Abstract. Schizophrenia is a disease that has accompanied mankind since the dawn of
time and since the beginning of medicine there have been attempts to explain the etiology
as well as the treatment. At present it is estimated that schizophrenia affects approxi-
mately 1% of humanity worldwide. The incidence of schizophrenia occurs between the
ages of twenty and thirty, causing patients to be withdrawn from work during their po-
tentially most productive years. The breakthrough discovery of the antipsychotic drug
chlorpromazine in the 1950s ushered psychiatry into the new and made it possible to
undertake effective treatment of schizophrenic patients, and resulted in the development
of neuroleptic research now creating the third generation of antipsychotics and the devel-
opment of modern substances predisposing to potential antipsychotics of the future.

Key words: pharmacological treatment, modern therapies, treatment-resistant schizo-
phrenia, side effects management



Depresja lekooporna — leczenie obecne i zapatrywania na przyszlos¢
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Aleksander Araszkiewicz?, Klaudia Lazarz!

Historia diagnostyki i leczenia depresji

Jak powiedziat Erich Fromm, po ,,erze lgku”, jaka miata miejsce za czaséw
zimnej wojny, obecne lata beda ,,erag melancholii”. Badania prowadzone na catym
swiecie wskazuja, ze w ciagu catego zycia na depresje choruje ok. 17% populacji
swiatowej. Wsrdd osob zglaszajacych si¢ do lekarza pierwszego kontaktu
12-25% cierpi z powodu depresji. Niezaleznie od czasu i kregu kulturowego lu-
dzie chorowali na zaburzenia depresyjne. Opisy stanu melancholii mozna znalez¢
w starozytnych pismach m.in. Aretajosa, Galena i Hipokratesa. Zapiski na temat
depresji tworzone byty juz w 2600 r. p.n.e. przez Sumerdéw oraz starozytnych
lekarzy egipskich. Opisy o0sob cierpigcych na depresje mozna rowniez odnalezé
w Starym Testamencie. Opisywane objawy nie odbiegaja od objawdéw obserwo-
wanych u chorych na depresje w obecnych czasach. Hipokrates wigzat depresje
z nadmiarem ,,czarnej z6lci”, natomiast Galen — z zaburzeniami funkcjonowania
mozgu. Wprowadzony termin ,,melancholia” odpowiada w znacznym stopniu po-
jeciu wspotczesnej depresji [10, 15, 20, 29, 23]. W Sredniowieczu przyczyn de-
presji upatrywano w zjawiskach nadprzyrodzonych — uwazano, ze choroba jest
wynikiem opetania. Egzorcyzmy w tamtym czasie stosowano jako powszechng
forme leczenia. Wierzono, ze choroba jest karg za grzechy. Paracelsus, lekarz
sredniowiecza, opisywal objawy wynikajace z obnizenia spiritus vitae, okreslajac
takich chorych ,,niewolnikami smutku”. Medycyna krajow muzutmanskich prze-
jeta i rozwijala dorobek intelektualny lekarzy starozytnych. Abu Ali Husain ebn
Abdallah Ebn-e Sina, zwany Awicenng, w ,,Kanonie Medycyny” rozpatrywat za-
burzenia psychiczne, w tym melancholig, jako rezultat réznych zaktocen w ciele
chorego, zwlaszcza w mdzgu. Angielski lekarz Robert Burton w XVII wieku wy-
dat pierwszg monografie zawierajacg obszerny opis depresji pt. ,,Anatomia me-
lancholii”. Istotny zwrot w postawach spotecznych wobec chorych na depresj¢
nastapit za sprawg francuskiego lekarza okresu os§wiecenia Philippe’a Pinela. Za-
inicjowat on reformeg sposobow leczenia chorob psychicznych i traktowania cho-
rych. Lekarz psychiatra Eugen Bleuler wprowadzit termin choroby afektywne;j.
Obecnie stosowany termin ,,depresja” zostal spopularyzowany przez Adolfa
Meyera na poczatku XX wieku [15, 20].

Poczatek leczenia biologicznego datuje si¢ na lata 30. XX wieku. Ladislas
J. Meduna wprowadzit terapie wstrzgsami kardiazolowymi. Podanie kardiazolu
wywotywato utrate przytomnos$ci i drgawki, co prowadzito do bardzo nieprzy-

! Wojewodzki Szpital dla Nerwowo i Psychicznie Chorych im. dr. J. Bednarza w Swieciu
2 Wydziat Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
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jemnych doznan. Inng forma terapii bylo zastosowanie zabiegow elektrowstrza-
sowych, ktore do praktyki w 1938 r. wprowadzili Ugo Cerletti i Lucio Bini. Byly
one w tamtym czasie jedyng skuteczng metoda leczenia depresji. W latach 50.
XX wieku zaczgto stosowac pierwsze leki przeciwdepresyjne. W 1952 r. Jean
Delay wraz ze swoim zespolem zaobserwowali poprawg samopoczucia chorych
na gruzlicg, u ktérych zastosowano leczenie iproniazydem, bedacym pochodna
izoniazydu. Polepszenie samopoczucia u wielu chorych nie korelowato z kli-
niczng poprawg somatyczng z powodu gruzlicy. Podajac chorym na depresj¢
iproniazyd, zaobserwowali poprawe napedu i nastroju. W wyniku licznych badan
stwierdzono, ze lek ten hamuje enzym odpowiedzialny za rozklad neuroprzekaz-
nikow. Wspolczesnie iproniazyd zaliczany jest do grupy inhibitorow monoami-
nooksydazy — IMAO [16, 19]. W 1957 r. Roland Kuhn dokonat przelomowego
odkrycia imipraminy, pierwszego z trojcyklicznych lekow przeciwdepresyjnych,
co otworzylo nowe perspektywy w leczeniu depresji. Odkrycie mechanizmu
dziatania lekéw przeciwdepresyjnych spowodowato lawinowy rozwo6j farmako-
terapii depresji, co pozwolito ograniczy¢ dziatania niepozadane, zwigzane
z wczesniej stosowanymi metodami leczenia. W 1986 r. wprowadzono do lecze-
nia fluoksetyne, a 1993 r. — wenlafaksyne. Leki te okresla¢ zaczgto mianem aty-
powych antydepresantow lub antydepresantow drugiej generacji. Nalezy do nich
wickszo$¢ obecnie stosowanych lekow przeciwdepresyjnych [4, 20]. W dzisiej-
szym $wiecie leki przeciwdepresyjne nalezg do najczesciej stosowanych srodkoéw
farmakologicznych stosowanych w medycynie. W latach 90. i w pierwszej
dekadzie XXI w. odnotowuje si¢ systematyczny wzrost czgstosci ich stosowania
[23, 34].

Dzieki nowoczesnemu leczeniu u wigkszosci pacjentow dochodzi do po-
prawy stanu psychicznego i remisji objawow. Niestety u czgsci pacjentow wyste-
puja nawroty, objawy depresji, a u wielu chorych pomimo leczenia nie obserwuje
si¢ poprawy, co bywa podstawg do rozpoznania depresji lekoopornej [7, 31, 38].
Leczenie depresji lekoopornej stawia wyzwania wspotczesnej psychiatrii, to je-
den z najwigkszych probleméw wspodiczesnej medycyny. Wraz z postgpem me-
dycyny pojawiajg si¢ nowe koncepcje innowacyjnych terapii. Szczegolny nacisk
kladzie si¢ na mozliwosci leczenia 0sob z depresja lekooporng. Liczba 0séb cier-
piacych na depresj¢ lekooporng stanowi istotny problem krajow rozwinigtych,
poniewaz powoduje ona znaczne wylgczenie z produktywnosci ludzi aktywnych
zawodowo oraz wptywa negatywnie na PKB tych krajow.

Wspolczesne metody leczenia depresji

Obecnie do powszechnie przyjetych klasycznych metod leczenia zaburzen
depresyjnych nalezy leczenie farmakologiczne (psychofarmakoterapia) [15, 20].
Pozostale metody to:

— psychoterapia,
— elektrowstrzasy,
— fototerapia.



31

Leczenie farmakologiczne

Podstawg leczenia farmakologicznego sg leki przeciwdepresyjne. Pomocni-
czo stosowane sg takze leki z innej grupy. W przypadku depresji wystepujacej
w przebiegu choroby afektywnej dwubiegunowej stosuje si¢ leki stabilizujace na-
stroj oraz neuroleptyki [15].

Leki przeciwdepresyjne

W leczeniu zaburzen depresyjnych stosowane sg grupy lekow [15, 20]:

— trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne (TLPD): mechanizm ich dziatania
opiera si¢ na nieselektywnym blokowaniu wychwytu zwrotnego neuroprzekazni-
kéw, tj. noradrenaliny, serotoniny i dopaminy. Do grupy tej naleza: amitryptylina,
doksepina, imipramina, klomipramina, dezypramina, dibenzepina, dotiepina;

— czteropierscieniowe leki przeciwdepresyjne — zalicza si¢ do grupy tzw. nora-
drenergicznych i specyficznie serotoninergicznych lekéw przeciwdepresyj-
nych (NaSSA). Do grupy tej naleza: mianseryna, mirtazapina;

— selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny (SSR/) — do tej grupy
zaliczamy m.in: fluwoksamina, fluoksetyna, paroksetyna, citalopram, escita-
lopram, sertralina;

— inhibitory zwrotnego wychwytu noradrenaliny i dopaminy (NDRI), np. Bu-
propion [35, 41];

— wzglednie selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego noradrenaliny 1 sero-
toniny (SNRI): wenlafaksyna, duloksetyna, milnacipran;

— wybidrczy inhibitor wychwytu zwrotnego noradrenaliny: np. reboksetyna;

— leki modulujace i stymulujace przekaznictwo serotoninowe: wortioksetyna;

— selektywne inhibitory monoaminooksydazy: moklobemid;

— inhibitory wychwytu serotoniny blokujace receptor 5-HT>: nefazodon, trazodon;

— agonista receptoréw melatonergicznych MT; i MT, oraz antagonista receptora
5-HT,c. agomelatyna.

Inne leki stosowane w przebiegu zaburzen depresyjnych:

— leki stabilizujace nastrdj, zwane lekami normotymicznymi: sole litu, karba-
mazepina, kwas walproinowy, lamotrygina;

— do leczenia depresji w wybranych przypadkach stosuje si¢ niektore neurolep-
tyki drugiej generacji: kwetiapina, olanzapina, arypiprazol;

— niektore neuroleptyki pierwszej generacji stosuje si¢ gldéwnie w celach uspokaja-
jacych [30]: flupentyksol, sulpiryd, amisulpryd, perazyna, lewomepromazyna.

Leczenie niefarmakologiczne

Zabiegi elektrowstrzasowe

Nieco rzadziej stosowang metoda terapii depresji sg zabiegi elektrowstrzgsowe.
Znajdujg one zastosowanie przede wszystkim w przypadkach depresji o ciezkim
przebiegu, takiej jak depresja psychotyczna lub depresja z towarzyszacym stuporem,
badz tez depresji przebiegajacej ze znacznym zagrozeniem samobdjczym. Zabiegi
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wykonywane sa w znieczuleniu ogdlnym, co poprawia bezpieczenstwo i komfort pa-
cjentow. Po zastosowaniu terapii elektrowstrzasowej u ponad potowy pacjentéw ob-
serwuje si¢ ustgpienie objawow depres;ji [4, 6, 30, 31]. Elektrowstrzasy sg jedna
z najbardziej skutecznych metod leczenia depresji.

Dziatanie elektrowstrzaséw oparte jest na wywotaniu u znieczulonego
i znajdujgcego w stanie miorelaksacji pacjenta napadu padaczkowego. Napad pa-
daczkowy wywotywany jest pod wptywem krotkotrwatych impulsow pradu. Do-
ktadny mechanizm dziatania przeciwdepresyjnego zabiegu elektrowstrzasowego
nie zostat jednak w petni odkryty. Uwaza si¢, ze pod wplywem napadu dochodzi
do gwaltownego uwolnienia neuroprzekaznikow w osrodkowym uktadzie ner-
wowym, zwigkszenia aktywnosci receptorow i ich powinowactwa do przekazni-
kéw, oraz dodatkowo pobudzenia zaburzonej osi podwzgorze-przysadka.

Nowoczesne metody leczenia depresji

Esketamina i ketamina

Esketamina w ciggu ostatnich lat osiggneta status przetomowego leku w le-
czeniu depresji. Przeprowadzone badania dowiodly, Zze substancja ta skutecznie
tagodzi objawy cigzkiej depresji opornej na leczenie. Istnieje obecnie dostgpna
donosowa droga podania preparatu pozwalajgcg na tatwa aplikacje i szybkie dzia-
lanie. Esketamina charakteryzuje si¢ niemal natychmiastowym dziataniem.

Dziatanie esketaminy oparte jest na aktywacji bezposredniego neuroprze-
kaznika glutaminianu. Czas osiagni¢cia stezenia maksymalnego esketaminy
w osoczu wynosi okoto 2040 minut. Terapia esketaming wynosi ok. 6 miesiecy
i sktada si¢ z trzech faz. W fazie pierwszej lek przyjmuje si¢ 2 razy w tygodniu.
W drugiej fazie podanie leku nastepuje raz na tydzien. W fazie trzeciej podanie
nastepuje co dwa tygodnie.

Leczenie jest oceniane wedlug obecnych badan jako w pelni bezpieczne. Ba-
dania pokazuja, ze po miesigcznej terapii esketaming okoto 70% pacjentow cier-
piacych na depresje lekooporng osigga zauwazalng poprawe i redukcj¢ objawow
choroby.

Gtownymi czynnikami ograniczajagcymi obecnie powszechne leczenie eske-
taming sg wysokie koszty i ograniczona refundacja.

Przezczaszkowa stymulacja magnetyczna TMS

Przezczaszkowa stymulacja magnetyczna (TMS) to nieinwazyjna metoda
stymulacji mozgu za pomoca impulsow elektromagnetycznych. Ocenia si¢ ja
jako metode skuteczng. Przezczaszkowsg stymulacje magnetyczng wykorzystuje
si¢ tez w leczeniu bolu przewleklego. Gloéwnym zastosowaniem jest depresja
W jej szczegolnych postaciach: przede wszystkim depresji lekoopornej (TRD)
oraz depresji u pacjentow nietolerujacych dziatan ubocznych lekéw. Do istot-
nego zastosowania nalezy leczenie depresji przebiegajgcej z podniesionym po-
ziomem leku u pacjentek w cigzy.
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TMS umozliwia precyzyjne dziatanie na okreslony obszar mozgu, prowa-
dzgc do zmian biologicznych w wybranym regionie osrodkowego uktadu nerwo-
wego. Najczesciej to grzbietowo-boczna kora przedczotowa, ktéra ma potaczenia
z glebszymi obszarami moézgu, m.in. z uktadem limbicznym odpowiedzialnym
za regulacje emocji, motywacji oraz procesu zapamig¢tywania.

Dziatanie TMS opiera si¢ na: modulacji plastycznosci synaptycznej polega-
jacej na systematycznym wzmocnieniu potgczen synaptycznych, co jest jednym
z mechanizméw pamigci i uczenia si¢ na poziomie neuronalnym; zmianie po-
ziomu ekspresji receptorow — N-metylo-D-asparginianowych (NMDA) oraz ob-
nizeniu progu przewodnictwa synaptycznego — prowadzac do wzmocnienia po-
Iaczen i plastycznos$ci synaptyczne;.

Jedng z najwazniejszych zalet przezczaszkowej stymulacji magnetycznej
jest fakt, ze moze by¢ ona stosowana réwnoczesnie z innymi metodami leczenia,
w tym farmakoterapig. Dzialanie TMS nadal jest przedmiotem wielu badan.

Przezczaszkowa stymulacja pradem stalym tDCS

Przezczaszkowa stymulacja pragdem statym nalezy, podobnie jak rTMS,
do niedrgawkowych metod stymulacji mézgu. Obecnie stosowana jest jedynie
w badaniach naukowych. Metoda tDCS polega na stymulacji kory mézgowe;j sta-
bym pradem statym za pomoca dwoch elektrod umieszczanych na powierzchni
glowy [8].

Mechanizm dzialania przeciwdepresyjnego tDCS nie jest w pelni po-
znany. W badaniach z udziatem zwierzat i ludzi wykazano, ze zaleznie od biegu-
nowosci elektrod powstawaty odpowiednie zmiany w pobudliwosci kory mozgu
[9, 21, 22]. W przeciwienstwie do TMS — tDCS nie powoduje powstawania po-
tencjalu czynno$ciowego [3, 14]. Pod anoda nastepuje przesunigcie spoczynko-
wego potencjatu btonowego w kierunku depolaryzacji i zwickszenie czgstosci
spontanicznych wyladowan komorek nerwowych. Pod katoda nastepuje z kolei
przesunigcie potencjatu blonowego w strone hiperpolaryzacji oraz zmniejszenie
czestosci wyladowan komorek nerwowych. Zmiany te utrzymujg si¢ po ustaniu
stymulacji co moze odpowiada¢ za utrzymywanie si¢ efektu przeciwdepresyj-
nego. W dzialaniu tDCS istotny udzial moze petni¢ przekaznictwo glutaminer-
giczne i dopaminergiczne oraz serotoninergiczne.

Do zalet metody tDCS nalezy niski koszt zastosowania [8, 23, 27].

Gleboka stymulacja mézgu (DBS)

Zabieg glebokiej stymulacji mézgu zostal po raz pierwszy przeprowadzony
przez Poola w 1948 roku. U pacjentki cierpigcej na chorobg Parkinsona implan-
towano elektrode do jadra ogoniastego. Pacjentka przed zabiegiem prezentowata
rowniez objawy depresji. Po implantacji uzyskano ogromnag poprawe w zakresie
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objawow depresyjnych. Metoda ta polega tym, Ze generator impulsoéw elektrycz-
nych przesyta impulsy do elektrody, ktérej zakonczenie znajduje si¢ w struktu-
rach glebokich mozgowia, zwykle jadrach wzgorza.

Doktadny mechanizm dziatania glebokiej stymulacji mozgu nie jest po-
znany. Na podstawie dotychczasowych wynikow badan mozna stwierdzié¢, ze od-
dziatywania odbywajg si¢ prawdopodobnie na trzech poziomach: pojedynczego
neuronu, makroobwodow neuronalnych oraz zmian neurochemicznych. Cel gle-
bokiej stymulacji mozgu to modulacja patologicznych obwoddéw neuronalnych
w jadrach podstawy i wskutek tego zablokowanie patologicznych sprzgzen czyn-
nosciowych [30].

Gléwnymi wadami glebokiej stymulacji moézgu sa: wysokie koszty, koniecz-
no$¢ serwisowania stymulatora, dobranie odpowiednich parametrow stymulacji
oraz ryzyko zwigzane z samym przeprowadzeniem operacji neurochirurgicznej.

Od 1997 rokuw USA gleboka stymulacja moézgu jest metoda leczenia
w drzeniu samoistnym. W 2002 roku zostata zarejestrowana w chorobie Parkin-
sona, w 2003 roku w dystonii oraz od 2009 roku w zaburzeniach obsesyjno-kom-
pulsywnych.

O ile w odniesieniu do zaburzen obsesyjno-kompulsyjnych DBS jest uznana
metodg terapeutyczng, o tyle w pozostatych wskazaniach psychiatrycznych,
w tym w odniesieniu do depresji, jest wcigz metodg eksperymentalng. Wyniki
dotychczasowych prac nad zastosowaniem DBS w depresji wskazuja, ze metoda
ta moze okazac¢ si¢ skuteczna nawet w odniesieniu do pacjentow z depresja leko-
oporng, nicodpowiadajaca na zadne inne formy leczenia zaréwno farmakologicz-
nego, jak i psychoterapeutycznego czy fizykalnego (EW). Konieczne sg dalsze
prace nad neurobiologicznymi podstawami zaburzen depresyjnych, ktére pozwo-
lityby ustali¢, w ktérym miejscu wzajemnie sprzg¢zonych petli neuronalnych na-
lezy zadziata¢, aby uzyska¢ pozadany, trwale utrzymujacy si¢ efekt przeciwde-
presyjny.

Stymulacja nerwu blednego (VNS)

Zasada dziatania tej metody jest stymulacja nerwu btgdnego stabym zmien-
nym pradem elektrycznym. Za posrednictwem nerwu btednego mozliwa jest sty-
mulacja zaréwno glebokich obszaréw mozgu, jak i powierzchownych okolic kory
moézgu [18]. Stymulator nerwu btednego umieszczany jest chirurgicznie pod
skorg klatki piersiowej. Przewdd taczacy biegnie pod skora od stymulatora
do elektrody potgczonej z nerwem btednym. Obecnie na catym $wiecie stymula-
cji poddano niemal 5 tys. 0sob. Opinie na temat skutecznosci metody sg podzie-
lone —nadal trwajg badania. Dane z niektorych badan wskazuja na dziatanie prze-
ciwdepresyjne [24]. Szacuje sie, ze skuteczno$¢ przeciwdepresyjna VNS
u chorych z depresja lekooporng oceni¢ mozna na 20-50% [2, 5, 11, 12, 18, 24,
32, 36, 39].
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Do gléwnych wad metody naleza nieprzyjemne odczucia zwiagzane z sama
stymulacjg. Dane ptynace z metaanaliz badan klinicznych [1, 36] wskazuja,
ze VNS jest najbardziej skuteczna w odniesieniu do pacjentow z przewlektymi
zaburzeniami depresyjnymi o umiarkowanym nasileniu. Wskazaniem kwalifika-
cyjnym do VNS jest nieskutecznos¢ co najmniej trzech zastosowanych metod te-
rapeutycznych. Podobnie jak w przypadku DBS — VNS wigze si¢ z konieczno-
$cig duzych naktadoéw finansowych.

Psychodeliki (Psylocybina)

Psychodeliki stanowig grup¢ substancji psychoaktywnych wywolujacych
zmiany percepcji, sposobu myslenia i odczuwania emocji. W obecnych czasach
coraz czesciej uwazane sg za substancje bezpieczne w stosowaniu w warunkach
szpitalnych. Mimo ze zapisano psylocybing jako narkotyk na liscie substancji
niebezpiecznych i nieprzydatnych medycynie, zdaje si¢, ze jest substancjg nie-
wywotujacg uzaleznienia.

Substancje psychodeliczne znane sg ludzko$ci co najmniej od neolitu i sto-
sowane w postaci wywarow i preparatow roslinnych do celow rytualnych w roz-
nych czesdciach swiata. Odkrycie wtasnosci psychoaktywnych LSD przez Alberta
Hofmanna w 1943 r. bylo wydarzeniem przelomowym dla rozwoju badan nad
psychodelikami. LSD budzito duze zainteresowanie psychiatrow. Poszukiwano
zastosowania medycznego, gldwnie w leczeniu autyzmu, schizofrenii, uzalez-
nien, zwlaszcza od alkoholu. Psylocybina i jej aktywny metabolit psylocyna zo-
staly wyizolowane z tysiczki meksykanskiej (Psylocibe mexicana) rowniez przez
Alberta Hofmanna [13].

Z powodu licznych kontrowersji z przyjmowaniem psychodelikow w celach
rekreacyjnych w latach 80. XX wieku zdelegalizowano je 1 wpisano na liste sub-
stancji zakazanych. Delegalizacja psychodelikéw przerwata liczne §wiatowe za-
awansowane badania nad ich zastosowaniem medycznym. W Polsce w latach
osiemdziesigtych badania nad psychodelikami prowadzit prof. Aleksander
Araszkiewicz, jednak prace badawcze polskiego zespotu pomimo obiecujgcych
wynikow zostaty przerwane z powodu delegalizacji psylocybiny.

Szeroko pojete psychodeliki ze wzgledu na budowe chemiczng dzielg si¢ na
2 grupy: pochodne fenyloetyloaminy i pochodne tryptaminy. W obrgbie trypta-
min mozna wyodrgbni¢ proste tryptaminy, takie jak: psylocybina, dimetylotryp-
taming (DMT) oraz ergoliny, do ktérych nalezy LSD. Przyktadem fenyloetyloa-
min jest meskalina. Psylocybina jest substancjg pochodzenia naturalnego. Jest
ona wytwarzana przez grzyby psylocybinowe wystepujace na calym Swiecie
1 okreslane mianem ,,grzybow magicznych”. Szacuje si¢, iz na $wiecie wystepuje
ich 140 gatunkow, z ktérych 80 ma wlasciwosci psychodysleptyczne. Psylocy-
bina przyjmowana jest w formie doustnej. Ulega defosforylacji w organizmie,
w wyniku czego powstaje aktywna psylocyna, przekraczajgca barier¢ krew —
moézg 1 wywolujaca dziatanie serotoninergiczne. Powoduje to zwigkszenie ak-
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tywnosci neuroprzekaznikdéw poprzez wzrost wewnatrzkomorkowych kaskad sy-
gnalizacyjnych w piramidalnych neuronach korowych, modulujac dalsze biatka
sygnalizacyjne. Indukcja tych bialek powoduje aktywno$¢ neuronalng, ktora
wiaze si¢ ze zwigkszong plastycznoscia neuronéw. Dziatanie psylocybiny przy-
pomina efekty wywotywane przez LSD, jednak sila jej dziatania jest szacowana
jako 100 razy slabsza. Podana doustnie daje zauwazalne efekty po 1540 min.
Okres dziatania szacuje si¢ na okoto 4—6 godzin. Oddziatuje fizycznie i emocjo-
nalnie na cztowieka, wywotujgc m.in. eufori¢, halucynacje, dysocjacj¢, wzrost
cisnienia krwi. Niektore badania wskazywaty rowniez jej wplyw na empatig, kre-
atywne myslenie i subiektywne samopoczucie [17, 26, 40]. Psylocybina, po-
dana w jednej lub dwoch dawkach podczas sesji psychoterapeutycznych, w Scisle
kontrolowanym otoczeniu, wedlug obecnych badan wywoluje szybki i dlugo-
trwaly efekt przeciwdepresyjny i przeciwlekowy. Trwaja dyskusje nad mechani-
zmem dzialania przeciwdepresyjnego zwigzkow psychodelicznych. Psylocybina
jest agonistg receptora 5-HT2A. Nalezy podkresli¢ fakt, ze ostry efekt trwa
krotko, lecz efekt terapeutyczny psylocybiny trwa tygodnie lub miesigce. Mozna
zaryzykowac twierdzenie, ze psylocybina moze stanowi¢ szybko dzialajacy i bez-
pieczny lek przeciwdepresyjny w przysztosci. Obecnie trwajgce badania na $swie-
cie sugeruja, iz psychodeliki mogg by¢ rewolucyjng grupg substancji majgcych
istotny wplyw w leczeniu depresji, w szczego6lnosci lekooporne;j.

Podsumowanie

Na przestrzeni wiekéw ludzie chorujacy na choroby afektywne starali si¢
znalez¢ skuteczne metody leczenia. Od lat 30. XX wieku w przypadkach depresji
stosuje si¢ leczenie farmakologiczne, ktore sukcesywnie sie rozwija. W XXI
wieku leczenie przeciwdepresyjne, dzieki rozwojowi nowoczesnych metod i far-
makologii, niesie nadzieje na skuteczng pomoc ludziom cierpigcym na depresje.
Obecnie trwajg zaawansowane prace nad rozwojem w zakresie zardéwno farma-
koterapii, polegajace na poszukiwaniu nowych substancji o dziataniu przeciwde-
presyjnym, jak i nieckonwencjonalnych metod opartych na oddzialywaniach fi-
zycznych, takich jak TMS, tDCS, DBS, VNS. Obecne doniesienia wskazuja, iz
cze$¢ z zaproponowanych metod ma szanse na wprowadzenie do leczenia chordb
afektywnych. W chwili obecnej z nadziejg upatruje si¢ potencjatu przeciwdepre-
syjnego w psychodelikach jako substancjach majacych odmieni¢ oblicze psy-
chiatrii w zakresie chorob afektywnych, jak i uzaleznien.
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Treatment-resistant depression: current therapeutic approaches
and future perspectives

Streszczenie. Ludzko$¢ doswiadcza depresji od poczatku swojego istnienia. Na prze-
strzeni wiekow starano si¢ zrozumie¢ istote schorzenia, zapobiega¢ mu oraz szukaé r6z-
nych metod leczniczych. Od pierwszej potowy XX wieku istniejag mozliwosci leczenia
depresji w postaci elektrowstrzasow oraz innych metod drgawkowych. Od lat 50. XX
wieku pojawila si¢ skuteczna farmakoterapia zaburzen afektywnych. Obecnie stosowanie
lekow przeciwdepresyjnych jest w krajach rozwinigtych elementem na state wpisanym
w dziatania wspotczesnej medycyny. Pomimo zaawansowanych farmakoterapeutykow
i innych metod leczenia zaburzen afektywnych wspotczesna psychiatria staje przed pro-
blemem zjawiska depresji lekoopornej. W obecnych czotowych osrodkach klinicznych
trwajg zaawansowane badania nad nowymi substancjami o dzialaniu przeciwdepresyj-
nym, takimi jak psychodeliki. Prowadzone sa prace nad niefarmakologicznymi metodami
terapii, dajace nadzieje na efektywne leczenie depresji lekooporne;.

Stowa kluczowe: depresja lekooporna, farmakoterapia, neuromodulacja, nowe terapie,
psychiatria, leki przeciwdepresyjne

Abstract. Depression has accompanied humanity since the beginning of its existence.
Over the centuries, attempts have been made to understand the essence of the disease,
prevent it, and seek various methods of treatment. Since the first half of the 20th century,
there have been possibilities of treating depression in the form of electroconvulsive
therapy and other convulsive methods. Since the 1950s, effective pharmacotherapy for
affective disorders has appeared. Currently, the use of antidepressants in developed coun-
tries is a permanent element of modern medicine. Despite advanced pharmacotherapeu-
tics and other methods of treating affective disorders, modern psychiatry is facing the
problem of drug-resistant depression. Advanced research on new substances with antide-
pressant effects, such as psychedelics, is underway in leading clinical centers. Work is
being carried out on non-pharmacological methods of therapy, which gives hope for
effective methods of treating drug-resistant depression.

Key words: treatment-resistant depression, pharmacotherapy, neuromodulation, new
therapies, psychiatry, antidepressants



Dzialanie przeciwdepresyjne psylocybiny: nowe horyzonty
w leczeniu depresji
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Wstep

Depresja jest jednym z najczeSciej diagnozowanych zaburzen psychicznych
na $wiecie, dotykajacym milionéw ludzi, ktoérzy borykaja si¢ z jej wyniszczaja-
cymi objawami. Tradycyjne metody leczenia, takie jak farmakoterapia, psycho-
terapia czy terapia elektrowstrzasami, nie zawsze przynosza oczekiwane efekty,
zwlaszcza w przypadkach depresji opornej na leczenie [7]. W zwiazku z tym,
coraz wigksze zainteresowanie budzg alternatywne wzgledem tradycyjnych me-
tody leczenia, w tym wykorzystanie psylocybiny — substancji psychoaktywne;j
zawartej w niektorych gatunkach grzyboéw halucynogennych. Psylocybina, znana
przede wszystkim z wywotywania halucynacji, zaczgta przycigga¢ uwage nau-
kowcow i terapeutow jako srodek, ktory moglby by¢ wykorzystywany w poten-
cjalnej terapii depresji. Otworzytoby to nowa perspektywe w walce z tym zabu-
rzeniem [5].

Psylocybina: co to jest?

Psylocybina to alkaloid indolowy, ktéry po spozyciu przeksztalca si¢ w psy-
locyne — aktywna substancj¢ wywolujaca efekt psychoaktywny. Obie te substan-
cje znajduja si¢ w grzybach halucynogennych z takich gatunkéw, jak Psilocybe
cubensis, Psilocybe semilanceata czy Psilocybe cyanescens [4]. Po spozyciu psy-
locybina wplywa na system serotoninowy w mézgu, oddziatujac szczeg6lnie na
receptory 5-HT2A, co prowadzi do zmian w percepcji, emocjach oraz mysleniu
[6]. Efekty te obejmuja intensywne doznania sensoryczne, zmiany w postrzega-
niu czasu i przestrzeni oraz silne przezycia emocjonalne, ktére moga by¢ zarowno
pozytywne, jak i negatywne, w zaleznos$ci od kontekstu oraz stanu psychicznego
osoby zazywajgcej substancje [5].

Mimo ze psylocybina jest znana przede wszystkim w kontekscie jej halucy-
nogennego dziatania, w ostatnich latach naukowcy zwroécili uwage na jej poten-
cjalne wilasciwosci terapeutyczne, szczegolnie w leczeniu zaburzen, takich jak
depresja, lek, PTSD czy uzaleznienia [8]. Interesujaca jest jej zdolnos¢ do wpty-
wania na funkcjonowanie mozgu w sposob, ktory moze przynie$¢ korzysci tera-
peutyczne, szczego6lnie w przypadkach opornych na leczenie [7].

! Wojewodzki Szpital dla Nerwowo i Psychicznie Chorych im. dr. J. Bednarza w Swieciu
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Depresja — zlozony problem psychiczny

Depresja jest jednym z najczestszych zaburzen psychicznych, ktére ma
ogromny wplyw na jako$¢ zycia pacjentow. Charakteryzuje si¢ chronicznym
uczuciem smutku, beznadziei, utratg zainteresowan, zaburzeniami snu i apatig.
Objawy depresji moga by¢ rozne, ale w wigkszosci przypadkow prowadza do
znacznego ograniczenia zdolnosci funkcjonowania w codziennym zyciu [8]. Ist-
niejg rozne formy depresji, w tym depresja jednobiegunowa, depresja dwubiegu-
nowa oraz depresja oporna na leczenie, w leczeniu ktérej tradycyjne terapie far-
makologiczne i psychoterapeutyczne nie przynosza oczekiwanych rezultatow.

Leczenie depresji opiera si¢ zazwyczaj na stosowaniu lekow przeciwdepre-
syjnych, takich jak selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
(SSRI), inhibitory MAO czy trdjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne (TCA).
Powszechnie stosuje si¢ rowniez psychoterapig, zwlaszcza terapi¢ poznawczo-
behawioralng. Niemniej jednak wielu pacjentom standardowe leczenie nie przy-
nosi trwatlej ulgi, a objawy utrzymuja si¢ lub wracaja po zaprzestaniu terapii [5].

Psylocybina a depresja, mechanizm dzialania

Psylocybina poprzez swoje dziatanie na system serotoninowy moze wply-
wac na rozne aspekty zwiazane z depresjg. Kluczowym mechanizmem, ktory
moze thumaczy¢ jej dziatanie terapeutyczne, jest wplyw na sie¢ mozgowa nazy-
wana default mode network (DMN). DMN to zbior obszaréw mézgowych, ktore
sa aktywne, gdy czlowiek nie wykonuje konkretnego zadania, a jego uwaga jest
skierowana na wewngtrzne procesy myslowe, takie jak introspekcja czy rozmy-
$lanie o przesztosci lub przysztosci. W kontekscie depresji DMN jest czesto nad-
miernie aktywne, co prowadzi do obsesyjnego myslenia, ruminacji i powracaja-
cych negatywnych mysli [6].

Psylocybina zmienia to, w jaki sposob aktywne sa rozne obszary mozgu, co
moze prowadzi¢ do ,,zresetowania” nadaktywnego DMN. Badania wykazaty, ze
po spozyciu psylocybiny dochodzi do zmniejszenia aktywnosci w obszarach moé-
zgu odpowiedzialnych za negatywne myslenie oraz wzrostu aktywnosci w obsza-
rach zwigzanych z pozytywnymi emocjami i kreatywnoscia [7]. Efekt taki moze
umozliwi¢ pacjentowi wyrwanie si¢ z destrukcyjnych cykli myslowych, ktore sa
typowe dla depresji.

Kolejnym istotnym mechanizmem jest wptyw psylocybiny na neuropla-
styczno$¢, czyli zdolnos¢ mézgu do tworzenia nowych potaczen neuronalnych.
Depresja jest czesto zwigzana z uszkodzeniem i ostabieniem funkcjonowania nie-
ktorych obszarow moézgu, zwlaszcza tych odpowiedzialnych za regulacje emocji
i myslenia. Psylocybina moze stymulowac¢ tworzenie nowych potaczen neuronal-
nych, co prowadzi do rewitalizacji tych obszaréw mozgu i poprawy ich funkcjo-



42

nowania [8]. Neuroplastyczno$¢ jest kluczowa w leczeniu depresji, poniewaz po-
zwala na adaptacje mozgu do nowych, bardziej pozytywnych wzorcoOw myslenia
1 zachowan [6].

Badania kliniczne a dowody na skuteczno$¢ psylocybiny

W ciagu ostatnich kilku lat przeprowadzono liczne badania kliniczne, ktore
dostarczyly dowoddéw na skuteczno$¢ psylocybiny w leczeniu depresji. W bada-
niu przeprowadzonym przez naukowcow z Imperial College London w 2020
roku, uczestnicy z cigzkg depresja, ktorzy nie reagowali na tradycyjne leczenie,
otrzymali jedng lub dwie dawki psylocybiny w potaczeniu z psychoterapia. Wy-
niki badania wykazaly znaczng poprawe objawow depresji, a korzysci utrzymy-
waty sie przez kilka tygodni po zakonczeniu terapii. Co wazne, pacjenci wyka-
zywali rowniez poprawe w zakresie jakosci zycia i ogdlnego samopoczucia [4].

Inne badania, np. prowadzone przez Johns Hopkins University, rowniez
potwierdzily potencjal psylocybiny w leczeniu depresji. Badania te wykazaly,
ze psylocybina moze zmniejsza¢ objawy depresji oraz leku, a takze pomagac pa-
cjentom w przezwyci¢zeniu negatywnych mysli i emocji, ktore sg charaktery-
styczne dla depresji. Uczestnicy badania zglaszali réwniez pozytywne zmiany
W postrzeganiu siebie i §wiata, co moze stanowi¢ kluczowy element w terapii
depres;ji [7].

Bezpieczenstwo i ryzyka stosowania psylocybiny

Mimo obiecujacych wynikdéw psylocybina nie jest wolna od ryzyka. Cho¢
w wigkszos$ci badan wykazano, ze substancja jest bezpieczna w kontrolowanych
warunkach, istnieje ryzyko wywotania nieprzyjemnych efektow ubocznych, ta-
kich jak leki, paranoje czy psychotyczne epizody, szczegdlnie u osoéb z predys-
pozycjami do zaburzen psychicznych [5]. Dlatego stosowanie psylocybiny w le-
czeniu depresji powinno odbywaé si¢ pod $cistg kontrolg specjalistow, ktorzy
moga zapewni¢ odpowiednie wsparcie w trakcie doswiadczenia.

Przysztosé psylocybiny w leczeniu depresji

Psylocybina stanowi obiecujaca alternatywe terapii tradycyjnej w leczeniu
depresji, szczegolnie w przypadkach, ktore sg na tradycyjne terapie oporne. Ba-
dania kliniczne oraz neurobiologiczne dowody sugeruja, ze psylocybina moze
pomoc w ,resetowaniu” mozgu, poprawiajac neuroplastycznos¢ i eliminujac de-
strukcyjne wzorce myslenia, ktore prowadza do depresji. Cho¢ konieczne sg dal-
sze badania, psylocybina moze stanowi¢ istotny element przyszlej terapii depre-
sji, zwlaszcza w potaczeniu z psychoterapig [6, 7].
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The antidepressant effects of psilocybin: new horizons
in depression treatment

Streszczenie. Psylocybina, alkaloid zawarty w niektorych gatunkach grzybow halucyno-
gennych, zyskuje coraz wigksze zainteresowanie jako substancja wykorzystywana w po-
tencjalnej terapii w leczeniu depresji, zwlaszcza w przypadkach opornych na tradycyjne
leczenie. Badania kliniczne wskazuja na jej skuteczno$¢ w zmniejszaniu objawoéw depre-
sji poprzez wplyw na system serotoninowy i rewitalizacj¢ obszarow mozgu odpowie-
dzialnych za regulacje emocji. Psylocybina wptywa na tzw. default mode network
(DMN), co pozwala na ,resetowanie” negatywnych wzorcow my$lenia charakterystycz-
nych dla depresji. Zmiany w neuroplastycznos$ci mézgu, wywolane przez psylocybine,
moga pomodc pacjentom w przezwyciezeniu destrukcyjnych cykli mys$lenia. Chociaz ba-
dania wskazuja na obiecujacy potencjal psylocybiny, jej stosowanie wymaga dalszych
badan oraz kontroli, zwlaszcza u 0s6b z predyspozycjami do zaburzen psychicznych.

Stowa kluczowe: psylocybina, depresja, terapia psychodeliczna, dziatanie przeciwdepre-
syjne, neuroplastycznos¢, zdrowie psychiczne
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Abstract. Psilocybin, an alkaloid found in certain species of psychedelic mushrooms, is
gaining increasing interest as a potential therapy for depression, particularly in cases
resistant to traditional treatments. Clinical studies indicate its effectiveness in reducing
depressive symptoms by influencing the serotonin system and revitalizing brain areas
responsible for emotional regulation. Psilocybin affects the so-called "default mode net-
work" (DMN), allowing for the "reset" of negative thinking patterns typical of depression.
Changes in brain neuroplasticity induced by psilocybin may help patients overcome
destructive thought cycles. Although studies show promising potential for psilocybin, its
use requires further research and monitoring, particularly for individuals with predispo-
sitions to mental disorders.

Key words: psilocybin, depression, psychedelic therapy, antidepressant effects, neuro-
plasticity, mental health



Psylocybina — alternatywna nadzieja chorych na depresje¢
lekooporna na podstawie przegladu wybranych prac naukowych

Bartosz Nadolski'?, Sonia Lazarz'?, Stawomir Biedrzycki'?,
Klaudia Lazarz!, Aleksander Araszkiewicz?

Wstep

Choroby afektywne stanowia powazny i narastajacy problem zdrowotny we
wspotczesnych wysoko rozwinigtych spoleczenstwach. W coraz wigkszej mierze
dotykaja gléwnie populacji dzieci i mlodziezy. Swiatowa Organizacja Zdrowia
w 2016 r. oceniala, Ze na depresje choruje 350 mln ludzi na $wiecie, co w przybli-
zeniu wynosi 5-6% globalnej populacji. Od 40% do 80% chorujacych do§wiadcza
mysli samobdjczych, a 20-60% chorych podejmie probe samobojcza podczas swo-
jego zycia. Szacuje sig, ze okoto 10-15% pacjentdow z zaburzeniami depresyjnymi
popetnia samobojstwa. Wsrod osob, ktore popethily samobdjstwo, 50-80% cier-
piato na depresje. Dodatkowo choroby afektywne bezposrednio przyczyniajg si¢ do
wzrostu liczby uzaleznionych, gtéwnie od alkoholu i substancji psychoaktywnych.

Obecny postep farmakoterapii nie zapewnia w leczeniu zaburzen depresyj-
nych wystarczajacych mozliwosci terapeutycznych. Az u 25-40% pacjentéw nie
uzyskuje si¢ zadowalajacej poprawy. U 30% chorych cierpigcych na depresje le-
czenie farmakologiczne nie jest skuteczne. W wielu przypadkach, gdy po zasto-
sowaniu co najmniej dwoch lekow o réznych mechanizmach dziatania przez od-
powiednio dlugi czas nie uzyskuje si¢ oczekiwanego rezultatu, rozpoznaje si¢
depresj¢ lekooporng. Wymusza to konieczno$¢ poszukiwania nowych lekow
przeciwdepresyjnych, jak i rozwijania alternatywnych wzgledem tradycyjnych
metod leczenia. Aktualnie obserwuje si¢ powrdt do badan nad psylocybing jako
metodg alternatywna z nadzieja na przetamanie impasu w leczeniu lub wspoma-
ganiu leczenia chordb afektywnych, w tym depresji lekoopornych.

W badaniach nad psylocybing uzyskuje si¢ réwniez pozytywne wyniki we
wspomaganiu leczenia uzaleznien oraz zaburzen nastroju u schytku zycia,
w szczegdlnosci u 0sob w terminalnym stanie w chorobach onkologicznych.

Tlo historyczne w stosowaniu psychodelikow

Stowa ,,psychodelik” (psyche (tj. umyst, dusza) i delos (tj. pokazac)) uzyt
pierwszy raz lekarz psychiatra Humphry Osmond w 1956 r. [4, 10]. Klasyczne
leki psychodeliczne oddziatuja z receptorami serotoninowymi [1, 2, 6]. Ze
wszystkich znanych substancji psychodelicznych psylocybina okazuje si¢ mieé

! Wojewodzki Szpital dla Nerwowo i Psychicznie Chorych im. dr. J. Bednarza w Swieciu
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najkorzystniejszy profil bezpieczenstwa dla pacjenta [7]. Pierwsze badania nau-
kowe nad psychodelikami rozpoczety si¢ w 1938 roku. Albert Hoffman z Sandoz
Laboratories (Bazylea, Szwajcaria) zsyntetyzowal dietyloamid kwasu lizergo-
wego (znany jako LSD) [8, 10, 12]. W 1957 r. Hoffmann otrzymat probke suszo-
nych grzybow Psilocybe mexicana od mikologa w Huautla de Jiménez w Oaxaca
w Meksyku, z ktorej wyizolowat substancje o dziataniu psychodelicznym, nazy-
wajac ja psylocybing [12]. W Polsce jednym z pionierow prowadzacych badania
nad psychodelikami w zastosowaniu leczenia uzaleznien od alkoholu jest profe-
sor Aleksander Araszkiewicz. W roku 1979 podczas I1I Sesji Naukowej Poswie-
conej Problemom Kryminologicznym Wielkopolski ,,Polityka wobec Pijanstwa
1 Alkoholizmu w Wielkopolsce™ zaprezentowal prace na podstawie badan wia-
snych pod tytulem: ,,Wskazania i przeciwwskazania do §rodkéw psychozomime-
tycznych w leczeniu alkoholizmu przewlektego”. W publikacji przedstawiono
jedne z pionierskich badan nad zastosowaniem psychodelikow nie tylko w zakre-
sie Polski, ale takze w konteks$cie migdzynarodowym i1 wskazano na mozliwos¢
uzytecznosci w wybranych warunkach psychodelikoéw w leczeniu alkoholizmu.
Z powodu $wiatowej polityki w latach 70. i 80. XX wieku w zakresie przeciw-
dziatania narkomanii psychodeliki uznano za substancje niebezpieczne i nieprzy-
datne w medycynie. Szeroko pojete psychodeliki zakwalifikowano do grupy P1.
Dziatania te spowodowaty przerwanie dalszych pionierskich prac i mozliwosci
dalszego badania psychodelikow jako grupy potencjalnych lekéw w zakresie uza-
leznien, jak i choréb afektywnych.

Psychodelik, jakim jest psylocybin, to substancja pochodzenia naturalnego.
Psychodeliki dawniej byly wykorzystywane w celu wywotania halucynacji,
w obrzedach i rytuatach religijnych, jak i praktykach medycznych do u$mierzania
bolu. Dowody na stosowanie psychodelikow zostaly znalezione przez archeolo-
gow w Teksasie i ich pochodzenie datowane jest na okres sprzed 5700 lat. Grzyby
psylocybinowe wystepuja na catym $wiecie. Wiekszos¢ gatunkoéw znajduje sig
w Ameryce Potudniowej, Meksyku i subtropikalnych regionach Stanéw Zjedno-
czonych. W Polsce wystepujag dwa gatunki: Psilocybe semilanceata — tysiczka
lancetowata oraz w mniejszym stopniu Deconica (Psilocybe) montana — tysiczka
czarnobrazowa. Grzyby sg spozywane w formie naparu, na surowo lub w postaci
suszonej. Grzyby psylocybe w kulturze masowej okreslane sg mianem ,,grzybow
magicznych”. Szacuje si¢, iz na Swiecie wystepuje 140 gatunkow, z ktorych 80
ma wlasciwosci psychodysleptyczne.

Dziatanie psylocybiny przypomina efekty wywotywane przez LSD, jednak
sifa jej dziatania jest szacowana jako 100 razy stabsza. Opisywana jest jako sub-
stancja niepowodujaca uzaleznienia fizycznego. Podana doustnie daje zauwa-
zalne efekty po 15—40 minutach i dziata przez okoto 4—6 godzin.

Stosowanie psychodelikow badano migdzy innymi jako metode leczenia cho-
rych psychicznie opornych na leczenie dostgpnymi preparatami. Obecnie sg one
klasyfikowane jako substancje psychoaktywne powodujace zmiany w procesach



47

poznawczych, wptywajace na nastrdj i prowadzace do zmian postrzegania rzeczy-
wistoéci. Do najpopularniejszych halucynogendéw zalicza si¢ m.in. dietyloamid
kwasu lizergowego (LSD), dimetylotryptaming (DMT), psylocybing, meskaling.
Pomimo niejednoznacznych wynikéw badan ponownie wzrosto zaintereso-
wanie potencjalnymi korzystnymi efektami psylocybiny. W momencie pierwot-
nego odkrycia psylocybina byta poddana szeroko zakrojonym badaniom. W la-
tach 60. XX wieku badania nad psychodelikami zostaly wstrzymane z powodu
blednego przekonania o powszechnym stosowaniu rekreacyjnym psylocybiny.
Wznowienie badan nad psychodelikami wprowadzito je do wspotczesnej nauki,
a wiele badan klinicznych zdaje si¢ potwierdza¢ potencjat terapii wspomaganej
psylocybing jako obiecujacym dodatkiem do psychoterapii [11, 13].

Wspolczesne badania nad psychodelikami

W 2004 roku badacze z Uniwersytetu Kalifornijskiego w Los Angeles
(UCLA) rozpoczeli badania pilotazowe nad psylocybing w leczeniu bélu, Ieku
1 depresji u pacjentow w zaawansowanym stadium raka. Publikacja z 2006 roku
wydana przez Uniwersytet Johna Hopkinsa rozpoczeta na calym $wiecie nowa
er¢ badan nad psychodelikami [5]. Obecnie psylocybina jest najczes$ciej badanym
psychodelikiem [9, 10]. W trakcie badan uczestnicy relacjonowali nieprzyjemne
odczucia wynikajace z przyjecia zbyt duzych dawek. Badania wykazaty zmien-
nos$¢ osobniczg w odniesieniu do wielkosci tolerowanych dawek oraz koniecz-
nos$¢ przyjmowania odpowiednio mniejszych dawek w celu uzyskania korzysci
zdrowotnych. Potencjalnie korzystne dziatanie psylocybiny w matych dawkach
doprowadzito do wznowienia badan klinicznych nad jej skuteczno$cig. Pomimo
to stosowanie psylocybiny poza pojedynczymi wyjatkami na §wiecie nie jest
obecnie zatwierdzona metoda leczenia zadnego schorzenia. Istnieja obiecujace
dowody wskazujace na jej potencjalne korzysci.

Psylocybina metabolizowana jest glownie przez watrobe. Przyjmowana
w formie doustnej psylocybina ulega defosforylacji, w wyniku czego powstaje
psylocyna. Defosforylacja psylocybiny powoduje, ze jest ona w stanie przekro-
czy¢ bariere krew — mdzg, co wywotuje dzialanie serotoninergiczne. Wykrywal-
no$¢ psylocybiny w osoczu osigga si¢ w ciggu 20—40 minut. Po przekroczeniu
bariery krew — mozg wigze si¢ z receptorami serotoninergicznymi, powodujac
wzrost aktywnos$ci neuroprzekaznikow poprzez wzrost wewnatrzkomorkowych
kaskad sygnalizacyjnych w piramidalnych neuronach korowych, modulujac dal-
sze biatka sygnalizacyjne. Indukcja tych bialek powoduje aktywno$¢ neuronalna,
ktora wigze si¢ ze zwigkszong plastycznoscig neuronow. Psylocybina i jej meta-
bolity sa ostatecznie wydalane przez nerki.

Wykazano podczas badan klinicznych z wylaczeniem badan z udziatem ludzi,
iz zw1qzk1 psychodehczne pozytywnie wplywaja na neuroplastycznosc stymulujac
wzrost i ztozono$¢ sieci neuronow, umozliwiajgc m.in. lepsze uczenie si¢. F1zyczne
i emocjonalne skutki zazycia psylocybiny sg ogélnie znane i obejmujg m.in. eufo-
ri¢, halucynacje, dysocjacje, wzrost cisnienia krwi. Niektore badania wskazywaty
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rowniez wplyw na empatig, kreatywne myslenie i subiektywne samopoczucie. Psy-
chodeliki wywierajg duzy wptyw na aspekty wiasnej tozsamosci, percepcji $wiata
oraz innych cech egzystencjalnych. Pacjenci otrzymujacy eksperymentalnie psylo-
cybing opisujg swoj stan jako poczucie rozpuszczenia ego, uczucie wzmocnienia
perspektyw, pozytywnego postrzegania siebie, sensownosci egzystencji.

W badaniach nad chorobami afektywnymi wykazano, ze cialo migdatowate
jest zaangazowane w patofizjologie depresji. Psychodeliki wptywaja na ciato
migdatowate tak jak wiele lekow przeciwdepresyjnych. Leki przeciwdepresyjne
stosowane u pacjentow z depresja kliniczng tagodza nadwrazliwo$¢ ciata migda-
lowatego, jednak liczba badan neurofunkcjonalnych w zakresie oddziatywania
psychodelikéw na ciato migdatowate jest niewystarczajaca, aby moc stwierdzic,
jakie jest ich dziatanie. W badaniu z wykorzystaniem funkcjonalnego rezonansu
magnetycznego (fMRI) wykazano, ze psylocybina zwigksza reakcje ciata migda-
lowatego na otrzymywane bodzce emocjonalne. Wydaje si¢, ze w celu poznania
pelnego mechanizmu dziatania psylocybiny nalezatoby przeprowadzi¢ dodat-
kowe badania z wykorzystaniem metod funkcjonalnego neuroobrazowania. Po-
dobienstwo w budowie psychodelikéw do tryptofanu pozwala im dziata¢ jako
agonistom serotoniny i aktywowac receptory SHT, gtéwnie receptor SHT-2A, co
powoduje, ze psylocybina jest obiecujacym lekiem w problemach uzaleznienia
od substancji psychoaktywnych. Wynika to z faktu, ze uzaleznienie od substancji
psychoaktywnych jest przejawem kilku mechanizmoéw neurofizjologicznych,
zwlaszcza szlakow dopaminergicznych prazkowia (osrodka nagrody), szlakow
5-HT taczacych si¢ z prazkowiem i hormonu uwalniajacego kortykotroping
(CRH), powodujacych aktywacje osi podwzgorze-przysadka-nadnercza.

Badania potwierdzaja, iz potencjat uzalezniajacy psylocybiny jest bardzo ni-
ski lub praktycznie go nie ma. Istniejg badania, w ktérych zawarto dane, iz psy-
locybina wykazuje wiasciwosci w leczeniu zaburzen zwigzanych z uzywaniem
substancji uznanych jako narkotyczne. Psylocybina sprawdzata si¢ w badaniach
polegajacych na wspomaganiu zaprzestania palenia papieroséw u pacjentow, kto-
rzy nie byli w stanie rzuci¢ natogu nikotynowego, stosujac wczesniej inne me-
tody leczenia.

W wybranych badaniach wykazano, iz leczenie psylocybing byto skuteczne.
Szczegolnie zachecajace byly wyniki w przypadku stosowania jej jako terapii
wspomagajacej. W wielu badaniach ktadziono nacisk na oceng bezpieczenstwa
oraz toksycznos$¢ psylocybiny. Badania te jednoznacznie wskazywaly, ze jest to
substancja potencjalnie bezpieczna, a tym samym mozna jg rozwazac jako alter-
natywe terapeutyczng do znanych juz lekéw o dziataniu przeciwdepresyjnym.
Badania wykazaly, ze optymalne dawkowanie podczas jednej sesji to 25 mg. Ba-
dania z podawaniem psylocybiny przeprowadzano u pacjentéw ze stwierdzong
depresja i stanami lgkowymi oraz uzaleznieniem od substancji psychoaktyw-
nych. Pacjenci w wiekszosci przypadkow byli oporni na co najmniej jedno
w pelni przebyte leczenie lekiem przeciwdepresyjnym w maksymalnej dawce
i odpowiednim czasie. Czg$¢ badan wykazywala, iz chorzy nie wymagaja co-
dziennego zazywania psylocybiny, co stanowi réznice w stosunku do innych
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form leczenia. Wielu pacjentow osiggngto utrzymujacg si¢ remisje objawowsa po
zakonczeniu dawkowania. Wydaje si¢, ze okreslenie schematow leczenia, daw-
kowania oraz formy podania psylocybiny w warunkach klinicznych to kolejny
krok w innych badaniach. Badania nad lekami psychodelicznymi wykazaty za-
dowalajace efekty u pacjentow z depresja, Igkiem zwigzanym z umieraniem, uza-
leznieniem od tytoniu i OCD.

Nalezy podkresli¢, ze reakcja na leki psychodeliczne nie jest przewidy-
walna. Podczas gdy w warunkach kontrolowanych wigkszos¢ pacjentow wyka-
zuje zachecajace reakcje na leki psychodeliczne, w warunkach niekontrolowa-
nych czesciej doznaja efektow niepozadanych. Wiadomo, iz odpowiedz na
psylocybine jest silnie skorelowana z dawka. Dodatkowo istotnymi elementami,
ktore trzeba wzia¢ pod uwage, s indywidualne cechy osobowosci i aktualny stan
psychiczny w momencie spozycia. Wystarczajace dawki psylocybiny wywotuja
mistyczne, transcendentalne doswiadczenia religijne lub duchowe: wglad w po-
stac ,,stworcy §wiata”, $wiadomos¢ istnienia ostatecznej rzeczywistosci, odczu-
wanie transcendencji osobistego ego. Czes$¢ pacjentow relacjonuje poczucie po-
laczenia si¢ z kosmosem, przejécie transformacyjnej $mierci i ponownego
zmartwychwstania. Uwaza sig, ze do§wiadczenie mistycznego przezycia jest pre-
dykatorem pozytywnych wynikéw po ponad roku od spozycia substancji, ktora
je wywotata.

W Centrum Badan nad Psychedelia i Swiadomoscia w Johns Hopkins
Bayview Medical Center prowadzono badania w leczeniu duzych epizodéw de-
presji z wykorzystaniem psylocybiny, w randomizowanych badaniach klinicz-
nych. Wiaczono do badan grupg 24 pacjentéw. Do grupy pacjentow wymagaja-
cych natychmiastowego leczenia wiaczono 13 pacjentow. Otrzymywali oni po
20 mg psylocybiny podczas pierwszej sesji i 30 mg podczas sesji drugie;j.
U 11 pacjentow opo6zniono leczenie, wigczajac to samo dawkowanie jak w gru-
pach bezposrednich, odpowiednio w 11. i 12. tygodniu trwania badania. Utwo-
rzenie grupy opodznionej umozliwito poréwnanie dwoch skadinad podobnych
grup: jednej grupy badawczej z zakonczong sesjg terapii psylocybinowej oraz
drugiej — z nieukonczong sesja.

Do oceny badacze stosowali Skale Oceny Depresji GRID-Hamiltona
(GRID-HAMD). Za pomoca powyzszej skali porownywali wptyw psylocybiny
na grup¢ leczong natychmiastowo z jej wptywem w grupie z opoéznionym daw-
kowaniem. Ustalono, ze wyniki grupy leczonej z opo6znieniem nie zmienity si¢
znaczaco w ciagu pierwszych 11 tygodni badania, jednak wyniki grupy, u ktore;j
zastosowano leczenie natychmiastowe, poprawity si¢ znaczaco po terapii psylo-
cybing, mierzone w pigtym tygodniu po podaniu. Srednie wyniki GRID-HAMD
tydzien po leczeniu psylocybing i cztery tygodnie po leczeniu byty znaczaco niz-
sze w grupie otrzymujacej natychmiastowa dawke (8,0 w 1. tygodniu i 8,5 w 4.
tygodniu) w poréwnaniu z grupg opozniona (23,8 w 5. tygodniu i 23,5 w 8. tygo-
dniu, ktéra nie byla jeszcze poddawana leczeniu).

Roéznice w wynikach leczenia depresji pomiedzy obiema grupami badawczymi
mozna jednoznacznie przypisac terapii psylocybing. Wnioski te mozna dodatkowo
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potwierdzi¢ wtérnymi pomiarami wykorzystujagcymi Szybki Inwentarz Symptomato-
logii Depresyjnej-Self-Report (QIDS-SR). Stosujac skalg oceny depresji QIDS-SR,
odkryto, ze poziom depres;ji spadt z 16,7 do 6,3 tydzien po leczeniu psylocybing.
Wnhioski wynikajace z badania wykazaty, ze u 71% uczestnikow zaobserwowano
znaczng redukcje depresji, mierzong jako ponad 50% redukcja wyniku w skali
GRID-HAMD w 1. i 4. tygodniu po leczeniu, a u 58% 1 54% uczestnikow stwier-
dzono remisj¢ (GRID-HAMD < 7) odpowiednio po 1.1 13. tygodniu [8].

W badaniu przeprowadzonym w Imperial Clinical Research Facility Bryty;j-
skiego Narodowego Instytutu Badan nad Zdrowiem (NIHR) psylocybing porow-
nywano z escitalopramem, lekiem z grupy SSRI. Badanie wykonano w warun-
kach podwojnie Slepej, randomizowanej proby. Ustalono brak istotnie
statystycznej réznicy w przeciwdepresyjnym dziataniu psylocybiny w stosunku
do escitalopramu. W prowadzonym badaniu poré6wnawczym obie substancje po-
dawano badanym przez sze$¢ tygodni, w postaci dwoch dawek 25 mg psylocy-
biny w odstepie trzech tygodni oraz codziennego escytalopramu. W badaniu tym
uzyto kwestionariusza QIDS-SR-16 jako metody oceny poziomu depresji
u uczestnika. Skala wahata si¢ od 0 do 27, przy czym wyzsze liczby oznaczaja
wyzszy poziom depresji. Badanie wykazalo iz obie substancje prowadzity do ob-
nizenia wyniku QIDS-SR-16. W grupie, w ktorej stosowano psylocybing, zaobser-
wowano redukcje o 8 +1 punkt, natomiast w grupie z escitalopramem zaobserwo-
wano redukcje o 6 1 punkt. W zestawieniu wynikoéw réznica wyniosta 2 punkty.

Do badania zastosowano niezaleznie kilka innych miernikow depres;ji,
takich jak Inwentarz Depresji Becka 1A (BDI-1A), 17-punktowa Skala Oceny
Depresji Hamiltona (HAM-D-17) oraz Skala Oceny Depresji Montgomery'ego
i Asberga (MADRS). Gdy zastosowano dodatkowe skale, badania wskazywaly
na psylocybing w zestawieniu z escitalopramem jako skuteczniejsza substancjg.
Na podstawie badania ustalono, iz obie substancje obnizyly wskazniki depres;ji
w zastosowanych skalach [3].

Whioski

Analiza wybranych czotowych prac naukowych dotyczacych leczniczych
wlasciwosci psylocybiny w zakresie chorob afektywnych pozwala stwierdzi¢, ze
wzrosto zainteresowanie proba wykorzystania psychodelikow jako lekéw prze-
ciwdepresyjnych. W prezentowanych w pracach randomizowanych badaniach
klinicznych zauwaza si¢ potencjat dziatania przeciwdepresyjnego psychodeli-
kéw. Wydaje sig, iz poznany mechanizm dziatania na przekaznictwo serotoni-
nergiczne, a w szczegolnosci oddziatywanie na receptory SHT-2A, uzasadnia
dzialanie przeciwdepresyjne badanych substancji. Wielokrotnie psychodeliki
stosowano jako probe w terapii i tgczono z klasycznymi lekami przyjetymi po-
wszechnie jako podstawowe leczenie przeciwdepresyjne zgodnie z ogolnie przy-
jetymi zasadami EBM, co plasowato psylocyblne; jako substanqt; wspomagajaca
leczenie choréb afektywnych. Istotne wydaje si¢ porownanie dziatania psylocy-
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biny jako leku gtownego w stosunku do podstawowych lekow przeciwdepresy;j-
nych, jakimi sg SSRI. W zestawieniu z escitalopramem psylocybina w zakresie
badania za pomocg kwestionariusza QIDS-SR-16 wykazuje zblizong skutecz-
no$¢. Jednak w zestawieniu z innymi skalami klinicznymi w zakresie oceny de-
presji wydaje si¢ plasowaé jako substancja majaca przewage. Dodatkowym atu-
tem wydaje si¢ by¢ brak konieczno$ci codziennego przyjmowania substancji.
Interesujaca i obiecujaca jest proba zastosowania psylocybiny jako substancji
wspomagajacej leczenie u 0sob z problemami uzaleznienia. Zarowno w pionier-
skich pracach naukowych XX wieku, jak i obecnych badaniach wykazano obie-
cujacy wplyw psylocybiny we wspomaganiu leczenia uzaleznien nie tylko od
substancji psychoaktywnych, lecz takze od alkoholu.

Wydaje sig, iz historyczny aspekt stosowania substancji o dziataniu psycho-
delicznym, wykorzystywanych w wielu kulturach od wiekéw, daje powdd do po-
stawienia hipotezy, iz substancji tych uzywano jak naturalnych lekéw w zakresie
wielu chorob psychicznych, ktoérych doswiadczata ludzko$¢ od zarania dziejow.
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Psilocybin as an alternative hope for patients with treatment-resistant
depression: a review of selected scientific studies

Streszczenie. W XXI wieku narastajacym problemem zdrowotnym w zakresie psychia-
trii sa choroby afektywne. Pomimo znacznego postepu medycyny i farmakoterapii w le-
czeniu zaburzen depresyjnych u wielu pacjentdéw nie uzyskuje si¢ wystarczajacej po-
prawy, w szczegolnosci w przypadku depres;ji lekoopornej. W perspektywie historycznej
psychodeliki byly stosowane w wielu kulturach na przestrzeni dziejow. Od wyizolowania
psylocybiny w latach pig¢édziesiatych do konca lat osiemdziesigtych dwudziestego wicku
prowadzono badania w kierunku przydatnosci psylocybiny jako leku w zakresie chordb
afektywnych oraz w leczeniu uzaleznien. Z powodu polityki przeciwnarkotykowej i de-
legalizacji psychodelikow umieszczono psylocybing na licie substancji niebezpiecznych
i nieprzydatnych medycynie. Spowodowalo to zaniechanie obiecujacych badan nad psy-
locybing jako lekiem przeciwdepresyjnym. Wspotczesne badania nad psychodelikami
zdaja si¢ potwierdza¢ przydatnos¢ psychodelikow jako potencjalnego leku przeciwdepre-

syjnego.

Stowa kluczowe: psylocybina, depresja lekooporna, badania psychodeliczne, badania
kliniczne, alternatywne terapie, zaburzenia nastroju

Abstract. In the 21st century, affective disorders are a growing health problem in psy-
chiatry. Despite significant progress in medicine and pharmacotherapy in the treatment
of depressive disorders, many patients do not achieve sufficient improvement, especially
in the case of drug-resistant depression. In the cultural aspect, psychedelics have been
used in many cultures throughout history. From the isolation of psilocybin in the 1950s
to the end of the 1980s, research was conducted on the usefulness of psilocybin as a drug
in the field of affective disorders and the treatment of addictions. Due to anti-drug policy
and the delegalization of psychedelics, psilocybin was placed on the list of dangerous and
useless substances in medicine. This resulted in the abandonment of promising research
on psilocybin as an antidepressant. Contemporary research on psychedelics seems to con-
firm the usefulness of psychedelics as a potential antidepressant.

Key words: Psilocybin, treatment-resistant depression, psychedelic research, clinical
trials, alternative therapies, mood disorders
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Wstep

Zdrowie psychiczne dzieci i mtodziezy stanowi jedno z kluczowych zagad-
nien wspotczesnej medycyny oraz psychologii. Zgodnie z definicja Swiatowej
Organizacji Zdrowia (WHO) ,,zdrowie psychiczne” to dobrostan, w ktorym jed-
nostka jest w stanie realizowa¢ swoje mozliwosci, radzi¢ sobie ze stresem zycia
codziennego, efektywnie pracowac oraz wnosi¢ wktad w zycie spolecznosci. Na
dobrostan rozumiany jako catoksztalt wptywaja jego sktadowe: dobrostan fi-
zyczny, psychiczny oraz spoteczny. Choroby i zaburzenia psychiczne wsrod
dzieci i mlodziezy stajg si¢ rosnagcym problemem spotecznym, a ich negatywne
skutki majg dtugofalowy wptyw na cate zycie jednostki. W Polsce, podobnie jak
na calym $wiecie, zaburzenia te dotykaja znacznej cze$ci mtodego pokolenia, co
stawia wyzwania zar6wno przed systemem opieki zdrowotnej, jak i systemem
edukacyjnym.

Celem publikacji jest omoOwienie problematyki zaburzen psychicznych
wsérod dzieci i mlodziezy w Polsce, wskazanie gléwnych czynnikow ryzyka,
omowienie dostgpnych metod diagnozy oraz leczenia, a takze przedstawienie
dziatan, ktore moga przyczyni¢ si¢ do poprawy stanu zdrowia psychicznego
mtodszych pokolen.

Epidemiologia zaburzen psychicznych u dzieci i mlodziezy w Polsce

Z danych statystycznych wynika, ze zaburzenia psychiczne wérod dzieci
i mlodziezy staja si¢ powszechnym problemem w krajach rozwinigtych. Badania
wskazuja, ze okoto 20% dzieci i mtodziezy doswiadcza problemdw psychicznych
w okresie adolescencji, co sytuuje Polske wsrod krajow, w ktorych problem ten
jest szczegblnie zauwazalny. W badaniach epidemiologicznych przeprowadzo-
nych przez Ministerstwo Zdrowia wykazano, ze najcze$ciej wystepujace zabu-
rzenia to depresja, zaburzenia lgkowe, zespot nadpobudliwosci ruchowej z defi-
cytem uwagi (ADHD), zaburzenia odzywiania oraz coraz bardziej rosngcy
problem uzaleznienia zar6wno od substancji psychoaktywnych, jak i komputera,
gier czy internetu.

! Wojewodzki Szpital dla Nerwowo i Psychicznie Chorych im. dr. J. Bednarza w Swieciu
2 Wydziat Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
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Waznym trendem w Polsce jest rosnaca liczba dzieci i mtodziezy cierpia-
cych na depresje¢ 1 stany lekowe. W ciggu ostatnich dwoch dekad wskaznik za-
chorowan na depresje wzrost znaczaco, co moze by¢ wynikiem zmieniajacego
si¢ srodowiska spotecznego, rosnacej presji rowiesniczej oraz rozwoju technolo-
gii 1 mediow spotecznosciowych, ktore niejednokrotnie poglebiajg poczucie izo-
lacji 1 niezadowolenia w$rod mtodych ludzi [1, 2].

Czynniki ryzyka zaburzen psychicznych u dzieci i mlodziezy

Problemy psychiczne u dzieci i mlodziezy zaleza od wielu czynnikow — bio-
logicznych, srodowiskowych, psychologicznych oraz ekonomicznych.

Czynniki biologiczne

Genetyka odgrywa istotng role w rozwoju zaburzen psychicznych. Dzieci,
ktorych rodzice cierpig na zaburzenia psychiczne, sg bardziej narazone na rozwoj
podobnych problemoéw. Badania wykazaly powigzanie genetyczne w przypadku
zaburzen ze spektrum autyzmu, zespotu nadpobudliwo$ci ruchowej z deficytem
uwagi (ADHD), choroby afektywnej dwubiegunowej, depresji oraz schizofrenii
[3-5]. Do dzi$ nie udato si¢ wyizolowaé pojedynczego genu odpowiedzialnego
za wystapienie chorob psychicznych.

Neuroprzekazniki to substancje chemiczne, ktore odgrywaja kluczowa rolg
w prawidtowym funkcjonowaniu moézgu. Ich gléwnym zadaniem jest umozliwia-
nie komunikacji miedzy neuronami. Przy prawidtowym funkcjonowaniu odpo-
wiadaja za mysli, emocje, pamie¢ i koncentracje. Do najwazniejszych z nich na-
leza dopamina, serotonina, noradrenalina i acetylocholina. Dopamina, nazywana
neuroprzekaznikiem nagrody, odpowiada za motywacje, uczucie przyjemnosci
oraz bierze udziat w procesie uczenia si¢. Zaburzenia jej stezenia w moézgu moga
prowadzi¢ do depresji i schizofrenii. Serotonina, potocznie nazywana ,,hormo-
nem szczescia”, odpowiada za regulacje nastroju, stabilizacje snu oraz warunkuje
zachowania spoteczne. Jej niedobor moze prowadzi¢ do depresji i zaburzen leko-
wych. Noradrenalina, zwana ,hormonem stresu”, reguluje reakcje organizmu na
stres oraz wplywa na koncentracje i czujnos$¢. Zaburzenia w jej funkcjonowaniu
moga przyczyniac¢ si¢ do wystapienia stanow lekowych i depresyjnych.

W przypadku ujawnienia si¢ objawow chorobowych stosowane leki maja za
zadanie przywroci¢ homeostaze neuroprzekaznikow w mozgu.

Czynniki srodowiskowe

Warunki, w jakich zyje dziecko, maja ogromny wplyw na jego zdrowie psy-
chiczne. Stresory $rodowiskowe mozna podzieli¢ na kilka grup: rodzinne,
szkolne i réwiesnicze, zwigzane ze stylem zycia, w tym przyjmowane przez
dziecko lub mtodziez substancje psychoaktywne.
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Do gléwnych stresorow rodzinnych dziecka zalicza si¢ relacje rodzinne, takie jak
brak stabilnej wigzi emocjonalnej, zaniedbania przez rodzicow podstawowych
potrzeb dziecka lub jego nadmierna kontrola, rozwod, liczne konflikty rodzinne,
agresja w rodzinie lub do$§wiadczanie przez dziecko przemocy psychicznej czy
fizycznej. Choroby psychiczne wystepujgce u rodzicow oraz ich niekorzystny
przebieg maja negatywny wplyw na dziecko. Aktualnie waznym aspektem w roz-
woju zaburzen psychicznych u dzieci i mtodziezy jest do§wiadczanie przemocy
rowiesniczej, odrzucenie spoteczne, brak akceptacji w grupie réwiesniczej czy
wcigz narastajgca presja zwigzana z nadmiernymi wymaganiami lub trudno-
$ciami zwigzanymi z nauka [6].

Czynniki psychologiczne

Gléwnymi czynnikami psychologicznymi, predysponujgcymi lub chronig-
cymi przed wystgpowaniem zaburzen i chorob psychicznych, sg czynniki osobo-
wosciowe. Osobowos$¢ to zestaw wzglednie statych cech psychicznych i wzor-
cOw zachowan, ktére determinuja sposdb, w jaki dana osoba mysli, czuje
i reaguje na otaczajacy ja swiat. To unikalny dla kazdej osoby sposob postrzega-
nia rzeczywisto$ci, podejmowania decyzji i nawigzywania relacji.

Jednak pewne cechy osobowosci, takie jak neurotycznos$¢ (czyli sktonnosc¢
do reagowania Igkiem, obnizonym nastrojem), impulsywnos¢, niska samoocena
oraz perfekcjonizm, mogg znacznie obnizy¢ mozliwosci adaptacyjne jednostki
i utrudnia¢ przystosowanie si¢ do wydarzen stresujagcych. W miare dorastania
dzieci i mtodziez wyksztalcaja strategie radzenia sobie ze stresem. Jesli srodowi-
sko, w ktorym wychowuje si¢ i przebywa dziecko, jest stabilne i wspierajace, to
najprawdopodobniej wytworzy ono adaptacyjne mechanizmy radzenia sobie
z sytuacjami stresowymi, takie jak rozwigzywanie problemow czy wykorzysty-
wanie wsparcia spotecznego. Natomiast dziecko wychowujace si¢ w rodzinie nie-
wspierajacej, w ktorej wystepuja zaburzenia sfery psychicznej lub przesztos¢ kry-
minalna, moze by¢ narazone na destrukcyjne oddziatywanie §rodowiska. Moze
to prowadzi¢ do wyksztalcenia nieadaptacyjnych mechanizméw radzenia sobie
ze stresem, takich jak unikanie, thumienie emocji, zachowania agresywne i de-
strukcyjne lub zwickszone ryzyko siggania po uzywki.

Czynniki spoleczne i kulturowe

Wspolczesny $wiat, rodzice, rowie$nicy maja wobec dzieci coraz wigksze
oczekiwania i stawiajg im coraz wyzsze wymagania. Media spoleczno$ciowe,
presja rowiesnicza i oczekiwania dotyczace osiggnie¢ akademickich czy sporto-
wych prowadza do wzrostu poziomu stresu, napigcia oraz niezadowolenia.
W szczegdlnosci cyberprzemoc, o ktorej coraz wigcej si¢ mowi, oraz wptyw me-
diéw spotecznosciowych na samoocene mtodych ludzi stanowia istotny czynnik
ryzyka rozwoju zaburzen psychicznych [7].
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Zaburzenia psychiczne u dzieci i mlodziezy — diagnoza i leczenie

Diagnoza zaburzen psychicznych wsrdd dzieci i mlodziezy jest procesem
skomplikowanym, wymagajgcym zastosowania odpowiednich narzg¢dzi diagno-
stycznych. W Polsce najczeSciej stosowane sg testy psychologiczne, obrazowe
i laboratoryjne, a przede wszystkim wywiady z dzieckiem i jego rodzing oraz
w skrajnych przypadkach obserwacja w warunkach oddziatu psychiatrii dzieci
i mtodziezy w warunkach stacjonarnych. Psycholodzy dziecigcy i psychiatrzy
dzieciecy odgrywaja kluczowg role w identyfikowaniu zaburzen oraz ustalaniu
planu leczenia.

Metody leczenia r6znig si¢ w zalezno$ci od rodzaju zaburzenia. W przy-
padku depresji, zaburzen lekowych oraz ADHD najcze$ciej stosuje si¢ terapie
psychologiczne, takie jak terapia poznawczo-behawioralna, ktora pomaga dzie-
ciom i mlodziezy w radzeniu sobie z negatywnymi mys$lami i emocjami. W nie-
ktorych przypadkach konieczne jest takze leczenie farmakologiczne, szczeg6lnie
w przypadku cigzkich zaburzen depresyjnych lub lekowych, ktore nie ustepuja
w trakcie wdrozonej terapii [3, 5].

W Polsce jednak dostep do specjalistycznej pomocy psychologicznej i psy-
chiatrycznej pozostaje ograniczony. Ze wzgledu na narastajacy brak lekarzy spe-
cjalistow, diagnostyka oraz leczenie dzieci wydluza si¢, przez co osiggnigcie
oczekiwanych rezultatow leczniczych jest coraz dtuzsze i trudniejsze do uzyska-
nia. Wciaz istnieje ponadto spoteczne tabu dotyczace korzystania z pomocy psy-
chologicznej, co utrudnia mtodym ludziom i ich rodzinom szukanie wsparcia [8].

Jakie kroki podejmowane sa w Polsce w celu poprawy Swiadomosci
dzieci i rodzicow?

W odpowiedzi na rosnace potrzeby zdrowia psychicznego dzieci i mlo-
dziezy w Polsce podejmowane sg réznorodne dziatania. Programy profilaktyczne
przeprowadzane w szkotach maja na celu edukacj¢ na temat zdrowia psychicz-
nego zarowno dzieci, jak i ich rodzicow, stanowig wazny element zapobiegania
zaburzeniom psychicznym. Cele realizacji tych programéw to zwiekszenie Swia-
domosci na temat depresji, zaburzen lekowych czy samobojstw, a takze redukcja
stygmatyzacji osob z problemami psychicznymi [9].

Edukacja w szkolach

W Polsce w szkotach aktualnie prowadzonych jest kilka programéw profi-
laktycznych. Wprowadzenie tych zaje¢ w szkotach ma utatwi¢ na wczesng inter-
wencje u dzieci z zaburzeniami oraz usprawni¢ udzielenie im odpowiedniej, spe-
cjalistycznej pomocy. Programy takie ucza mtodziez rozpoznawania wczesnych
objawow depresji czy leku, a takze zachowan pomocnych w radzeniu sobie



57

z trudnymi emocjami [10]. Programy dostosowane sa do wieku dzieci, i tak pro-
gram ,,Przyjaciele Zippiego”, ktory skierowany jest do dzieci w wieku 5-7 lat,
ma na celu uczy¢ dzieci radzenia sobe ze stresem i emocjami. Program ,,Pierw-
szej Pomocy Emocjonalnej,, skierowany jest do dzieci w wieku 8—12 lat. Program
,Bezpieczna szkota” ma przeciwdziata¢ agresji, przemocy oraz wykluczeniu spo-
lecznemu w szkole w celu zapobiegania podejmowanym przez dzieci probom
samobojczym [11].

Inicjatywy organizacji pozarzadowych

W Polsce dziatajg liczne organizacje pozarzadowe, ktore oferuja wsparcie
dzieciom i mtodziezy z problemami psychicznymi oraz ich rodzicom. Przykta-
dem jest Fundacja Dajemy Dzieciom Site, ktora prowadzi programy pomocowe
dla dzieci doswiadczajacych przemocy oraz oferuje psychologiczna pomoc dla
dzieci i mtodziezy w kryzysie psychicznym.

Rola mediéw i technologii w zdrowiu psychicznym dzieci i mlodziezy

Wspolczesne technologie maja ogromny wpltyw na zdrowie psychiczne
dzieci i mlodziezy. Media spoleczno$ciowe, ktore pierwotnie miaty stanowic
platforme do komunikacji i wyrazania siebie, bywaja rowniez czynnikiem sprzy-
jajacym wystgpieniu problemow psychicznych, takich jak depresja czy leki.
Wazrost liczby dzieci doswiadczajacych cyberprzemocy i presji zwigzanej z obra-
zami ,,idealnych” ciat w mediach spoteczno$ciowych stanowi nowe wyzwanie
dla psychiatrow.

Z drugiej strony technologie mogg by¢ znacznym wsparciem w leczeniu
i terapii zaburzen psychicznych. Istnieja aplikacje wspomagajace terapie, jak
Headspace, Calm (wspierajace medytacje i relaksacje, pomagaja redukowac
stres), Moodpath, Daylio (stuzace do monitorowania nastroju i wczesnego wy-
krywania depresji) oraz MindShift CBT (wspomagajace terapi¢ poznawczo-be-
hawioralna). W okresie COVID-19 w Polsce nastapit rozwdj leczenia oraz terapii
w formie telemedycyny oraz e-terapii, ktére utatwity dostep do lekarzy psychia-
trow, psychologow oraz psychoterapeutow.

Rozwoj technologii spowodowat rowniez powstanie gier terapeutycznych
oraz wirtualnej rzeczywisto$ci, ktore maja za zadanie uatrakcyjni¢ formy terapii
oraz dostosowac je do potrzeb matych pacjentow.

Whioski

Problemy zdrowia psychicznego dzieci i mtodziezy w Polsce i na $wiecie
nadal wymagaja pilnych i kompleksowych dziatan na réznych poziomach.
W ocenie zespolow terapeutyczno-leczniczych nalezy przede wszystkim zadbac
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o poprawe dostepnosci do pomocy specjalistycznej, w tym o zwigkszenie liczby
terapeutow, psychologdw oraz psychiatrow dziecigcych. Wazne jest rowniez dal-
sze wprowadzanie oraz poszerzanie programow edukacyjnych w szkotach, ktore
majg za zadanie pomaga¢ dzieciom i mlodziezy w rozpoznawaniu problemow
psychicznych oraz w poszukiwaniu wsparcia.
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The issue of mental illnesses and disorders among children
and adolescents in Poland

Streszczenie. W publikacji podjgto probe przyblizenia problematyki zaburzen psychicz-
nych u dzieci i mlodziezy w Polsce na podstawie epidemiologii, czynnikdéw ryzyka, me-
tod diagnozy oraz leczenia, a takze dzialan podejmowanych w celu poprawy zdrowia
psychicznego mtodszych pokolen. Zaburzenia psychiczne dzieci i mlodziezy sa rosngcym
problemem, a najczgéciej wystepuja depresja, zaburzenia lgkowe oraz ADHD. W pracy
podkreslono znaczenie czynnikéw biologicznych, srodowiskowych oraz spotecznych,
ktore maja wptyw na rozwoj zaburzen. Omowiono réwniez trudnosci w dostgpie do po-
mocy specjalistycznej oraz zwrocono uwagg na rol¢ edukacji w szkotach w zakresie pro-
filaktyki. W koncowej czgéci pracy omowiono rosnace znaczenie technologii, mediow
spotecznosciowych oraz terapii zdalnych w leczeniu probleméw psychicznych mio-
dziezy.

Stowa kluczowe: zdrowie psychiczne dzieci i mtodziezy, kryzys zdrowia psychicznego,
profilaktyka zaburzen psychicznych, wsparcie psychologiczne w szkotach

Abstract. The article discusses the issue of mental disorders among children and adoles-
cents in Poland, focusing on epidemiology, risk factors, diagnostic methods, treatment
approaches, and actions taken to improve the mental health of younger generations. Men-
tal disorders among children and adolescents are widespread, with the most common
issues being depression, anxiety disorders, and ADHD. The article highlights the
importance of biological, environmental, and social factors influencing the development
of these disorders. It also addresses the difficulties in accessing specialized care and the
role of school education in prevention programs. The article concludes by discussing the
growing role of technology, social media, and remote therapy in addressing mental health
problems among youth.

Key words: mental health of children and adolescents, mental health crisis, prevention
of mental disorders, psychological support in schools
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Wstep

Sie¢ Stanu Domys$lnego (Default Mode Network, DMN) jest jednym z naj-
wazniejszych uktadow neuronalnych w ludzkim mozgu, ktory zostat po raz
pierwszy zidentyfikowany w badaniach neuroobrazowych przeprowadzonych na
poczatku XXI wieku [18]. Badania te, glownie z wykorzystaniem funkcjonalnego
obrazowania rezonansu magnetycznego (fMRI), wykazaty, ze DMN jest ak-
tywna, gdy jednostka znajduje si¢ w stanie spoczynku, nie wykonujac zadan wy-
magajacych aktywnosci zewnetrznej uwagi [1]. Sie¢ ta wykazuje synchronizo-
wang aktywno$¢ w réznych regionach mozgu, ktore sag odpowiedzialne za wyzsze
procesy poznawcze, takie jak autorefleksja, marzenia na jawie, planowanie przy-
szto$ci oraz przywolywanie wspomnien [4].

Od momentu odkrycia DMN stata si¢ ona obiektem intensywnych badan nau-
kowych, ktoére pozwolity na zglebienie jej roli w rozwoju poznawczym, emocjonal-
nym i spolecznym [5]. Poznanie mechanizmow, ktore stoja za aktywnosciag DMN,
jest niezbedne do petniejszego zrozumienia jej funkcji w zdrowym mozgu, a takze
jej roli w réznych zaburzeniach neurologicznych i psychiatrycznych [3]. W pracy
szczegotowo omowiono strukture i funkcjg DMN oraz jej znaczenie kliniczne, w tym
w kontekscie takich chorob, jak depresja, schizofrenia czy choroba Alzheimera [4].

Struktura Sieci Stanu Domys$Inego

Sie¢ Stanu Domyslnego sktada si¢ z kilku kluczowych regionéw mozgu,
ktore wykazujg aktywnos¢ w synchronizacji, gdy osoba jest w stanie spoczynku
[6]. Badania neuroobrazowe wykazaty, ze DMN obejmuje zaréwno struktury ko-
rowe, jak i podkorowe, ktore sa ze soba potaczone w sposob pozwalajacy na efek-
tywng wymiang informacji [7].

Strukture Sieci Stanu Domys$Inego mozna podzieli¢ na poszczeg6lne elementy:
* kore¢ przedczotowa przysrodkowa (mPFC — medial prefrontal cortex) — zwia-

zang z mysleniem o sobie, autorefleksja, oceng emocjonalng [17];

* zakret tylny obreczy (PCC — posterior cingulate cortex) i przedklinek — klu-
czowe w procesach pamigci autobiograficznej, Swiadomosci siebie i przetwa-
rzaniu informacji wewnetrznych [10];

! Wojewodzki Szpital dla Nerwowo i Psychicznie Chorych im. dr. J. Bednarza w Swieciu
2 Wydziat Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
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* czesci kory ciemieniowej (ang. inferior parietal lobule, angular gyrus) — od-
powiadajg za integracj¢ informacji sensorycznych i konceptualnych, przetwa-
rzanie j¢zyka i empatie [20];

* hipokamp i przyhipokampalne struktury (szczegdlnie istotne w DMN przy ak-
tywno$ci pamigciowej) [12].

Kora przedczolowa przysrodkowa (mPFC)

Kora przedczotowa przysrodkowa odgrywa kluczowa rolg w autorefleksji
i mysleniu o sobie [17]. Jest odpowiedzialna za przetwarzanie informacji o wila-
snych intencjach, wartos$ciach i celach. Kiedy osoba angazuje si¢ w refleksj¢ nad
sobg, mysli o swoich doswiadczeniach Iub planuje dziatania, aktywnos¢ w tej
czgsci mozgu jest szczegodlnie widoczna [5]. Kora przedczolowa przysrodkowa
ma rowniez zwigzek z procesami spotecznymi, takimi jak zrozumienie intencji
innych ludzi, co czyni jg niezb¢dna w kontekscie interakcji spotecznych.

Zakret tylny obreczy (PCC)

Zakret tylny obreczy (PCC) jest jednym z najwazniejszych elementow
DMN, poniewaz petnia funkcje integracyjna. Region ten jest zaangazowany
w przetwarzanie informacji z roznych zrodet w mozgu, co pozwala na tworzenie
mentalnych reprezentacji przestrzennych i czasowych [10]. PCC ma rowniez klu-
czowe znaczenie w tworzeniu i przywolywaniu wspomnien autobiograficznych,
co jest niezbedne do rozumienia siebie w konteks$cie przesztosci. Aktywnos$¢ tego
regionu jest rowniez zwiazana z tworzeniem planéw na przyszio$¢ i przewidy-
waniem przyszlych wydarzen.

Kora ciemieniowa

Kora ciemieniowa, szczegolnie w obrebie zakretu ciemieniowego gornego, ma
znaczenie w kontekscie przestrzennym oraz w odniesieniu do organizowania czaso-
wego przetwarzania informacji [11, 20]. Umozliwia m.in. tworzenie mentalnych map
przestrzennych, ktore sa wykorzystywane podczas wyobrazania sobie przysztych
dziatan czy przetwarzania informacji o otaczajacym §wiecie. W potaczeniu z innymi
regionami DMN kora ciemieniowa umozliwia integracje informacji przestrzennych
i czasowych, co jest niezbedne do planowania oraz rozwigzywania probleméow.

Hipokamp

Hipokamp, ktory znajduje si¢ powyzej zakretu hipokampa, jest bezposred-
nio zwigzany z procesami pami¢ciowymi, w tym z pamigcig autobiograficzng
[12]. Jego rola w DMN polega na tworzeniu i przechowywaniu wspomnien
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o przesztych wydarzeniach oraz przetwarzaniu informacji przestrzennych. Hipo-
kamp jest réwniez zaangazowany w przetwarzanie mentalnych reprezentacji,
ktore pozwalajg na przewidywanie przysztych wydarzen na podstawie wczesniej-
szych doswiadczen [18].

Funkcje Sieci Stanu DomyS$lnego

Funkcje DMN sg zwigzane z kilkoma kluczowymi aspektami poznania,
ktére obejmujg zarowno procesy pamigciowe, jak 1 wyzsze procesy poznawcze
[13]. Sie¢ ta odgrywa istotng role w przetwarzaniu informacji o sobie oraz w two-
rzeniu mentalnych reprezentacji, ktore pomagaja jednostce w planowaniu przy-
sztych dziatan.

Autorefleksja i mySlenie o sobie

Jedna z gltéwnych funkcji DMN jest umozliwienie autorefleksji, czyli my-
$lenia o sobie. Aktywno$¢ kory przedczolowej przysrodkowej, bedacej czescia
tej sieci, jest szczegdlnie widoczna, gdy jednostka angazuje si¢ w analizg swoich
dzialan, motywacji i celéw [17]. Dzieki aktywnosci tej sieci ludzie sa w stanie
analizowa¢ swoje przeszte do§wiadczenia, wycigga¢ wnioski i przewidywac
przyszte dziatania. Badania wskazujg, ze zaburzenia aktywnosci DMN moga pro-
wadzi¢ do problemdw z tozsamosciag oraz z oceng wlasnych intencji [14, 19].

Przywolywanie wspomnien i planowanie przyszlosci

DMN jest rowniez kluczowa w procesie przywolywania wspomnien auto-
biograficznych . Aktywnos$¢ hipokampa oraz zakretu tylnego obreczy jest szcze-
goblnie widoczna, gdy jednostka angazuje si¢ w mentalne przetwarzanie wspo-
mnien z przesztosci. DMN umozliwia ponadto przewidywanie przysztych
wydarzen i planowanie dzialan na podstawie wcze$niejszych doswiadczen. Przy-
ktadami takich funkcji sa marzenia na jawie, ktore sa wynikiem pracy DMN
w kontekscie symulacji przysztych wydarzen [4].

Wyobraznia i marzenia na jawie

Dziatalnie DMN jest szczeg6lnie widoczne podczas marzen na jawie, czyli
procesow myslenia o hipotetycznych sytuacjach, ktore nie majg zwigzku z bieza-
cymi bodzcami. Aktywnos$¢ ta pozwala na tworzenie mentalnych symulacji przy-
sztosci, ktére sa niezbedne w procesach tworczych oraz w rozwigzywaniu pro-
blemow [2, 7]. Dzigki DMN jednostki mogg wyobraza¢ sobie rdzne scenariusze
i podejmowac¢ decyzje, ktére beda mialty wpltyw na ich przyszte dziatania.
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Zmiany w aktywno$ci DMN w chorobach neurologicznych

Zmiany w aktywno$ci DMN majg kluczowe znaczenie w konteks$cie roz-
nych chorob neurologicznych i psychiatrycznych. W wielu przypadkach zmniej-
szona lub nadmierna aktywno$¢ DMN moze wskazywaé na obecnos$¢ patologii
w mozgu [3, 6, 14, 15, 19, 23].

Choroba Alzheimera

Choroba Alzheimera jest jednym z najlepszych przyktadow, w ktorym
zmiany w DMN sa widoczne we wczesnych stadiach choroby. Zmniejszenie ak-
tywnos$ci w regionach DMN, takich jak hipokamp, moze prowadzi¢ do trudnosci
w przywolywaniu wspomnien oraz w organizowaniu dziatan opartych na wcze-
$niejszych doswiadczeniach. Zmiany te moga by¢ jednym z pierwszych objawow
choroby, zanim pojawig si¢ inne bardziej widoczne objawy, takie jak problemy
z pamigcig czy zaburzenia orientacji [6, 13].

Depresja

W depresji DMN jest nadaktywna, szczegdlnie w regionach odpowiedzial-
nych za introspekcje i myslenie o negatywnych do$wiadczeniach. Zaburzenie
synchronizacji w tej sieci moze prowadzi¢ do trudnosci w przejsciu z jednego
stanu mentalnego do innego, co skutkuje nasileniem objawow depresyjnych,
takich jak nadmierne ruminacje czy mys$lenie o negatywnych wspomnieniach
[14, 15, 19].

Zaburzenia schizofreniczne

W schizofrenii zmiany w synchronizacji aktywno$ci DMN sa zwiazane
z halucynacjami oraz zaburzeniami myslenia. Zaburzenia w integracji informacji
w obrgbie DMN moga prowadzi¢ do trudnosci w przetwarzaniu bodzcoéw z oto-
czenia oraz w organizowaniu mysli, co prowadzi do dezorganizacji myslenia cha-
rakterystycznej dla schizofrenii [3, 23].

Badania nad DMN majg takze istotne znaczenie w kontekscie edukacji
i rozwoju poznawczego [20]. Zrozumienie, jak DMN wptywa na koncentracje,
pamie¢ oraz zdolno$¢ do planowania i rozwigzywania probleméw, moze pomadc
w opracowaniu nowych metod nauczania oraz terapii. Dzi¢ki temu naukowcy
moga opracowac strategie, ktore pomagaja w optymalizacji procesOw poznaw-
czych u dzieci, mtodziezy i dorostych.
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Zastosowania praktyczne i przyszle kierunki badan

Dzigki nowoczesnym technologiom neuroobrazowym, takim jak fMRI,
mozliwe jest coraz doktadniejsze badanie aktywnosci DMN i jej roli w r6znych
stanach psychicznych [9, 21]. Prace badawcze w przysztosci powinny skupié si¢
na kilku kluczowych aspektach DMN, w tym na:

* lepszym zrozumieniu relacji miedzy DMN a innymi sieciami moézgowymi —
DMN nie funkcjonuje w izolacji, ale wspolpracuje z innymi sieciami, takimi
jak sie¢ uwagi (salience network) czy sie¢ wykonawcza (executive control ne-
twork) [20]. Lepsze zrozumienie interakcji migdzy tymi sieciami moze dostar-
czy¢ nowych informacji na temat funkcjonowania mozgu;

* opracowaniu nowych metod diagnostycznych i terapeutycznych — zaburzenia
aktywnosci DMN sg zwigzane z wieloma chorobami neurologicznymi i psy-
chiatrycznymi, dlatego przyszte badania mogg doprowadzi¢ do opracowania
nowych metod diagnostycznych [22]. Mozliwe jest rowniez wykorzystanie
metod stymulacji mozgu, takich jak przezczaszkowa stymulacja magnetyczna
(TMS) lub przezczaszkowa stymulacja pradem statym (tDCS), do modulowa-
nia aktywno$ci DMN w celach terapeutycznych;

+ analizie wplywu technologii cyfrowych na aktywno$s¢ DMN — wspotczesne
technologie, takie jak media spoteczno$ciowe i gry komputerowe, moga wpty-
wac na sposob, w jaki funkcjonuje DMN [16, 23]. Badania nad wptywem in-
tensywnego korzystania z urzadzen cyfrowych na aktywno$¢ DMN moga po-
moéc w zrozumieniu ich wpltywu na procesy poznawcze i zdrowie psychiczne.

W przysztosci rozwdj badan nad DMN moze doprowadzi¢ do jeszcze wigk-
szego zrozumienia ludzkiego umystu, a takze do opracowania nowych strategii
terapeutycznych dla osob z zaburzeniami neurologicznymi i psychicznymi.

Podsumowanie

Sie¢ Stanu Domys$lnego (DMN) to jedna z najwazniejszych sieci mozgo-
wych, odpowiedzialna za wiele kluczowych procesow poznawczych, takich jak
autorefleksja, myslenie o przysztosci, marzenia na jawie oraz przetwarzanie pa-
migci autobiograficznej [24]. Sklada si¢ z wielu obszaréw mozgu, w tym kory
przedczotowej przysrodkowej, zakretu tylnego obregczy, kory ciemieniowej 1 hi-
pokampa.

DMN jest szczegolnie istotna w konteks$cie zdrowia psychicznego, ponie-
waz zmiany w jej aktywnos$ci sg zwigzane z wieloma zaburzeniami, takimi jak
depresja, schizofrenia czy choroba Alzheimera. Zrozumienie mechanizmow
dzialania DMN moze prowadzi¢ do opracowania nowych metod diagnostycz-
nych i terapeutycznych, ktére pomoga w leczeniu zaburzen neurologicznych
i psychiatrycznych.
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Wspdlczesne technologie neuroobrazowe, takie jak fMRI, pozwalajg coraz

lepiej bada¢ DMN i jej role w funkcjonowaniu moézgu [9, 21]. Przyszle badania
mogg dostarczy¢ nowych informacji na temat interakcji DMN z innymi sieciami
neuronalnymi oraz wplywu czynnikow Srodowiskowych na jej aktywno$¢ [22].

DMN pozostaje kluczowym obszarem badan w neurobiologii poznawczej

i klinicznej, a jej dalsze badania moga znaczaco wptynaé na rozwoj neuropsy-
chologii oraz psychiatrii [16, 23].

PiSmiennictwo

1.

2.

10.

11.

Andrews-Hanna J.R. (2012) The brain’s default network and its adaptive role
in internal mentation. Neuroscientist 18(3): 251-270.

Andrews-Hanna J.R., Smallwood J., Spreng R.N. (2014) The default ne-
twork and self-generated thought: component processes, dynamic control,
and clinical relevance. Ann N'Y Acad Sci 1316(1): 29-52.

. Broyd S.J., Demanuele C., Debener S., Helps S.K., James C.J., Sonuga-

Barke E.J. (2009) Default-mode brain dysfunction in mental disorders: a sys-
tematic review. Neurosci Biobehav Rev 33(3): 279-296.

Buckner R.L., Andrews-Hanna J.R., Schacter D.L. (2008) The brain’s de-
fault network: Anatomy, function, and relevance to disease. Ann N Y Acad
Sci 1124(1): 1-38.

. Buckner R.L., Carroll D.C. (2007) Self-projection and the brain. Trends

Cogn Sci 11(2): 49-57.
Buckner R.L., Sepulcre J., Talukdar T., Krienen F.M., Liu H., Hedden T.,
Johnson K.A. (2009) Cortical hubs revealed by intrinsic functional connec-

tivity: mapping, assessment of stability, and relation to Alzheimer’s disease.
J Neurosci 29(6): 1860—1873.

. Christoff K., Irving Z.C., Fox K.C.R., Spreng R.N., Andrews-Hanna J.R.

(2016) Mind-wandering as spontaneous thought: a dynamic framework. Nat
Rev Neurosci 17(11): 718-731.

Damoiseaux J.S., Beckmann C.F., Arigita E.J., Barkhof F., Scheltens P.,
Stam C.J., Rombouts S.A. (2008) Reduced resting-state brain activity in the
‘default network ’in normal aging. Cerebral Cortex 18(8): 1856—1864.

Fox M.D., Snyder A.Z., Vincent J.L., Corbetta M., Van Essen D.C., Raichle M.E.
(2005) The human brain is intrinsically organized into dynamic, anticorrelated
functional networks. Proc Natl Acad Sci U S A 102(27): 9673-9678.
Fransson P. (2005) Spontaneous low-frequency BOLD signal fluctuations:
an fMRI investigation of the resting-state default mode of brain function hy-
pothesis. Hum Brain Mapp 26(1): 15-29.

Greicius M.D., Krasnow B., Reiss A.L., Menon, V. (2003) Functional con-
nectivity in the resting brain: a network analysis of the default mode hypothe-
sis. Proc Natl Acad Sci USA 100(1): 253-258.



66

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

Gusnard D.A., Raichle M.E. (2001) Searching for a baseline: Functional
imaging and the resting human brain. Nat Rev Neurosci 2(10): 685-694.
Hafkemeijer A., van der Grond J., Rombouts S.A.R.B. (2012) Imaging the
default mode network in aging and dementia. Biochim Biophys Acta Mol
Basis Dis 1822(3): 431-441.

Hamilton J.P., Farmer M., Fogelman P., Gotlib I.H. (2015) Depressive rumi-
nation, the default-mode network, and the dark matter of clinical neuro-
science. Biol Psychiatry 78(4): 224-230.

Mak L.E., Minuzzi L., MacQueen G., Hall G., Kennedy S.H., Milev R.
(2017) Default mode network in major depressive disorder: a systematic
review. J Affect Disord 208: 560-566.

Menon V. (2023) 20 years of the default mode network: a review and syn-
thesis. Neuron 109(1): 1-18.

Northoff G., Heinzel A., de Greck M., Bermpohl F., Dobrowolny H., Pank-
sepp J. (2006) Self-referential processing in our brain: a meta-analysis of
imaging studies on the self. Neuroimage 31(1): 440-457.

Raichle M.E., MacLeod A.M., Snyder A.Z., Powers W.J., Gusnard D.A.,
Shulman G.L. (2001) A default mode of brain function. Proc Natl Acad Sci
U S A 98(2): 676-682.

Sheline Y.I., Barch D.M., Price J.L., Rundle M.M., Vaishnavi S.N., Snyder A.Z.,
Raichle M.E. (2009) The default mode network and self-referential processes
in depression. Proc Natl Acad Sci U S A 106(6): 1942—1947.

Spreng R.N., Stevens W.D., Chamberlain J.P., Gilmore A.W., Schacter D.L.
(2010) Default network activity, coupled with the frontoparietal control ne-
twork, supports goal-directed cognition. Neuroimage 53(1): 303-317.
Uddin L.Q., Kelly A.M.C., Biswal B.B., Castellanos F.X., Milham M.P.
(2009) Functional connectivity of default mode network components: corre-
lation, anticorrelation, and causality. Hum Brain Mapp 30(2): 625-637.
Whitfield-Gabrieli S., Ford J.M. (2012) Default mode network activity and
connectivity in psychopathology. Annu Rev Clin Psychol 8: 49-76.
Whitfield-Gabrieli S., Thermenos H.-W., Milanovic S., Tsuang M.T., Fara-
one S.V., McCarley R.W., Seidman L.J. (2009) Hyperactivity and hypercon-
nectivity of the default network in schizophrenia and in first-degree relatives
of persons with schizophrenia. Proc Natl Acad Sci USA 106(4): 1279-1284.
Wiggins J.L., Peltier S.J., Ashinoff S., Weng S.J., Carrasco M., Welsh R.C.,
Lord C. (2011) Using a self-organizing map algorithm to detect age-related
changes in functional connectivity during rest in autism spectrum disorders.
Brain Connect 1(3): 274-284.



67

The default mode network (DMN): its role and functions in the context
of contemporary psychiatry

Streszczenie. Sie¢ Stanu Domys$lnego (DMN) jest kluczowym uktadem neuronalnym
w ludzkim moézgu, odpowiedzialnym za procesy poznawcze, takie jak autorefleksja, my-
Slenie o przyszlosci, marzenia na jawie oraz pamig¢¢ autobiograficzna. DMN obejmuje
obszary mozgu, takie jak kora przedczotowa przysrodkowa, zakret tylny obreczy, kora
ciemieniowa i hipokamp, ktore wykazuja synchronizowana aktywno$¢ w stanie spo-
czynku. Sie¢ ta odgrywa istotng rol¢ w przetwarzaniu informacji o sobie oraz w plano-
waniu przyszlych dziatan. Zaburzenia aktywnosci DMN sa zwigzane z wieloma choro-
bami neurologicznymi i psychiatrycznymi, takimi jak depresja, schizofrenia czy choroba
Alzheimera. Prawdopodobnie w depresji nadmierna aktywnos¢ DMN prowadzi do rumi-
nacji, a w schizofrenii zaburzenia synchronizacji moga wywota¢ halucynacje i dezorga-
nizacje myslenia. Zrozumienie mechanizméw dziatania DMN jest kluczowe dla opraco-
wania nowych metod diagnostycznych i terapeutycznych. Badania nad DMN, wspierane
przez nowoczesne technologie neuroobrazowe, umozliwiaja coraz lepsze zrozumienie tej
sieci oraz jej interakcji z innymi sieciami moézgowymi. W przysztosci dalsze badania
moga przyczyni¢ si¢ do rozwoju nowych terapii oraz dostarczyé nowych informacji na
temat wplywu czynnikow Srodowiskowych na aktywnos¢ DMN, co moze mie¢ istotne
znaczenie w leczeniu zaburzen neurologicznych i psychiatrycznych.

Stowa kluczowe: Sie¢ Stanu Domyslnego, sieci mézgowe, psychiatria, neuroobrazowa-
nie, zaburzenia psychiczne, przetwarzanie autoreferencyjne

Abstract. The default mode network (DMN) is a key neural system in the human brain
responsible for cognitive processes such as self-reflection, future thinking, daydreaming,
and autobiographical memory. The DMN includes brain regions such as the medial pre-
frontal cortex, posterior cingulate cortex, parietal cortex, and hippocampus, which exhibit
synchronized activity in the resting state. This network plays an important role in pro-
cessing information about the self and in planning future actions. Dysfunctions in DMN
activity are associated with many neurological and psychiatric diseases, such as
depression, schizophrenia, and Alzheimer's disease. It is likely that in depression,
excessive DMN activity leads to rumination, while in schizophrenia, disturbances in
synchronization can lead to hallucinations and disorganized thinking. Understanding the
mechanisms of DMN operation is crucial for developing new diagnostic and therapeutic
methods. Research on the DMN, supported by modern neuroimaging technologies,
allows for an increasingly better understanding of this network and its interactions with
other brain networks. In the future, further research may contribute to the development of
new therapies and provide new information on the influence of environmental factors on
DMN activity, which may be important in the treatment of neurological and psychiatric
disorders.

Key words: Default Mode Network, brain networks, psychiatry, neuroimaging, mental
disorders, self-referential processing



Penetrujace urazy czaszkowo-mozgowe
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Wstep

Penetrujacy uraz czaszkowo-mozgowy definiowany jest jako wniknigcie
ciata obcego do jamy czaszki. Oznacza to, ze moze by¢ on spowodowany kaz-
dym cialem obcym (najcze¢$ciej pociskiem) majacym wystarczajaco duzg ener-
gie, aby przetamac opor stawiany przez kosci czaszki. Urazy te nalezg do grupy
otwartych urazéw czaszkowo-moézgowych, w ktorych dochodzi do potaczenia
przestrzeni wewnatrzoponowej ze srodowiskiem zewnetrznym [45]. Obrazenia
takie czgsto kojarza si¢ z ranami postrzalowymi, ale w praktyce klinicznej czg-
sto dotyczy to innych mechanizmow, gdy urazy powstalty w wyniku wypadkow
komunikacyjnych, w pracy czy podczas uprawiania sportu [6, 45]. W krajach
rozwinigtych bron palna stanowi druga przyczyne drazacych urazow twarzowo-
mozgowych i ustepuje tylko wypadkom komunikacyjnym [55]. Jest to z pewno-
$cig zwigzane z coraz wicksza dostepnoscia osob cywilnych do tego typu broni.
W Polsce rany postrzalowe najczesciej powstaja u oséb cywilnych w wyniku
dziatalno$ci przestgpcezej, na skutek prob samobodjczych lub wypadkéw z nie-
prawidtowym obchodzeniem si¢ z bronig. W ostatnich latach takze w naszym
kraju obserwuje si¢ wzrost liczby cywilnych ran postrzatowych [45]. Opraco-
wujac obrazenia postrzalowe zwykle rozdziela si¢ je na te powstate podczas
konfliktow zbrojnych oraz te powstate w innych okoliczno$ciach. Poréwnujac
te dwa rodzaje postrzatow, mozna zauwazy¢ roznice w rodzajach ran i ciezko$ci
przebiegu podczas leczenia. Najprawdopodobniej jedna z przyczyn tych roéznic
jest predko$¢ wylotowa pociskow z roznych rodzajéow broni [23]. Predkosc
wylotowa pocisku z broni rgcznej uzywanej w wojsku przekracza zwykle
760 m/s, natomiast w przypadku broni recznej dostepnej w srodowisku cywil-
nym zwykle miesci si¢ w granicach 250-430 m/s [17, 24]. Z tego tez powodu
rany postrzalowe czesto dzieli si¢ na te wywotane pociskami o duzej i niskiej
predkosci wylotowej [46, 51]. Najwazniejsza jest jednak predko$¢ pocisku
w chwili uderzenia, ktéra jest mniejsza od predkosci wylotowej i zalezy od
wielu czynnikoéw, gltownie: odleglosci i przeszkod, przez ktére musiat przejsc
pocisk (np. ubranie, hetm). Pocisk powoduje zniszczenia tkanek poprzez prze-
kazanie im swojej energii. Skala tych obrazen jest wprost proporcjonalna do
ilosci energii przekazanej tkankom przez przemieszczajacy si¢ pocisk. Mozna to
wyrazi¢ nastepujacym wzorem [23, 26]:

! Wydziat Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
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Ekin = 1/2 M (V wejscia 2 — V wyjscia 2),

Ekin — energia kinetyczna przekazana tkankom przez pocisk,

M — masa pocisku,

V wejscia — predkos¢ pocisku w momencie zetknigcia si¢ z tkankami,
V wyjscia — predkos¢ pocisku po przejsciu przez tkanki.

Wynika z tego, ze w postrzatach $lepych cata energia pocisku jest przeka-
zywana tkankom, powodujac proporcjonalne do tej energii spustoszenia. Po-
cisk, ktory zmienia swoj ksztalt lub zostaje rozerwany na fragmenty, zwigksza
op6r w trakcie przechodzenia przez tkanki, a takze przekazuje im wigcej ener-
gii, powodujac wigksze obrazenia [31, 48].

Mechanizm dzialania uszkadzajacego na mozg

Swoja energi¢ pocisk przekazuje w roznoraki sposob. Przemieszczajac sig
przez tkanki, powoduje ich bezposrednie uszkodzenia. W niektorych przypad-
kach dochodzi do zmiany kierunku lotu pocisku w momencie zetknigcia sig¢
z koscig (tzw. rykoszet), co czgsto dodatkowo zwigksza obrazenia. Pocisk tak-
ze, majac duza energie, moze powodowaé przemieszczenie do jamy czaszki
fragmentow kosci (tzw. pociski wtdrne) o mniejszej energii, co rowniez powo-
duje dodatkowe uszkodzenia tkanki mozgowej, stwarza wigksze ryzyko uszko-
dzenia naczyn i powstania ognisk zakazenia nawet poza kanatem postrzalowym
[26, 31, 45]. Zjawisko pociskow wtdrnych ma znaczenie takze w patogenezie
postrzatéw stycznych. Jezeli pocisk trafia w czaszke pod na tyle stycznym ka-
tem, ze odbija si¢ od niej na zewnatrz, mimo ze sam bezposrednio nie uszkadza
mozgu, moze powodowaé powstanie odtamdéw kostnych, ktdre przemieszczajac
sie¢ do wnetrza czaszki, powoduja uszkodzenia mozgu i naczyn [6, 45]. Pocisk,
przechodzac przez tkanke mozgowa, wywiera przed sobg bardzo duze cisnienie,
co jest drugim mechanizmem uszkadzajagcym. Kolejnym mechanizmem nisz-
czacym jest fala uderzeniowa. Fala ta rozchodzi si¢ sferycznie z punktu uderze-
nia przez pocisk. Innym mechanizmem niszczacym tkanki, spowodowanym
postrzatem, sg fale ci$nienia przenoszace energi¢ kinetyczng. Energia kinetycz-
na poruszajgcego si¢ pocisku przenosi si¢ na tkanki ruchem falowym o kierunku
prostopadtym do toru pocisku [45]. Bezposrednio po przej$ciu pocisku przez
tkanki na krotko za nim powstaje tzw. czasowa jama pulsacyjna, swa Srednicg
przewyzszajaca kilkakrotnie $rednice pocisku. Powoduje poczatkowo nagly
wzrost ci$nienia, rozsuwajac tkanki na boki, a nastepnie jego spadek ponizej
wartosci prawidtowej i ruch tkanek w kierunku przeciwnym. Ta zmiana cisnie-
nia ma silny efekt rozrywajacy tkanki i jest odpowiedzialna za obrazenia po-
wstale z dala od kanatu postrzatowego [9, 26, 31, 45]. W tym mechanizmie
moze doj$¢ do zaburzenia funkcji, a nawet stluczenia pnia moézgu, ktore sa od-
powiedzialne za nagla utrate przytomnosci, bradykardie z hypotensjg i zatrzy-
manie oddechu, nawet u pacjentéw z kanatem postrzalowym znacznie oddalo-
nym od pnia mézgu [2, 9]. Drazagcym urazom glowy towarzysza zwykte sthu-
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czenia mozgu. Powstajg one najczesciej w okolicy rany wlotowej [57] oraz po
przeciwnej stronie czaszki w mechanizmie country coup [17, 22, 31]. Obrazenia
te zwigkszaja znaczaco ryzyko powiktan i zgonu. Ryzyko zgonu wzrasta szcze-
golnie, gdy ich ilo§¢ przekracza 20% normalnej objetosci mozgu [49]. Moga one
by¢ w odleglym okresie przyczyng padaczki, ropni oraz zaburzen psychicznych
[23]. Kanat powstaty po przejsciu pocisku wypetniaja: krew, tkanki martwicze,
fragmenty tkanek mickkich glowy, kosci i dlatego rany te nalezy traktowac jako
pierwotnie zakazone [23], pomimo faktu, Ze sam pocisk z powodu wysokiej tem-
peratury jest zwykle jatowy [59]. W okresie 2—5 minut po urazie dochodzi do
znacznego wzrostu cisnienia $rodczaszkowego ($rednio 47 mm Hg) [15]. Do
wzrostu ci$nienia wewnatrzczaszkowego przyczynia si¢ zwickszenie objetosci
lozyska naczyniowego w wyniku porazenia autoregulacji naczyn [59]. Na sku-
tek wzrostu cisnienia wewnatrzczaszkowego podnosi si¢ takze odruchowo ci-
$nienie systemowe jako reakcja odruchowa, a jego obnizenie jest czynnikiem
zle rokujacym [23,57]. U pacjentéw po postrzatach moze doj$¢ do spadku rzutu
serca [22, 33] i w wyniku tego spadku perfuzji w obrebie moézgu i jego niedo-
krwienia. Powoduje to zmian¢ metabolizmu tlenowego na beztlenowy, a w kon-
sekwencji wzrost stezenia kwasu mlekowego w tkance mozgu [15]. Dodatko-
wym czynnikiem nasilajacym uszkodzenia moézgu jest skurcz naczynh moézgo-
wych. W badaniach z uzyciem ultrasonografii przezczaszkowej wykazano, ze
skurcz naczyniowy w postrzatach drazacych mézgoczaszki wystepuje u 42,4%
pacjentow w ciagu 1 miesigca po postrzale. W przypadkach pacjentéw, u kto-
rych stwierdzono cechy krwawienia podpajeczynéwkowego w badaniu CT
glowy wykonanym bezposrednio po postrzale wystepuje on w kazdym przy-
padku [32]. Wszystkie te zmiany powoduja powstanie obrazen wtoérnych pogte-
biajacych uszkodzenie mézgu. Dodatkowe powiklania czesto wystepujace po
postrzalach pogarszajace rokowanie to: duza utrata krwi z uszkodzonych na-
czyn, zespol rozsianego wykrzepiania wewnatrznaczyniowego (DIC) [22].

Z powyzszych rozwazan wynika, ze w postrzatach jako urazach spowodo-
wanych cialem o wysokiej energii o obrazeniach decydujg glgbokos¢ penetracji
oraz fala uderzeniowa rozchodzaca si¢ w tkance mozgowej. Obrazenia zaleza
wiec nie tylko od bezposrednio uszkodzonych przez pocisk tkanek, ale takze od
fali uderzeniowej i ruchu pulsacyjnego spowodowanego przejsciem pocisku
[45]. Dotyczy to pociskow o predkosci okoto 760 m/s (bron wojskowa, bron
myS$liwska). W przypadkach postrzatlow z pociskdéw o mniejszej predkosci
=< 250 m/s (wigkszo$¢ pistoletéw i rewolwerow) obrazenia powstaja wskutek
rozrywania i miazdzenia tkanki mozgowej, tworzac kanat o szerokosci nieco
wiekszej niz $rednica pocisku [22]. Inaczej sprawa wyglada w przypadku ura-
zOwW penetrujacych, spowodowanych ciatami o niskiej energii np. ndz, pret.
W urazach tych gtdéwna role odgrywaja glebokos¢ i srednica ciata penetrujace-
go, skutki zalezg wigc bezposrednio od uszkodzonych struktur mozgu [10, 15,
16, 45].
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Anatomiczne elementy ran postrzalowych gtowy [45]:
1) rana wlotowa,
2) obrazenia ko$ci czaszki (wokot miejsca wejscia pocisku lub oddalone od
niego, np. strop oczodotu) [19, 57],
3) perforacja opony twardej z ewentualnym uszkodzeniem naczyn oponowych,
4) obrazenia tkanki nerwowe;j:
— bezposrednie wytworzone przez penetrujace cialo obce,
— posrednie wywotane falg uderzeniowa,
5) uszkodzenie naczyn mézgowych,
6) rana wylotowa (nie wystepuje w kazdym przypadku).

Doktadne ogledziny miejsca postrzalu moga wnie$¢ bardzo wiele informa-
cji co do orientacyjnej odleglosci, z jakiej strzat byt oddany [59], co jest czesto
bardzo wazne w kontekScie dalszego postgpowania prokuratorskiego. Rana
wlotowa jest zwykle wicksza od wylotowej, lecz nalezy pamigtac, ze nie jest to
regula. Peknigcia powstate w wyniku penetracji pocisku przez czaszke w 75%
wykraczajg poza ran¢ wlotowa i wylotowa [19], co jest spowodowane ogromng
energia kinetyczng przenoszong przez pocisk przelatujacy przez zamknieta
puszke, jaka jest jama czaszki. Pgknigcia odlegte dotycza najczesciej cienkich
kosci, gtéwnie stropu oczodotu i zatok przynosowych, obrazenia te moga pro-
wadzi¢ do ptynotoku nosowego [17]. W przypadku ran postrzalowych nie bez
znaczenia pozostaje rodzaj materiatu, z ktérego jest zbudowany pocisk. Pociski
z migkkiego materialu (gtownie pociski stosowane przez ludnos¢ cywilng) mo-
g3 ulega¢ znacznym odksztatlceniom na ko$ciach czaszki, a tym samym by¢
przyczyng jej wiekszych uszkodzen. Niektére metale poprzez zachodzace
w nich zmiany elektrolitowe moga powodowac¢ dodatkowe uszkodzenia mozgu
[59]. Ma to szczegdlne znaczenie w przypadkach, gdy pocisk zlokalizowany
jest w miejscach trudno dostepnych, a jego usuniecie jest bardzo ryzykowne
podczas operacji. Uszkodzenia takie moga w pdzniejszym okresie prowadzi¢ do
powstania, np. ogniska padaczkorodnego. Penetrujace obrazenia glowy, spowo-
dowane odtamkami granatéw czy bomb moga z powodu swojej wielkosci, czg-
$ciej niz pocisk, wprowadzi¢ do jamy czaszki ciala obce (wlosy, fragmenty
okrycia), co wigze si¢ z wigkszym ryzykiem zakazenia [59].

Mechanizm $mierci

Wydaje sie, ze do zgonu u pacjentdéw z nadnamiotowymi ranami postrza-
lowymi glowy dochodzi na skutek wklinowania migdatkow mozdzku w otwor
potyliczny wielki i uci$nigcia rdzenia przedtuzonego. Freytag postuluje takze,
ze osiowe, przejsciowe znieksztalcenie pnia mozgu w wyniku nadnamiotowego
wzrostu cis$nienia moze powodowac paraliz osrodka oddechowego prowadzacy
do $mierci [19, 57]. Kaufman i wsp. ocenili, ze 71% ofiar $miertelnych postrza-
tow umiera na miejscu zdarzenia, kolejne 14% w ciggu 5 godzin, a tylko 2%
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przezywa dtuzej niz 48 godzin [57]. Fraytag na podstawie swoich obserwacji
ocenil, ze 63% ofiar Smiertelnych nie zyje w momencie przywiezienia do szpi-
tala, kolejne 27% umiera w ciggu 24 godzin, a 10% przezywa dluzej niz 1 dobe
[19].

Ocena kliniczna pacjentow z ranami postrzalowymi

W latach 60. XX wieku McNealy i1 Plum ustalili 4 neurologiczne kryteria
w ocenie pacjentdw po postrzatach [40]. Carey uzywat tych kryteriow podczas
wojny w Wietnamie i stwierdzit ich przydatnos$¢ jako wyktadnikéw rokowni-
czych [11, 12]. Obecnie skala GCS (Glasgow Coma Scale) wyparta system
opracowany przez McNealy’ego i Pluma [54], w ktdrej oceniany jest poziom
swiadomosci, odpowiedz ruchowa oraz stan zrenic jako najlepsze wyktadniki
rokowicze, bowiem one oceniaja funkcje pnia mozgu, w tym jego uktadu siat-
kowatego. Istnieja natomiast kontrowersje, ktéra z ocen stanu pacjenta lepiej
odzwierciedla rokowanie: czy bezposrednio po postrzale czy tez po resuscytacji
[57]. Grahm i1 wsp. uwazaja, ze najlepszym wyktadnikiem rokowniczym jest
ocena pacjentow w GCS bezposrednio po resuscytacji [21], natomiast Aldrich
1 wsp. twierdza, ze lepsza jest ocena bezposrednio po urazie [1].

Poziom Swiadomosci

Goodman i Kalsbeck uzyli 3-stopniowej skali oceny §wiadomosci. Ocenili
oni, ze u pacjentow splatanych $miertelno$¢ wynosita 0%, reagujacych z deficy-
tami — 60% oraz w $pigczce — 100% bez wzgledu na rodzaj terapii [20, 57]. Inni
badacze stosujacy rowniez skale 4- i 5-stopniowe potwierdzili, ze szanse na
przezycie maleja u pacjentdw z uciskiem pnia mozgu, wyrazajacym si¢ zabu-
rzeniami §wiadomosci 3, 8, 25, 27, 38, 46, 50, 57, 58].

Ocena odpowiedzi ruchowej

Zgodnie z obserwacjami wielu autoréw bardzo ztym rokowaniem obarcze-
ni sa pacjenci z cechami odkorowania, odmozdzenia lub bez reakcji na bodzce
bolowe — 95% $miertelnosci [57]. Jednak Miner i wsp. opisali przypadki dwojki
dzieci z postawa odmozdzeniowa, ktore przezyly ze $rednio nasilonym kalec-
twem, co pozwala wysnu¢ podejrzenie, ze w przypadku dzieci kryteria te nie
zawsze wigzg si¢ ze ztym rokowaniem.

Ocena Zrenic

Wydaje sie, ze ocena zrenic nie jest tak wiarygodna jak ocena swiadomosci
i odpowiedzi ruchowej [57]. Potwierdzaja to obserwacje Byrnes 1 wsp., ktorzy
zaobserwowali, ze 20% pacjentow w $piaczce miata prawidlowe Zrenice [8, 57].
Podobnego zdania sg Hubschmann i wsp. ktorzy uwazajg, ze obserwacja zrenic
nie wnosi zadnych prognostycznych wskazéwek [21]. Suddaby i wsp. twierdza,
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ze asymetria zrenic nie zawsze wigze si¢ ze ztym rokowaniem, ale poszerzone
lub sredniej wielko$ci niereagujace na swiatto Zrenice sg zapowiedzig zgonu
[53]. Trzeba pamigtac, ze nierdwne zrenice lub brak ich reakcji na $wiatto moga
by¢ takze spowodowane uszkodzeniem gatki ocznej, nerwéw wzrokowych lub
okotoruchowych [21]. Musimy pamigta¢, ze istnieje grupa ludzi, ktérzy maja
fizjologicznie asymetryczne Zrenice.

Diagnostyka obrazowa w urazach penetrujacych

Znaczny rozwdj diagnostyki radiologicznej spowodowal, Ze obecnie ta-
twiej okresli¢ powstate podczas postrzalu obrazenia wewngtrzczaszkowe, co
ulatwia podjecie decyzji o sposobie leczenia. Do najczesciej wykorzystywanych
badan obrazowych zalicza si¢ zdjecie rentgenowskie czaszki, angiografie na-
czyn wewnatrzczaszkowych i tomografi¢ komputerowa. Badanie radiologiczne
czaszki daje wskazowki do okreslenia toru pocisku, czesto uwidacznia penetru-
jace wraz z pociskiem odlamy kostne, rozleglos¢ ztaman, ewentualne rozejscie
si¢ szwoOw, obecnos¢ powietrza w jamie czaszki badz ptynu w zatokach obocz-
nych nosa [57]. Obecnie zdjgcie radiologiczne traci na znaczeniu z powodu
coraz szerzej dostepnej tomografii komputerowej, ktéra wnosi znacznie wigcej
informacji. Angiografia naczyn wewnatrzczaszkowych pozwala gltéwnie na
wykrycie tetniakow 1 pseudotetniakéw pourazowych oraz zakrzepéw w duzych
naczyniach. Nagle pogorszenie stanu chorego jest wskazaniem do angiografii
z powodu mozliwo$ci krwawienia z pourazowej malformacji naczyniowe;j
[46, 57]. Levy i wsp. twierdza, ze u ok. 1% pacjentdéw z ranami postrzalowymi
wystepuja urazowe pseudotetniaki, a liczba ta wzrasta do 3,2%, gdy w badaniu
tomografii komputerowej stwierdzono krwawienie podpajeczynowkowe [57].
Wedlug Benzela i wsp. w przypadkach, gdy trajektoria pocisku przechodzi
przez okolice szczeliny Sylviusza, angiografia jest wskazana z powodu mozli-
wosci wykrycia poznych psuedotetniakoéw pourazowych, wymagajacych zaklip-
sowania oraz rozwarstwienia tetnic lub ich zakrzepicy, ktore moga by¢ leczone
za pomoca by-passow [3]. Carey uwaza takze, ze arteriografi¢ powinno sig¢
rozwazy¢ takze w sytuacjach, gdy pocisk przechodzi przez $rodkowa czes§¢
kos$ci skroniowej, poniewaz mozliwe jest wowczas uszkodzenie tetnicy szyjnej
wewnetrzne] [57]. Obecnie klasyczna angiografia jest stopniowo wypierana
przez badanie Angio-CT glowy. Badaniem obecnie wnoszacym najwigcej in-
formacji w przypadku ran postrzatowych jest tomografia komputerowa. Pozwa-
la ona na wykrycie ztaman czaszki, krwawienh wewnatrzczaszkowych, obrzeku
moézgu, efektu masy, wielkosci zbiornikow podstawy czaszki, poszerzenia ukta-
du komorowego, obecnosci wewnatrzczaszkowo powietrza, fragmentow kosSci
czy cial obcych, umozliwia okreslenie toru pocisku (rys. 1-3).
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Rys. 1. CT glowy wykonane bezposrednio po postrzale glowy. W lewej potkuli widoczny
pocisk i krew w uktadzie komorowym. Nad lewa potkula krwiak, obrzek catej pot-
kuli z efektem masy. W torze pocisku krew i powietrze (materialy wlasne)

Rys. 2. CT glowy wykonane bezposrednio po postrzale glowy. Nad prawa potkula krwiak.
Widoczny wlot pocisku do czaszki i krwiak w torze pocisku (materiaty wlasne)
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Rys. 3. CT glowy wykonane w odleglym czasie po postrzale glowy. Widoczny ptyn
w torze przej$cia pocisku przez moézg. Kosé, ktora zatrzymata si¢ na sierpie
mobzgu. Rozlegte ubytki kosci przy ranie wlotowej i wylotowej po opracowaniu
chirurgicznym (materialy wlasne)

Pooperacyjnie pozwala na wykrycie pozostawionych fragmentow kosci lub
ciata obcego, obrzgku moézgu, efektu masy, ropnia mézgu oraz czasami pseudo-
tetniakow [14, 50, 51, 53, 57]. Informacje te utatwiajg podjecie decyzji o rodza-
ju leczenia oraz maja znaczenie rokownicze. Najwicksze znaczenie dla wyboru
sposobu leczenia majg: obecnos$¢ krwawien wewnatrzczaszkowych, poszerzenie
uktadu komorowego, obecnos¢ badz nie zbiornikéw pajeczynowki na podstawie
czaszki oraz okreslenie efektu masy, natomiast dla okreslenia rokowania dodat-
kowo istotng role pelnia: droga, jaka przebyt pocisk wewnatrzczaszkowo
i obecnos¢ pociskow wtornych [57].

Niestety w przypadkach, gdy wewnatrzczaszkowo znajduje si¢ zbyt wiele
odtamkow, szczegolnie metalowych, badanie moze by¢ mato czytelne z powo-
du wielu artefaktow. Oceniajac badanie tomografii komputerowej, czesto moz-
na wynies¢ wiele informacji dotyczacych dalszego rokowania dla danego pa-
cjenta. W wigkszo$ci analizowanych serii jednostronne uszkodzenie ptata mo-
zgowego jest zwigzane z 20-30% ryzykiem zgonu chorego [57]. Przej$cie poci-
sku przez komory mozgu jedno- lub obustronne takze wigze si¢ z duzym ryzy-
kiem zgonu chorego. Graham i wsp. w swojej grupie okreslili, ze ryzyko zgonu
pacjentdow, u ktorych pocisk uszkodzit obie potkule i przechodzit przez uktad
komorowy, wynosi 90%, a pozostate 10% pacjentow przezywa w bardzo ztym
stanie neurologicznym [21]. W przypadku znaczenia rokowniczego przesuni¢é
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linii $rodkowej zdania sg podzielone. Wedlug Shaffreya i wsp. przesunigcie linii
srodkowej nie ma znaczenia rokowniczego [49], natomiast Kaufman i wsp.
twierdza, ze przesunigcie linii srodkowej o 10 mm i wigcej wiaze si¢ z ryzy-
kiem zgonu powyzej 50% [29]. Zaci$nigcie zbiornika podstawy [1], obecnosé
krwiaka $rodmoézgowego oraz obecnos¢ krwawienia podpajeczynowkowego
takze zwigzane sg z duza $miertelnoscig [1, 57]. Obecno$¢ krwi w przestrzeni
podpajeczynowkowej w badaniu tomografii komputerowej najprawdopodobnie;j
swiadczy o duzym uszkodzeniu pierwotnym moézgu oraz dodatkowo przyczynia
si¢ do powstania wtornego skurczu naczyniowego poglebiajacego uszkodzenie
pierwotne [57].

Leczenie penetrujacych urazow czaszkowo-méozgowych

Skuteczne leczenie penetrujacych urazéw czaszkowo-mozgowych glowy,
a szczegolnie ran postrzatowych jest bardzo trudne. Bardzo waznym aspektem
jest jak najszybszy transport pacjenta do osrodka zaznajomionego z tego typu
problemami. Bezposrednio po urazie kluczowa jest pierwsza pomoc, zgodnie
z zasadg ABC — udroznienie drog oddechowych, w wickszosci przypadkow intu-
bacja i sztuczna wentylacja pacjenta, kontrola ci$nienia i t¢tna pacjenta, a w razie
potrzeby jego resuscytacja. Przed transportem powinno si¢ zabezpieczy¢ dostep
do naczyn, rozpocza¢ podawanie plynow, aby zastapi¢ utracong krew (nalezy
jednak uwazac¢ na przewodnienie, aby nie nasila¢ obrzeku moézgu [22] oraz za-
tozy¢ cewnik do pecherza moczowego [44]. W razie widocznych innych powaz-
nych obrazen, szczegolnie duzych krwawien, nalezy je zatamowac, a w przypad-
ku podejrzenia urazu kreggostupa odpowiednio pacjenta powinno si¢ unierucho-
mi¢, aby nie doprowadzi¢ do wtornych uszkodzen rdzenia kregowego. Nalezy
takze zabezpieczy¢ ewentualne inne obrazenia.

Leczenie zachowawcze

Zwykle leczenie zachowawcze urazéw penetrujacych gtowy odbywa si¢ na
Oddziatach Intensywnej Terapii, gdzie istnieje mozliwo$¢ pelnego monitoringu
pacjenta i szybkiej interwencji w razie wystapienia komplikacji. Pacjenci z ta-
kimi urazami zwykle wymagaja intubacji i sztucznej wentylacji. Zalecane pa-
rametry, jakie powinno si¢ utrzymac u tych chorych, aby zapobiec wtérnemu
uszkodzeniu mézgu to [7]:

— utrzymanie parametrow oddechowych saturacja O, > 90% i1 PO, > 60 mmHg,

— utrzymanie ci$nienia perfuzyjnego mozgu powyzej 70 mmHg (cis$nienie
perfuzyjne jest roznica $redniego ci$nienia systemowego i cisnienia we-
wnatrzczaszkowego),

— utrzymanie $redniego ci$nienia systemowego powyzej 90 mmHg [7, 18].
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Zaleca si¢ stosowanie anatoksyny przeciwtezcowej u kazdego pacjenta
z rang postrzatowa glowy. Nie ma takze wigkszych kontrowersji wsérdd autorow
na temat zasadnosci profilaktycznego podawania antybiotykow przez 5-7 dni
u pacjentdow z ranami postrzalowymi glowy [29, 44, 57]. Zaleca si¢ podawanie
antybiotykow szerokowidmowych — swoim spektrum dziatania pokrywajacych
zarowno bakterie Gram-ujemne, jak i Gram-dodatnie [44]. W naszej klinice, do
czasu otrzymania wynikow posiewow i antybiogramu, zwykle podaje si¢ takze
leki dziatajace na flore beztlenowa np. metronidazol.

Obecnie wigkszos¢ autoréw nie zaleca stosowania lekéw sterydowych
[7, 29, 57], podobnie jak w przypadkach innych urazéw glowy. W swietle da-
nych leki te nie przynosza wigkszych korzysci, a ich stosowanie wigze si¢
z ryzykiem wielu reakcji niepozadanych. Podawanie lekéw przeciwpadaczko-
wych zmniejsza ryzyko powstania wczesnych napadow padaczkowych [29, 57].
Nie ma jednak danych, ktore potwierdzatyby skutecznos¢ takiego leczenia
w profilaktyce padaczki pdznej. Trzeba pamietaé, ze wystapienie napadu pa-
daczkowego moze zwigkszy¢ uszkodzenie mozgu, ale z drugiej strony napady
wystepuja u zaledwie 4-25% pacjentow z cigzkimi urazami czaszkowo-
-mozgowymi, a profilaktyczne stosowanie lekow przeciwpadaczkowych takze
wiaze si¢ z wystepowaniem objawdw niepozadanych [4, 56, 57]. Curey twier-
dzi, ze leczenie przeciwpadaczkowe jest stosowane u ok. 25% chorych z po-
strzalowymi ranami glowy (na podstawie przeanalizowanego przez niego mate-
riatu) [57]. Niektorzy autorzy zalecaja obligatoryjne podawanie phenytoiny [18,
44] lub karbamazepiny [18]. W naszej klinice profilaktyke przeciwpadaczkowa
stosuje si¢ tylko u pacjentow, u ktorych wystapit napad padaczkowy. Nalezy
unika¢ profilaktyki napadéw pdznych [7]. W celu zapobiegniecia wystapienia
wrzodow stresowych zaleca si¢ podawanie agonistow receptora H2 [44] lub
bardziej skutecznych inhibitoréw pompy protonowe;j.

W diagnostyce, oprocz wczesniej wspomnianych badan obrazowych, nale-
zy wykona¢ podstawowe badania laboratoryjne [44], wliczajac w to morfologie,
parametry krzepnigcia, poziomy podstawowych elektrolitow, podstawowe ba-
dania toksykologiczne itp. Monitorowanie cis$nienia wewnatrzczaszkowego
moze okaza¢ si¢ przydatne i przez wielu autoroéw jest zalecane [8, 22, 35, 38,
49-51]. Gtownie pelni ono funkcje rokowniczg, ale w niektorych przypadkach
pozwala na modyfikacje leczenia i poprawe wynikoéw leczenia. Zgodnie z ob-
serwacjami Minera i wsp. ci$nienie wewnatrzczaszkowe powyzej 40 mmHg
wiaze si¢ z duzym ryzykiem zgonu chorego lub w przypadku przezycia z du-
zym kalectwem, przeciwnie ci$nienie wewnatrzczaszkowe ponizej 20 mmHg,
ktore jest dobrym wskaznikiem rokowniczym [1]. Leczenie wzmozonego ci-
$nienia wewnatrzczaszkowego jest waznym punktem leczenia obrazen postrza-
towych mozgu. Najwazniejszymi punktami leczenia obrzgku mozgu sa [44, 59]:
1) uniesienie gtowy o ok. 3040 stopni,

2) upewnienie si¢, ze odptyw szyjny nie jest zaburzony poprzez ucisk zyt szyj-
nych (np. kohierz szyjny itp.) [44],
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3) unikanie hypotensji, hypertensji i hipoksji [44]. Najbardziej odpowiednie
jest utrzymanie ci$nienia skurczowego w granicach 100—160 mmHg,

4) intubacja i hiperwentylacja [59]. Obecnie uwaza si¢, ze hiperwentylacja przy
zachowaniu ci$nienia parcjalnego PCO2 w granicach 30-35 mmHg moze
by¢ stosowana w leczeniu naglych wzrostow ciSnienia wewnatrzczaszkowe-
go [5]. Nalezy unika¢: hiperwentylacji w ciggu pierwszych 24 godzin po
urazie, przewleklej hiperwentylacji i spadku PCO, <25 mmHg [7],

5) stosowanie lekow odwadniajacych. Przy stosowaniu tych $rodkoéw nalezy
pamigta¢ o prawidtowym nawodnieniu pacjenta i doktadnym monitorowaniu
bilansu plynéw. Zwykle do tego stosuje si¢:

a) 20% mannitol w dawkach podzielonych 0,25-1 g/kg masy ciata, trzeba jed-
nak pamietac, aby osmolarno$¢ osocza byta mniejsza od 315-320 mOsm/1
[18, 44]. Stosujac mannitol, nalezy zachowaé szczego6lng ostrozno$c
1 pamieta¢ o mozliwosci wystapienia tzw. efektu z odbicia,

b) Furosemid w dawce 60—120 mg/dobe,

6) sedacja za pomocg morfiny, midazolamu lub fentanylu [44],

7) $piaczka barbituranowa. Obecnie wigkszo$¢ autoréw nie zaleca stosowania
$pigczki barbituranowej [43, 47, 57], uwazajac, ze jest nieskuteczna. Nalezy
jednak zwroci¢ uwage, ze stosowana jest ona gtownie u pacjentow, u kto-
rych zawiodly inne sposoby obnizania podwyzszonego ci$nienia wewnatrz-
czaszkowego, czyli u chorych ze ztym rokowaniem, wigc rzetelna ocena
skutecznosci tego leczenia jest bardzo trudna.

Bardzo istotnym problemem jest zapewnienie prawidtowego odzywania
pacjentdw z penetrujacymi urazami glowy. Obecnie uwaza si¢, ze powinno si¢
je rozpocza¢ w ciggu pierwszych 72 godzin od urazu, doprowadzajac w 7. dobie
do wartosci: 140% dziennego zapotrzebowania energetycznego pacjentowi
niezwiotczanemu i 100% zapotrzebowania energetycznego pacjentom zwiot-
czonym. Proteiny powinny stanowi¢ 15% calej dawki. Preferuje si¢ jak naj-
wczesniejsze zywienie jelitowe np. sonda dozotadkowa, gastojejunostomia itp.
[7, 18, 22].

Leczenie chirurgiczne nie ma zadnego wplywu na obrazenia powstale
W momencie urazu oraz jego nastgpstwa powstate w trakcie transportu. Klu-
czowa kwestig jest podjecie decyzji, czy pacjent wymaga leczenia operacyjne-
go. Decyzja, czy pacjent powinien by¢ operowany, jest czesto bardzo trudna
i jak do tej pory nie wypracowano standardow postepowania w tego typu ura-
zach [8, 13, 20, 25, 38, 39, 58]. Wigkszos¢ autoréow decyzje taka podejmuje na
podstawie oceny stanu klinicznego pacjenta i stwierdzenia obecno$ci $rodcza-
szkowej patologicznej masy w badaniu tomografii komputerowej. Zwykle pa-
cjenci kwalifikowani do leczenia operacyjnego to chorzy z mniejszymi deficy-
tami neurologicznymi i widoczng w badaniu CT patologiczng masg $rodcza-
szkowa. Sherman i wsp. operuja zarowno pacjentow mowiacych i/lub spetniaja-
cych proste polecenia, jak i tych w $pigczce, ktorzy jednak majg zachowane
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odruchy pniowe i spontaniczng akcj¢ oddechowa [50]. Shoung i wsp. zalecaja
jak najszybszy zabieg operacyjny przed ewentualnym pogorszeniem stanu neu-
rologicznego, wykluczajac chorych w stanie odmozdzenia i z wiotko$cig [51].
Heling i wsp. operowali pilnie pacjentdw z masg wewnagtrzczaszkowa, lecz
postepowanie to byto bardziej agresywne u pacjentdéw w lepszym stanie neuro-
logicznym ocenianym wedlug skali GCS. Greenberg uwaza, ze nie powinno si¢
operowaé pacjentow w bardzo ci¢zkim stanie neurologicznym (np. ze sztyw-
nymi zrenicami, prezentujagcymi postawe odmoézdzeniowg lub z odkorowania),
zakladajac, Ze nie sg we wstrzgsie i majg prawidlowe wartosci oksygenacji krwi
[22]. Wydaje sig, ze wigkszos$¢ pacjentow z urazami penetrujgcymi glowy wy-
maga takiego leczenia w mniejszym lub wiekszym zakresie. U pacjentow
w bardzo ci¢zkim stanie klinicznym zwykle takie leczenie ogranicza si¢ do
oczyszczenia rany 1 odtworzenia cigglosci skory w celu zapobiegniecia infekcji
i umozliwienia prawidlowego gojenia si¢ rany. U pacjentow z krwiakami we-
wnatrzczaszkowymi i/lub znacznym obrzekiem mozgu nalezaloby rozwazy¢
bardziej rozlegly zabieg, szczegolnie gdy pacjent jest w dobrym stanie klinicz-
nym. W decyzji o rodzaju i zakresie leczenia operacyjnego mogg pomoc opra-
cowane na podstawie ustalen Braundvolda [10] przez Radka i Zapatowicza
kryteria przedstawione w tabeli 1 [45].

Tab. 1. Zasady kwalifikacji do leczenia operacyjnego ran postrzalowych (opracowanie
wlasne na podstawie [45])
Ocena. Obrazenia mozgu Rozmiar rany wlotowe;j .
w skali . . . Postgpowanie
i diagnostyka (i wylotowej)
GCS
<3 cu?zk.le, .bez rokowan na niebrany pod uwage odstqplgnle od leczenia
przezycie operacyjnego
wykluczenie krwiaka lub L pierwotne .Za(?pat.r zeme
- mala rana sklepienia lub |[rany, zatozenie cigglego
<8 miejscowego efektu masy . . S
. podstawy czaszki pomiaru ci$nienia
z innych przyczyn
wewnatrzczaszkowego
) kluczeme iaka lub matla rana sklepienia lub |pierwotne zaopatrzenie
>8 miejscowego efektu masy .
. podstawy czaszki rany
z innych przyczyn
wykluczenie krwiaka lub |duza rana, odstonigta lub |debridement, szczelne
>8 miejscowego efektu masy |wypadajaca tkanka zamknigcie opony
z innych przyczyn mozgowa i powtok
. . S . |debridement, szczelne
obecnos¢ krwiaka postepowanie niezalezne -
; L. zamknigcie opony
>8 odleglego od rany od wielkos$ci rany . ) .
) ) i powtok, kraniotomia nad
wlotowej wlotowe;j S O
krwiakiem i jego usuniecie

Decyzja o operacji powinna by¢ podjeta jak najszybciej, szczegolnie
w przypadku stwierdzenia duzej zmiany wewnatrzczaszkowej (np. krwiaka).
Leczenie takie moze by¢ odroczone tylko w przypadku, gdy pacjent ma inne
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obrazenia wymagajgce natychmiastowej interwencji, a leczenie neurochirur-
giczne (np. oczyszczenie rany) mozna wykonac¢ z pewnym opoznieniem. Zgbek
uwaza, ze odroczenie zabiegu powyzej 24 godzin od urazu, a takze zte opraco-
wanie rany lub niedoktadne zszycie opony twardej zwigkszajg ryzyko zakazenia
[59]. Niektorzy autorzy starajg si¢ zdefiniowaé przeciwwskazania do leczenia
operacyjnego ran postrzalowych glowy [44].

Przeciwwskazaniem do leczenia operacyjnego moga by¢:
1) tor pocisku przechodzacy przez lini¢ Srodkowa,
2) tor pocisku przechodzacy przez komory mézgu [42, 44],
3) tor pocisku przechodzacy przez wigcej niz jeden ptat moézgu [22, 30, 44].

Jak wspomniano wczesniej, w przypadkach takich postrzatow rokowanie
jest zazwyczaj niekorzystne, a stan kliniczny chorych bardzo ci¢zki. W Polsce
nie ma jednak nadal jasnych kryteriow kwalifikacji do leczenia operacyjnego
pacjentdow z penetrujacymi ranami glowy i neurochirurdzy musza opierac si¢ na
swoich do$wiadczeniach.

OKkres wczesny

Glownymi celami tego etapu leczenia sg ratowanie zycia pacjenta i prze-
ciwdzialanie obrazeniom wtornym moézgu. Do glownych zalozen leczenia ope-
racyjnego na tym etapie zalicza si¢ [57]:

1) zatrzymanie krwotoku,
2) ewakuacj¢ duzych krwiakow wewnatrzczaszkowych,
3) odtworzenie ciaglosci powtok skérnych.

Do tych podstawowych punktow niektorzy autorzy dotaczajg rowniez [8]:
1) usunigcie fragmentow kosci i ciat obcych,
2) odtworzenie ciagtosci opony twardej.

W naszej klinice decyzja o operacji zapada natychmiast po wykonaniu ba-
dania klinicznego, podstawowych badan laboratoryjnych i badania tomografii
komputerowej gtowy. W przypadku istnienia obrazen innych obszaréw ciata
wykonywane sg dodatkowe badania obrazowe i ewentualnie odbywaja si¢ inne
konsultacje specjalistyczne. Zdecydowana wickszo$¢ pacjentow zostaje zakwa-
lifikowana do leczenia operacyjnego. Dyskwalifikujemy tylko pacjentow
w bardzo ciezkim stanie klinicznym (GCS: 3-5 pkt), z bardzo rozleglymi
uszkodzeniami mézgu w badaniu CT glowy, szczegdlnie gdy obrazenia te do-
tycza pnia moézgu, lub z duzymi zaburzeniami koagulologii. Pacjent przywie-
ziony jest na salg operacyjng natychmiast po wykonaniu powyzszych badan.
Przy uktadaniu gtowy zwraca si¢ uwage na to, aby byla ona uniesiona ponad
klatke piersiowa, z wyprostowana szyja, aby maksymalnie ulatwi¢ odptyw krwi
zylnej z mozgu 1 przeciwdziata¢ tym samym obrzgkowi mézgu. Bardzo istotne
jest, aby w miar¢ mozliwosci tatwo dostepne byly wszystkie rany. Po unieru-
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chomieniu glowy odkaza si¢ widoczne obrazenia. W pierwszej kolejnosci ta-
muje si¢ krwawienia, aby zapobiec dalszej utracie krwi przez pacjenta. Nastep-
nie usuwane sg ciata obce i tkanki martwicze. Zwykle dziatania ograniczaja si¢
do usunigcia tylko tych fragmentow, ktore sg tatwo dostepne, aby nie powodo-
waé dodatkowych uszkodzen mozgu. Naszym zdaniem jest to szczegdlnie
wazne w przypadku, gdy tor pocisku przechodzi w okolicach takich jak kora
ruchowa, osrodki mowy. Duzy obrzek moézgu moze znacznie utrudnia¢ lub na-
wet uniemozliwia¢ odnalezienie tych cial obcych. W niektorych przypadkach
pomocne moze okaza¢ si¢ uzycie USG $rodoperacyjnego. Calkowicie niemal
nieprzydatna okazuje si¢ neuronawigacja, ktéra z powodu duzych przemiesz-
czenh mozgu po otwarciu obarczona jest bardzo duzym btedem. Jej uzycie na
tym etapie wydaje si¢ uzasadnione jedynie w przypadkach cial obcych potozo-
nych blisko kosci czaszki. Kraniotomi¢ wykonuje si¢ gtdownie w przypadkach
stwierdzenia duzych ognisk krwawien wewnatrzczaszkowych. Kraniotomia
zawsze powinna by¢ rozlegla o $rednicy co najmniej 12 cm. Jest to bardzo
istotne, poniewaz w przypadkach zbyt matego otwarcia kostnego wpuklajacy
si¢ mozg powoduje ucisniecie naczyn zylnych na jego krawedziach, utrudniajgc
odptyw krwi co dodatkowo nasila obrzgk. Podczas zabiegu przez zespot ane-
stezjologiczny prowadzone jest takze intensywne leczenie przeciwobrzekowe.
Stosuje si¢ gtownie mannitol, furosemid, okresowo hiperwentylacje. W przy-
padku duzego obrzgku, ktory nasila si¢ mimo intensywnego leczenia, zwykle
nie przywraca si¢ plata kostnego. W skrajnych przypadkach wystepuje ko-
nieczno$¢ usunigcia fragmentéw obrzeknigtego mozgu w celu zmniejszenia
ci$nienia wewngtrzczaszkowego i zwigzanego z tym ryzyka poglebienia zmian
niedokrwiennych. W przypadkach obecnosci wodoglowia lub krwi w ukladzie
komorowym stosuje si¢ ciagly zewnetrzny drenaz komorowy, ktory czgsto jest
skutecznym sposobem obnizenia podwyzszonego ciSnienia wewnatrzczaszko-
wego, a dodatkowo pozwala na szybsze usuniecie krwi z uktadu komorowego.
Rany oraz kanal pocisku przeplukuje si¢ obficie roztworem soli fizjologicznej
i ptynéw odkazajacych. Czynno$¢ ta ma na celu wyptukanie ciat obcych i tka-
nek martwiczych z ran i kanatu postrzalowego i zmniejszenie tym samym ry-
zyka rozwoju zakazenia. Istotne znaczenie w prewencji zakazenia ma takze
wlasciwe warstwowe zamknigcie ran. Nalezy zawsze stara¢ si¢ odtworzy¢
szczelnie opong twardg. Przed kilkoma laty do odtworzenia (czgsto obecnych
w tego typu ranach) ubytkéw opony twardej stosowaliSmy ptat powigzi auto-
gennej najczesciej z uda pacjenta. Obecnie znacznie czesciej stosuje si¢ gotowe
preparaty, np. siatki fibrynowe z klejem tkankowym (np. Tachosil), ktore zwy-
kle dobrze spelniaja swoje zadanie. Nastgpnie zaszywa si¢ warstwowo tkanke
podskoérng i skore pamigtajac, aby nie byta ona zbyt napieta, poniewaz utrudnia
to prawidtowe gojenie i moze nawet doprowadzi¢ do powstania rozleglej mar-
twicy. W przypadkach duzych ubytkéw skory konieczne w tym celu jest wyko-
nanie dodatkowych kontrnacig¢ i przesunigcia ptatow skornych z miejsc sasia-
dujacych. W skrajnych przypadkach konieczny jest przeszczep uszyputowane-
go plata skornego z innych okolic ciata. Czgsto obrazenia postrzalowe glowy
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dotyczg takze twarzoczaszki i w takich przypadkach wskazana jest pomoc in-
nych specjalistow: chirurgdw szczgkowo-twarzowych, laryngologow, okuli-
stow. Pacjenci z ranami postrzalowymi zwykle sg w cigzkim stanie klinicznym
1 wymagajg dalszej hospitalizacji na oddziale intensywnej opieki medyczne;j.

W wigkszosci publikacji autorzy prezentujg podobne podejscie do leczenia
ran postrzatlowych gtowy. Roznice w postepowaniu sg zwykle niewielkie. Zwo-
lennikami bardziej zachowawczego podejscia sa Shoung i Suddaby wraz ze
wsp., ktorzy oczyszczajg jedynie powierzchownie rany wlotowg i wylotowa,
nie podejmujg nawet prob usunigcia ciat obcych, jezeli nie sg one tatwo do-
stepne, po czym zamykaja warstwowo rang z odtworzeniem opony twardej [51,
53]. Podobnie zachowawcze podejscie do ran postrzalowych czgsto prezentuja
inni badacze, np. Levi i wsp. leczyli tylko miejscowo rany z punktowym wej-
sciem lub wejsSciem przez podstawe czaszki, bez stwierdzonych ewidentnych
zmian $roédczaszkowych w badaniu CT glowy. Kraniotomi¢ wykonywali oni
tylko w trzech przypadkach pacjentéw z rozlegtymi ranami lub wpuklajacymi
si¢ na zewnatrz fragmentami mozgu [34].

Najbardziej radykalni w swoim podejsciu wydaja si¢ Grahm i wsp., ktorzy
szeroko otwierajg rane wlotowa i wylotows, uzyskujac szeroki dostgp do
uszkodzonych obszarow mozgu [21]. Stosunkowo agresywne podejscie prezen-
tuje takze Zabek — zaleca dodatkowo przeptukanie toru pocisku z wykorzysta-
niem cewnika [59]. Lillard przeptukuje tor pocisku za pomoca cewnika do cza-
su, az przestang wyplywac fragmenty cial obcych i martwicze fragmenty tkanki
nerwowej [38]. Podobnego zdania sg Stone i wsp., ktorzy usuwaja widoczne
martwicze tkanki wzdtuz toru pocisku przy pomocy ssaka, a nastgpnie palpa-
cyjnie lokalizujg ewentualne pozostate ciala obce. Zalecaja takze wykonanie
wentrykulostomii w przypadkach obecnosci krwi w uktadzie komorowym [52].
Wielu autoréw zaleca takze pozostawienie czujnika do pomiaru ci$nienia we-
wnatrzczaszkowego [21, 34, 51-53, 57], szczegolnie gdy stan pacjenta w skali
GCS oceniany jest na mniej niz 8 punktéw [34, 52]. Wigkszos¢ autordéw jest
zgodna co do faktu, ze nalezy usuwac tatwo dostgpne przemieszczone ciata
obce i fragmenty kosci do jamy czaszki. Carey zaleca usuwanie wszystkich
dostepnych fragmentéw wzdluz toru pocisku, odradza jednak usuwanie nie-
wielkich fragmentow kosci z okolic wzgoérza i jader podstawy. Jest on takze
zdania, ze trudno dostepne, mobilne pociski w uktadzie komorowym powinny
by¢ usuniete podczas kolejnej, pozniejszej operacji [57]. Wszyscy autorzy sa
zgodni co do koniecznosci szczelnego odtworzenia powtok. Carey zwraca row-
niez uwagg na fakt, zeby skora na glowie nie byla zeszyta pod zbyt duzym
napieciem, zalecajac, jezeli to konieczne, stosowanie dodatkowych nacigé
i przesuniecia ptata skornego [9, 10, 57]. W chwili obecnej nie ma odpowiedzi
na pytanie, jak radykalny powinien by¢ zabieg operacyjny. Poréwnujac wyniki
Grahma [21] o bardzo radykalnym podejsciu z wynikami Leviego [34], ktory
minimalizuje zabieg operacyjny, mozna zauwazy¢, ze $miertelnos¢ w ich gru-
pach wynosita odpowiednio 25% i 20%, jednak rozny stan wyj$ciowy w tych
grupach uniemozliwia jednoznaczng ocene [21, 34]. Yashon i wsp. uwazajs,
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ze leczenie operacyjne nie ma zasadniczego wplywu na wynik leczenia poza
przypadkami $rdédczaszkowych zmian z efektem masy [58].

Shoung u pacjentdw w $pigczce wraz z pomiarem ci$nienia wewnatrzczaszko-
wego zaleca prowadzenie cigglego, zewnetrznego drenazu komorowego [S1].
U niektorych pacjentow moze doj$¢ do powstania wodoglowia i mogg oni wy-
magac¢ wentrykulostomii [44] lub zalozenia zewngtrznego drenazu komorowe-
g0, co moze skutecznie zmniejszy¢ cisnienie wewnatrzczaszkowe.

Okres pézniejszy

Pacjenci, u ktorych doszlo do peknigcia kosci podstawy czaszki, moga
mie¢ ptynotok. Najczgsciej dochodzi do pekniecia $ciany zatoki czotowej, co
moze prowadzi¢ do ptynotoku nosowego. Ptynotok taki zwigksza ryzyko zapa-
lenia mézgu i opon moézgowo-rdzeniowych. U wielu chorych plynotok taki
ustepuje w ciagu kilku dni, jednak w przypadkach utrzymywania si¢ go powy-
zej 14 dni lub pojawienia si¢ zapalenia jest wskazane leczenie operacyjne [22].
W przypadkach ptynotoku nosowego leczenie polega na plastyce dotu przed-
niego czaszki. Plynotok moze nie wystepowac bezposrednio po urazie, ale po-
jawié¢ si¢ w okresie pozniejszym. Wynika to z faktu, ze duzy obrzek moézgu
obecny zawsze we wczesnym okresie po postrzatach glowy, weciskajac sig
w szczeling pekniecia, uszczelnia ja, uniemozliwiajac wyciek ptynu moézgowo-
-rdzeniowego. W pdzniejszym okresie, gdy ustgpuje obrzek mozgu, pojawia sig
jego wyciek do jamy nosowej. W naszej klinice zgodnie z zaleceniami wielu
autoréw podczas wczesnej operacji nie usuwa si¢ ciat obcych, ktérych usuniecie
wigzatoby si¢ dodatkowym uszkodzeniem tkanki moézgowej. Nalezy pamigtac
jednak, ze ich pozostawienie zwigzane jest z ryzykiem pdzniejszych powiktan.
Do najczestszych nalezg pdzna padaczka pourazowa oraz zakazenie. Obserwa-
cje wykazuja, ze ropnie moézgu moga powsta¢ nawet po wielu latach od po-
wstania urazu [59]. Ciato obce w uktadzie komorowym wigze si¢ z duzym ry-
zykiem powstania wodoglowia obturacyjnego. Jego usunigcie we wczesnej
fazie po urazie wigze si¢ zwykle z dodatkowym uszkodzeniem tkanki mézgo-
wej, a pacjent w tym okresie moze by¢ skutecznie zabezpieczony przed tym
powiktaniem przez zalozenie zewngtrznego drenazu komorowego. Po okresie
ostrym, gdy zmniejszyt sie lub ustgpit masywny obrzek moézgu, zabieg usunie-
cia trudno dostgpnego ciata obcego (takze w ukladzie komorowym) wydaje sig
znacznie tatwiejszy i bezpieczniejszy. W tym okresie zdecydowanie bardziej
przydatna moze okaza¢ si¢ neuronawigacja, ktérej uzycie obarczone bedzie
duzo mniejszym btedem w pordéwnaniu z uzyciem jej w okresie wczesnym.
Wydaje si¢, ze wykorzystanie srédoperacyjnego badania tomografii kompute-
rowej moze okazac¢ si¢ przydatne podczas operacji usuwania ciat obcych, kto-
rych nie usunigto podczas pierwszego zabiegu, lecz w chwili obecnej nie nabyto
jeszcze wystarczajgcego doswiadczenia w tym zakresie.
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Wielu pacjentow po przebytych urazach penetrujacych glowy, szczegol-
nie po postrzatach, ma duze ubytki w kosSciach czaszki. Zwiazane jest to czgsto
z duzym defektem kosmetycznym oraz dodatkowo w miejscach tych mozg nie
jest wlasciwie chroniony i kazdy potencjalny uraz moze powodowaé dodatko-
we uszkodzenia mézgu. U takich chorych zaleca si¢ zwykle operacje uzupet-
niajace te ubytki. Zabiegi takie powinny by¢ wykonywane po okresie okoto 6
miesiecy od powstania urazu i przy braku cech zakazenia kosci [22]. Spowo-
dowane jest to faktem, ze w przypadkach penetrujgcych urazow glowy we
wczesne]j fazie pole operacyjne jest pierwotnie zakazone, wobec czego pozo-
stawienie dodatkowego ciata obcego znacznie zwicksza ryzyko zakazenia. Na
uwage zashuguje fakt, ze pocisk, ktory pozostat w delikatnej tkance mozgowej,
moze si¢ w niej przemieszczac [22] w okresie pdzniejszym wskutek dziatania
sit grawitacji, co wydaje si¢ by¢ dodatkowym powodem uzasadniajacym ko-
niecznos$¢ jego usunigcia. Ubytki kosci sklepienia czaszki nie stanowig zwykle
wiekszego problemu i zostaja zazwyczaj uzupetnione przez neurochirurga za
pomoca ptytki Codubixowej lub cementu kostnego. Znacznie wigkszy problem
stanowig ubytki rozciagajace si¢ takze w obrebie twarzoczaszki. W takich sy-
tuacjach czgsto konieczna jest pomoc lekarzy innych specjalno$ci: gtéwnie
chirurgéw twarzowo-szczekowych, plastycznych, laryngologéw i okulistow.
Coraz powszechniej stosowane sa tez specjalnie przygotowane dla konkretne-
go pacjenta implanty doktadnie odwzorowujace ubytek kostny.

Przygotowuje si¢ je na podstawie cienkowarstwowej tomografii kompute-
rowej wykonanej przed zabiegiem, wykorzystujac specjalnie stworzone do te-
go celu programy komputerowe.

Kolejnym problemem, ktéry moze pojawi¢ si¢ w pozniejszym okresie po
tego typu urazach, jest wodoglowie aresorbcyjne. Powstanie tego schorzenia
spowodowane jest zaburzeniami wchlaniania plynu moézgowo-rdzeniowego.
Leczenie tego typu polega na zatozeniu zastawki komorowo-otrzewnowej za-
pewniajacej wyptyw nadmiernej ilosci ptynu mézgowo-rdzeniowego z czaszki
do jamy otrzewne;.

Bardzo wazna role, juz we wczesnych okresach po urazach penetrujacych
glowy, odgrywa rehabilitacja. W poczatkowej fazie jej gtéwnym zadaniem jest
przeciwdziatanie przykurczom migs$ni oraz powstaniu zakrzepicy i zwigzanej
z nig zatorowosci. W pozniejszym czasie u niektorych pacjentow pozwala takze
na szybsza mobilizacje i przyspiesza powrot do samodzielnej egzystencji. Czg-
sto petni takze funkcje motywujaca, gdy pacjent, widzac postegpy, jest zmoty-
wowany do wickszego wysitku.

Przebycie cigzkiego urazu glowy moze wywotaé duza traume psychiczna
u kazdego pacjenta. Z tego powodu bardzo istotne jest objgcie takich pacjentow
nalezyta, wczesng opieka wykwalifikowanego psychologa. U czesci pacjentow
z powodu trwatych uszkodzen moézgu moga rozwingé si¢ réwniez zaburzenia
psychiczne, wymagajace takze specjalistycznej pomocy psychiatry.
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Rokowanie

Zasadniczo rokowanie w przypadku wielu ran postrzalowych jest zle
i $miertelno$¢ u tej grupy chorych sigga nawet 60-70% [3, 28, 37, 44]. Najwaz-
niejszym czynnikiem rokowniczym jest stan $wiadomosci pacjenta [22]. Spo-
$rod pacjentow bedacych w $pigczce bez reakcji lub z nieprawidlowymi reak-
cjami na bodzce wickszos¢ umiera [3, 22]. Rokowanie u pacjentéw z ranami
postrzatlowymi glowy zalezy w gtownej mierze od iloSci energii przekazanej
przez pocisk tkankom mézgu oraz od trajektorii pocisku. Zle rokuja postrzaty,
w ktorych tor pocisku przechodzi przez uktad komorowy, z powodu bliskosci
struktur migdzymozgowia [22, 57]. Wielu autoréw potwierdza ten fakt, notujac
wysokie odsetki zgonow u takich pacjentow, np.: Levi — 60% [34], Shaffrey —
70% [49]. Szczegolnie zle rokujace, lecz rzadsze sa postrzaly okolicy tylnej
jamy czaszki. Wynika to z blisko$ci pnia mozgu — wielu z tych pacjentow nie
dociera do szpitala [57]. Badanie CT glowy oprécz wielu wskazowek ulatwia-
jacych decyzje o podjeciu leczenia operacyjnego i sposobie operacji daje nam
takze wiele informacji rokowniczych. Pacjenci z obecnym krwiakiem, z krwa-
wieniem podpajeczynowkowym lub duzym efektem masy rokuja gorzej [57].
Zle rokuja takze pacjenci, u ktorych pocisk przekracza linig $rodkowa. Postrza-
ly samobojcze takze czgsciej koncza sig¢ zgonem [22].

Whioski

W przypadku ran penetrujacych gtowy wazna jest szybka i odpowiednia
interwencja medyczna. Postgpowanie takie powinno polegaé na:

1) natychmiastowych zabiegach resustytacyjnych — intubacja, walka z hipoksja,

2) zabezpieczeniu dostepu do zyt i rozpoczeciu podawania ptynow,

3) szybkim transporcie do wyspecjalizowanego osrodka (koniecznie z mozli-
woscig wykonania badania CT glowy),

4) szybkiej ocenie klinicznej, wykonaniu podstawowych badan obrazowych
(CT gtowy) i laboratoryjnych,

5) szybkiej decyzji o sposobie leczenia. W przypadkach operacyjnych zabiegi
oszczedzajace niezniszczong tkanke moézgows, czesto z konieczno$cia
udzialu zespotu interdyscyplinarnego (neurochirurg, chirurg szczekowo-
-twarzowy, laryngolog itd.),

6) leczeniu na oddziale intensywne;j terapii,

7) wczesnej rehabilitacji,

8) poézniejszych zabiegach operacyjnych: zabiegi rekonstrukcyjne, ewentu-
alne usunigcie pocisku itd.,

9) fachowej psychoterapii.
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Craniocerebral penetrating injuries

Streszczenie. W przypadku ran penetrujacych glowy wazna jest szybka i odpowiednia
interwencja medyczna. Postgpowanie takie powinno polegaé¢ na przystapieniu do na-
tychmiastowych zabiegow resustytacyjnych — intubacji, walki z hipoksja, zabezpiecze-
niu dostepu do zyt i rozpoczeciu podawania ptyndow, szybkim transporcie do wyspecja-
lizowanego osrodka, szybkiej ocenie klinicznej, wykonaniu podstawowych badan obra-
zowych i laboratoryjnych. W przypadkach operacyjnych preferowane sa zabiegi osz-
czedzajace niezniszczong tkanke mozgowsa, czgsto z koniecznos$cig udziatu zespotu
interdyscyplinarnego (neurochirurg, chirurg szczgkowo-twarzowy, laryngolog itd.). Po
operacji konieczne jest leczenie na oddziale intensywnej terapii. Nalezy rozpoczac
wczesnie rehabilitacj¢. Pozniejsze zabiegi operacyjne to: zabiegi rekonstrukcyjne,
ewentualne usunigcie pocisku itd. Pacjenci wymagaja fachowej psychoterapii. Po-
mimo szybkiego i wlasciwego leczenia rokowanie w przypadku wielu ran postrzato-
wych jest zte i $miertelnos¢ u tej grupy chorych sigga nawet 60—70%. Najwazniejszym
czynnikiem rokowniczym jest stan §wiadomosci pacjenta. Sposrod pacjentow bedacych
w $pigczce bez reakcji lub z nieprawidtowymi reakcjami na bodzce wickszo$¢ umiera.
Rokowanie u pacjentow z ranami postrzalowymi glowy zalezy w glownej mierze od
ilosci energii przekazanej przez pocisk tkankom moézgu oraz trajektorii pocisku. Zle
rokuja postrzaty, w ktorych tor pocisku przechodzi przez uktad komorowy z powodu
bliskosci struktur migdzymoézgowia.

Stlowa kluczowe: postrzaty glowy, otwarte urazy czaszkowo-mozgowe
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Abstract. In the case of penetrating head wounds, rapid and appropriate medical
intervention is important. Such procedures should consist of immediate resuscitation
procedures —intubation, combating hypoxia, securing access to veins and initiating
fluid administration, rapid transport to a specialized center, rapid clinical assessment,
performing basic imaging and laboratory tests. In surgical cases, procedures that pre-
serve undamaged brain tissue are preferred, often requiring the participation of an
interdisciplinary team (neurosurgeon, maxillofacial surgeon, laryngologist, etc.).
After surgery, treatment in an intensive care unit is necessary. Rehabilitation should
be started early. Late surgical procedures include: reconstructive procedures, possible
removal of the bullet, etc. Patients require professional psychotherapy. Despite rapid
and appropriate treatment, the prognosis for many gunshot wounds is poor and morta-
lity in this group of patients reaches up to 60—70%. The most important prognostic
factor is the patient's state of consciousness. Of the patients who are in a coma witho-
ut reaction or with abnormal reactions to stimuli, most die. The prognosis in patients
with gunshot wounds to the head depends mainly on the amount of energy transferred
by the bullet to the brain tissues and the bullet trajectory. Gunshot wounds in which
the bullet trajectory passes through the ventricular system due to the proximity of the
diencephalic structures have a poor prognosis.

Key words: head shots, open craniocerebral injuries



Podstawy monitorowania EEG w anestezjologii
Maja Planutis', Bartosz Koztowski':2

Wprowadzenie

Mozg jest najbardziej wysublimowanym ludzkim organem. Jest miejscem,
ktore skrywa sekrety ludzkiej $wiadomosci. Jest takze miejscem dziatania lekow
powodujacych znieczulenie ogdlne. To zarazem jedyny podstawowy organ, kto-
rego funkcji nie monitoruje si¢ standardowo w trakcie znieczulenia ogolnego
i sedacji Monitorowanie funkcji tego istotnego organu nie jest powszechne za-
rowno w Polsce, jak i poza ]ej granicami. Wytlumaczeniem tego fenomenu moze
by¢ fakt, ze nieznany jest jeszcze sposob bezposredniej oceny funkCJl mozgu
u 0sob w stanie farmakologicznie wywotanej nieprzytomnosci. Mozna juz sku-
tecznie monitorowac funkcjonowanie innych organdw, takich jak serce czy ptuca.
Kardiomonitory, monitory gazow anestetycznych, monitory objetosci ptuc i ci-
$nien w drogach oddechowych czy chociazby pomiar diurezy stanowia bezpo-
$rednio o funkcji danego organu. W przypadku mézgowia taki parametr nie ist-
nieje. Dodatkowym wytlumaczeniem moze by¢ takze fakt, ze ten konkretny
rodzaj monitorowania nie zostat ujety w podstawowych dokumentach prawnych
traktujacych o bezpieczenstwie anestezjologii [16]. Czy sg to wystarczajace ar-
gumenty, aby nie probowa¢ monitorowa¢ miejsca, w ktorym dziataja leki seda-
cyjne, anestetyczne? Czy jednak sg mozliwosci monitorowania funkcji mozgu
u nieprzytomnych chorych, tylko ich powszechnie nie wykorzystujemy?

Do metod monitorowania funkcji mozgu zalicza si¢ m.in. elektroencefalo-
gram (EEG) i oceng potencjaléw wywotlanych. W sposob posredni mozna wyko-
rzysta¢ pomiar funkcji nerwéw czaszkowych za pomocg elektromiografii. Pro-
stota uzycia 1 nieinwazyjno§¢ EEG sugeruja uzycie tego narzedzia do
monitorowania funkcji mézgu podczas znieczulenia ogélnego. Pierwszego w hi-
storii zapisu fal EGG pochodzacych od cztowieka dokonal w 1924 roku nie-
miecki lekarz psychiatra profesor Hans Berger. Pierwszy zapis fal uzyskat u mto-
dego pacjenta poddanego operacji neurochirurgicznej. Elektrody umiescit na
okostnej czaszki, ostrzykujac uprzednio skorg gtowy lekiem znieczulenia miej-
scowego. Berger opublikowal pierwsza pracge na temat elektroencefalografii
w 1929 roku, opisujac w niej fale alfa (nazywane rowniez falami Bergera) i fale
beta. W swoich opracowaniach opisywal fale EEG u os6b mtodych i starych,
a takze roznice fal EEG w zaleznosci od aktywno$ci mézgu czy wystgpowania
stanow patologicznych, np. guzéw mozgu [8].

Jednym z glownych wyzwan, ktorym muszg sprostaé¢ anestezjolodzy, jest
unikniecie zbyt plytkiego lub nadmiernego znieczulenia. W przypadku zbyt ptyt-
kiego znieczulenia istnieje ryzyko wystgpienia §wiadomosci pacjenta podczas

! Klinika Anestezjologii i Intensywnej Terapii, 10. Wojskowy Szpital Kliniczny z Poli-
klinikg SPZOZ w Bydgoszczy
2 Wydzial Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
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operacji, co moze prowadzi¢ do znaczgcego stresu pourazowego. Z kolei nad-
mierne znieczulenie moze skutkowa¢ powiktaniami, takimi jak supresja mozgo-
wia, obnizenie saturacji mézgowej czy delirium pooperacyjne. Dzigki wysokiej
rozdzielczos$ci czasowej, mozliwosci réznorodnej analizy sygnatlu oraz stosun-
kowo niskim kosztom elektroencefalografia jest obecnie podstawowym narzg-
dziem wspierajagcym lekarzy w podejmowaniu decyzji terapeutycznych. Jej zna-
czenic w anestezjologii stale roSnie, co wynika z potrzeby precyzyjnego
monitorowania aktywnosci mozgu podczas znieczulenia ogdlnego i sedacji. Wia-
sciwe wykorzystanie technologii EEG pozwala na doktadna ocene¢ glgbokosci
snu anestetycznego, pozwala na prowadzenie precyzyjnej i zorientowanej na pa-
cjenta sedacji, przez co odgrywa kluczowsa role w zapewnieniu bezpieczenstwa
pacjentow poddawanych interwencjom chirurgicznym. Mechanizmy dziatania
oraz skuteczno$¢ réznych metod monitorowania EEG w praktyce klinicznej,
a takze wptyw lekoéw anestetycznych na zapis fal mézgowych, pozostaja obsza-
rem intensywnych badan i sa niezwykle istotne dla zrozumienia oddziatywania
srodkéw znieczulajacych na uktad nerwowy osrodkowy.

Podstawy monitorowania EEG w anestezjologii

Elektroencefalogram (EEG) to elektryczna aktywno$¢ moézgu odtworzona
z elektrod umieszczonych na skorze gtowy 1 nagrana w postaci fal. Urzadzenia mo-
nitorujace EEG zapisuja w trybie ciggltym entropi¢ (uporzadkowanie) fal pochodza-
cych z kory mézgu. Intensywnos$¢ sygnatu mierzona jest w mikrowoltach, a ich cze-
stotliwo$¢ w hercach. Mdzg zbudowany jest z milionéw neuronéw. Monitorowanie
EEG nie pozwala na zr6znicowanie aktywnos$ci pochodzacej z pojedynczych neuro-
now czy pojedynczych struktur moézgowia. Fale EEG stanowig sumg elektrycznej
aktywnos$ci neurondéw tworzacych korg mozgowia. Zapis EEG to wynik jednoczaso-
wego 1 jednokierunkowego potencjatu czynno$ciowego wygenerowanego przez neu-
rony zlokalizowane w korze mézgu [18]. Fale mozgowe dzieli si¢ w zaleznosci od
czestotliwosci i amplitudy. Do 5 gléwnych fal mézgowych zalicza sie fale: alfa, beta,
theta, delta i gamma (rys. 1). Ich charakterystyka znajduje si¢ w tabeli 1.

Analiza sygnalow EEG opiera si¢ na rozdziale ich cze¢stotliwosci, co umoz-
liwia powigzanie poszczegolnych pasm — delta, theta, alfa i beta — z r6znymi po-
ziomami $wiadomosci pacjenta [2]. Na przyktad fale delta, rejestrowane przy
czestotliwos$ci do 4 Hz, sg kojarzone z glebokim snem anestetycznym, natomiast
fale beta, o czestotliwosci 13—-30 Hz, odzwierciedlajg aktywno$¢ poznawcza
i stan czuwania [2]. Glowng zaletg EEG jest takze mozliwo$¢ niemal natychmia-
stowej rejestracji zmian w aktywno$ci mozgowej, co jest kluczowe w dynamicz-
nym $rodowisku operacyjnym [2, 8]. Jednak pomimo tych walorow nadal istnieje
wyzwanie zwigzane z interpretacjg wynikdéw, co wymaga dobrania odpowiednich
narzedzi i opracowania algorytmow ulatwiajgcych analiz¢. Rozdzielanie sygna-
16w EEG na poszczegolne czgstotliwosci pozwala na identyfikacje konkretnych
standw §wiadomosci, co jest kluczowe do precyzyjnego monitorowania gteboko-
$ci znieczulenia. Przyktadem moze by¢ korelacja niskich czgstotliwosci fal delta
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z gleboka sedacja i nie§wiadomoscia, podczas gdy fale beta i alfa moga odzwier-
ciedla¢ bardziej powierzchowne stany §wiadomosci [2]. Dzigki temu ilo$¢ poda-
wanego anestetyku moze by¢ dostosowana do potrzeb pacjenta, co minimalizuje
ryzyko zardbwno zbyt ptytkiego, jak i zbyt gl¢bokiego znieczulenia. Zmienno$¢
w reakcjach na leki wystgpujaca miedzy pacjentami, jak wskazano w badaniach
Romagnoli i wsp. [15]. podkresla potrzebe zindywidualizowanego podejscia.
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Rys. 1. Gltéwne fale mézgowe (opracowanie wlasne autorow na podstawie [20])

Na zapis fal EEG w trakcie znieczulenia ogdlnego wpltywa wiele czynnikdw
wewnetrznych, zaleznych od pacjenta, jak i zewngtrznych, zaleznych od $rodo-
wiska (warunkéw panujacych na sali operacyjnej). Poza tym na elektroencefalo-
gram moga wpltynaé rowniez typ i jako§¢ rozmieszczenia uktadu elektrod, ich
biegunowos¢ (jedno- lub dwubiegunowe, referencyjne). Do wspomnianych po-
wyzej czynnikow wewnetrznych mozna zaliczy¢ ruchy gatek ocznych, mruganie,
ruch i drzenia mig$ni ciata oraz mimicznych, drzenia samoistne. Zwykle w EEG
ukazywane jest to jako czestotliwo$¢ powyzej 20 Hz, zapis fal staje sic wtedy
mniej wyrazny. RoOwniez praca migsnia sercowego, w tym zapis EKG, pozostaje
w tym przypadku nie bez znaczenia. Zewnetrznymi czynnikami sa bliskos$¢ pola
operacyjnego, zwlaszcza przy zabiegach neurochirurgicznych, zastosowanie
urzadzen do elektrokoagulacji, a takze pot lub ilos¢ uzytego przewodnika uzywa-
nego do naklejania elektrod EEG. Jakos$¢ zapisu EEG ma istotny zwigzek z wie-
kiem chorego —u 0s6b w wieku podesztym sygnat EEG jest ostabiony, amplituda
wychylen jest mniejsza. Wplyw na to maja najprawdopodobniej neurodegenera-
cja i zanik tkanki mozgowej pacjenta oraz przebyte i aktualne choroby neurolo-
giczne. Pewng role odgrywaja czynniki genetyczne [6]. Niektére artefakty fal
EEG mozna zniwelowaé poprzez podanie lekow zwiotczajacych mieénie po-
przecznie prazkowane (wptyw EMG na EEQG), prawidlowe umocowanie elek-
trod, przyklejenie do suchej powierzchni skory, dodanie zelu przewodzacego sy-
gnal, zmiany w nastawach woltazu na skali “y” [6, 7].
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Dla anestezjologa prowadzacego znieczulenie ogolne najwigksza trudnosé
W neuromonitorowaniu pacjenta sprawia zapis tzw. surowej fali EEG. Ztozono$¢ za-
pisu oraz fakt, ze komercyjnie dostepne urzadzenia rejestruja tylko kilkusekundowe
fragmenty EEG, nie ulatwiaja tej analizy. Surowe EEG jest pierwszym i najbardziej
podstawowym komponentem obrazowania elektroencefalograficznego. Reprezen-
tuje ono amplitude wychylen fal w czasie. W tej formie zapisu mozna zobaczy¢ je-
dynie morfologi¢ fal natlozonych na siebie, co pozwala na obserwacj¢ zmian w cza-
sie, ale nie umozliwia pelnej analizy sktadowych czestotliwosci. Obraz EEG
przedstawiany jest na uktadzie wspotrzednych X, Y. O$ X reprezentuje czas, a 08 Y
woltaz, ktory okresla amplitudg wychylen sygnatu. Jednostka woltazu jest mikrowolt
(uV). Zmiany w skali woltazu maja istotny wplyw na interpretacj¢ sygnatu. Zbyt
duza skala woltazu moze prowadzi¢ do wyptaszczenia fali, co utrudnia szczegotowa
analize zmiennosci sygnatu. Z kolei zbyt mata skala moze wyolbrzymi¢ drobne fluk-
tuacje, co moze powodowa¢ trudnosci w interpretacji. Wtasciwe dobranie skali wol-
tazu jest kluczowe dla uzyskania doktadnego obrazu aktywnosci elektrycznej mozgu.
W surowym EEG nie przeprowadza si¢ zadnej zaawansowanej analizy czestotliwo-
sciowej, jak ma to miejsce w przypadku spektrum mocy czy spektrogramu.

Spektrum mocy jest kluczowym komponentem analizy EEG, ktéry pozwala
na glebszg interpretacje aktywnosci elektrycznej moézgu w odniesieniu do czgsto-
tliwosci. Umozliwia uzyskanie informacji o rozkladzie mocy sygnatow EEG
w poszczegolnych zakresach czestotliwosciowych. W tym celu wykorzystuje sie
technike analityczna, jaka jest transformacja Fouriera (oblicza moc — amplitudg
podniesiong do kwadratu — dla kazdej z czgstotliwosci sygnatu). W efekcie dzigki
spektrum mocy mozna uzyskaé informacje o tym, ktére czestotliwos$ci dominuja
w danym momencie, a ktére sg mniej wyrazne.

Spektrogram to zaawansowana technika wizualizacji danych EEG. To na-
rzedzie, ktore nie tylko dostarcza informacji o rozktadzie mocy fal w ré6znych
zakresach czestotliwosci, lecz takze uwzglednia zmiennos$¢ tych fal w czasie, co
pozwala na doktadniejszg analiz¢ ich dynamiki. Jest to szczegolnie przydatne
W monitorowaniu zmian w aktywno$ci mozgu, ktore zachodzg na przestrzeni go-
dzin, minut, a nawet sekund [7]. Aby stworzy¢ spektrogram, najpierw analizuje
sie sygnal EEG w oknach czasowych, a nastepnie oblicza si¢ spektrum mocy dla
kazdego z tych segmentow z uzyciem takich technik, jak transformacja Fouriera.
W rezultacie otrzymuje si¢ trojwymiarowa reprezentacje, w ktorej:

e 0§ X reprezentuje czas, ktory pokazuje, jak aktywno$¢ mozgu zmienia si¢
w réznych momentach,

e 08Y to czestotliwo$¢ — pokazuje rozne pasma czestotliwosci fal EEG (np. fale
alfa, beta, delta, theta),

e 0§ Z reprezentuje moc sygnatu w danej czgstotliwos$ci, wyrazong w jednost-
kach decybeli (dB). Czesto moc jest takze kodowana kolorami, sposrod kto-
rych czerwony lub zotty wskazuja na wyzsza moc, a granatowy lub niebieski
na moc nizsza.

Tego rodzaju przedstawienie umozliwia szybsza identyfikacje zmieniajacych si¢

wzorcow aktywnosci mozgowej. Dzigki kolorowemu kodowaniu intensywnosci
spektrogram jest bardzo intuicyjnym narz¢dziem do analizy zmian w EEG, co
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daje mozliwos¢ $cistego monitorowania dynamiki aktywno$ci moézgu w odpowie-
dzi na rozne bodzce [6]. Przyktadowy spektrogram przedstawiono na rysunku 2.

Podtrzymanie znieczulenia z uzyciem sewofluranu
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Rys. 2. Spektrogram — znieczulenie ogolne wywotane sewofluranem (zrédto: materiaty
wlasne autorow)

Waznym aspektem monitorowania EEG jest rowniez zdolnos¢ do zidentyfi-
kowania supresji w zapisie EEG (burst suppresion), ktéra wskazuje na gleboka
supresje mozgu i jest predyktorem zwigkszonego ryzyka zgonu pooperacyjnego
[15]. W tym kontekscie technologia EEG staje si¢ kluczowym narzedziem w re-
dukcji ryzyka powiklan pooperacyjnych i optymalizacji dawkowania anestety-
kow [17]. Rownoczesnie rozwoj automatycznych systemoéw interpretacji po-
zwala na uproszczenie procesu monitorowania EEG [15]. Systemy te integruja
dane czasowe i czgstotliwosciowe, umozliwiajgc interpretacje wynikéw bez bar-
dzo specjalistycznej wiedzy. Badania wskazuja, ze zastosowanie tych technologii
moze zmniejsza¢ ryzyko powiktan takich jak delirium pooperacyjne, ktore jest
szczegolnie niebezpieczne w przypadku pacjentdw starszych [15].

Jednym z bardziej zaawansowanych wskaznikow monitorowania gleboko-
$ci znieczulenia jest indeks bispektralny (BIS), ktéry zostat opracowany w celu
uproszczenia analizy sygnatéw EEG. BIS wykorzystuje logarytmiczne stosunki
mocy pasm EEG, co zapewnia intuicyjng interpretacje glebokosci znieczulenia
[2, 10]. Zakres warto$ci BIS od 40 do 60 wskazuje na adekwatny poziom hipnozy,
ktory umozliwia przeprowadzenie zabiegu chirurgicznego, podczas gdy warto$ci
ponizej 40 oznaczaja gleboka supresje aktywnosci mozgu [10].

Wplyw wybranych lekéw na zapis EEG

Zrozumienie wptywu roznych anestetykow na zapis EEG jest kluczowe dla
optymalizacji monitorowania glebokosci znieczulenia. Analiza dziatania propo-
folu oraz $rodkow wziewnych, a takze specyficznego wplywu ketaminy ujawnia
roznorodno$¢ mechanizméw neurofizjologicznych, ktére determinujg charakte-
rystyke fal mézgowych. Obserwacje stuzg do bardziej precyzyjnego dostosowa-
nia terapii do indywidualnych potrzeb pacjentéw oraz do minimalizowania ry-
zyka powiktan okotooperacyjnych.
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Propofol

Propofol to lek anestetyczny, ktorego dziatanie nasenne spowodowane jest
mig¢dzy innymi poprzez oddziatywanie na podjednostke beta receptora GABA-A.
Propofol, taczac si¢ z receptorem GABA-A, prowadzi do otwarcia kanatow
chlorkowych w blonie komoérkowej neuronu, umozliwia ich naptyw do wnetrza
komorki, powodujac jej hiperpolaryzacje, czyli zmniejszenie potencjalu btono-
wego. Hamowanie aktywnos$ci neuronow, szczegélnie w obrgbie wzgorza, jest
kluczowe w przekazywaniu informacji na drodze kora — wzgdrze — kora. Zmniej-
sza to zdolno$¢ mozgu do przetwarzania i reagowania na bodzce zewngtrzne.
Efekt ten jest podstawa znieczulenia ogdlnego, poniewaz uniemozliwia §wia-
dome (kora mézgu) postrzeganie bodzcow zewnetrznych przez pacjenta [14].
Znieczulenie og6lne wywolane przez anestetyki, takie jak propofol, prowadzi do
charakterystycznych zmian w aktywnosci EEG. Trzy gléwne zmiany, ktore opi-
suja ,,standardowe” znieczulenie ogolne, to pojawienie si¢ fal o bardzo niskiej
czestotliwosci (<1 Hz), fal delta oraz wrzecion alfa. W czasie sedacji, gdy stgze-
nie anestetyku jest niskie, w zapisie EEG (szczeg6lnie w rejonach czotowych)
dominuja fale beta (12—20 Hz), ktore sa typowe dla aktywnosci moézgu w stanach
czuwania i koncentracji. Wraz ze wzrostem stgzenia anestetyku, zmienia si¢ do-
minujgca czestotliwose fal, pojawiajg si¢ fale alfa (8—12 Hz), co wskazuje na roz-
poczecie procesu relaksacji i uspokojenia [6, 12]. Fale alfa, ktore normalnie wy-
stepuja w regionie potylicznym, w trakcie indukcji znieczulenia zaczynaja
»przesuwac sie¢” ku regionom czotowym mozgu. Zjawisko to znane jest jako an-
terioryzacja fal alfa. Przesunigcie fal alfa do czolowej czeSci mdzgu wskazuje na
zmieniajacy si¢ stan §wiadomosci pacjenta oraz na stopniowa modyfikacje ak-
tywnosci mozgowej [6, 12]. Po indukcji i kontynuacji podawania anestetyku po-
jawiaja si¢ fale wolne, w tym fale delta. Po ich pojawieniu si¢ dalsze zwigkszanie
stezenia anestetyku moze prowadzi¢ do supresji moézgowia. Analiza spektralna
EEG podczas utraty i odzyskiwania $wiadomos$ci po zastosowaniu propofolu
ukazuje zmiany w dystrybucji mocy fal mézgowych, takie jak spadek mocy pa-
sma alfa w fazie odzyskiwania swiadomosci [17]. Dzigki temu mozliwe jest pre-
cyzyjne dopasowanie dawek anestetyku w czasie rzeczywistym, co minimalizuje
ryzyko powrotu $wiadomosci oraz zwigksza bezpieczenstwo pacjenta podczas
zabiegu operacyjnego (rys. 2).

Anestetyki wziewne

Srodki wziewne, takie jak izofluran, sewofluran czy desfluran, wywotuja
odmienne efekty w zapisie EEG w porownaniu z propofolem, co wynika z roz-
nych mechanizméw ich dziatania. Powodujg one uogolnione ,,spowolnienie” za-
pisu EEG, co objawia si¢ przesuni¢gciem mocy w kierunku pasm nizszych czesto-
tliwosci, takich jak delta i theta. Przy wysokich st¢zeniach, Srodki te moga
prowadzi¢ do wystapienia zjawiska burst suppression, ktore jest wskaznikiem
bardzo gl¢bokiego znieczulenia i moze wigzac si¢ z powaznymi powiklaniami
[9, 11]. Mechanizm dziatania srodkow wziewnych obejmuje ich wplyw na uktad
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glutaminergiczny oraz nasilanie hamowania GABA-ergicznego, co prowadzi do
dominacji fal delta i theta w zapisie EEG [5, 11]. Indywidualne réznice w reak-
cjach pacjentow, takie jak wiek czy obecnos$¢ przewlektych choréb, podkreslaja
konieczno$¢ personalizowanego monitorowania EEG w celu zapewnienia odpo-
wiedniej glgbokosci znieczulenia. Podaz sewofluranu w dawkach ponizej 1 MAC
(minimalne stgzenie pecherzykowe) powoduje pojawienie si¢ w EEG wolnych
oscylacji delta oraz odpowiednich wtokien alfa — podobnie jak to dzieje si¢
w przypadku propofolu [1]. Sugeruje to podobny mechanizm dziatania tych ane-
stetykow. Jednak w przypadku podazy sewofluranu obserwuje si¢ takze fale
theta, co z kolei sugeruje, ze mechanizm dzialania tego anestetyku nie jest
GABA-ergiczny [1]. Na rysunku 3 przedstawiono spektrogram EEG uzyskiwany
podczas znieczulenia wziewnego za pomocg sewofluranu.

Ketamina

Ketamina jest lekiem, ktory w mozgu wigze si¢ z receptorem N-metylo-D-
asparginianowym (NDMA). Dziata na interneurony hamujace poprzez blokowa-
nie receptorow NMDA, przez co prowadzi do zwigkszonej aktywnos$ci neuronow
pobudzajacych. Dodatkowo wywoluje dziatanie agonistyczne na receptory opio-
idowe. Efektem dziatania ketaminy jest wystgpienie funkcjonalnej dysocjacji
migdzy ukladem limbicznym a uktadem wzgdérzowo-korowym [14]. Po uzyciu
ketaminy w obrazie EEG nie wystepuja ,,typowe” dla propofolu wrzeciona alfa
natozone na fale delta. Obserwuje si¢ wzmozong aktywnos$¢ w zakresie wysokich
oscylacji beta, co odroznia ketamine od wigkszosci anestetykow, ktore zazwyczaj
generuja fale o nizszej czestotliwosci [13]. Brak fal delta badZz zmniejszenie ich
natgzenia oraz wzmozone oscylacje beta sa wyrdznikiem ketaminy. W tym kon-
tekscie istotne staje si¢ krytyczne analizowanie neurofizjologicznego wplywu
tego anestetyku, szczegdlnie w poréwnaniu z tradycyjnymi anestetykami opar-
tymi na receptorach GABA A, ktore redukuja aktywno§¢ w wyzszych pasmach
czestotliwosci EEG [4]. Podawanie ketaminy prowadzi do charakterystycznego
stanu dysocjacyjnego, ktdry wyraznie rozni si¢ od efektow indukowanych przez
propofol lub $rodki wziewne. W EEG stan ten widoczny jest jako intensywna
aktywnos$¢ beta, co wskazuje na unikalng dynamikg mozgu, w ktdrej pacjent po-
zostaje nieswiadomy, ale jego cialo moze zachowa¢ podstawowe odruchy ru-
chowe [15]. Dziatanie ketaminy, oparte na jej zdolnosci do hamowania transmisji
synaptycznej receptorow NMDA, ma szczego6lne znaczenie w procedurach,
w ktorych wymagana jest szybka regeneracja funkcji mézgowych po znieczule-
niu. Zastosowanie ketaminy w takich sytuacjach moze by¢ bardziej korzystne niz
uzycie innych anestetykow, cho¢ wymaga doktadnego zrozumienia jej specyficz-
nego wplywu na aktywnos$¢ neuronalng [3]. Ten unikalny mechanizm dziatania
ketaminy podkresla potrzebe dalszych badan, ktére moga poszerzy¢ wiedzg na
temat jej zastosowan klinicznych. Zréznicowanie dzialania tego anestetyku sta-
nowi niewatpliwa trudnos$¢ dla uzywajacego go anestezjologa. Jednym z kluczo-
wych problemow w monitorowaniu pacjentow, ktorym podano ketaming, jest brak
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bezposredniej korelacji migdzy indeksami prezentowanymi przez aparaty do po-
miaru glgbokosci znieczulenia a stanem $wiadomosci pacjenta. Zastosowanie ke-
taminy powoduje, Ze utrzymujg si¢ wysokie wartosci indeksow przy jednoczesnym
braku swiadomosci pacjenta. Stanowi to bardzo powazne ograniczenie standardo-
wych metod oceny glebokosci znieczulenia i wymaga postugiwania si¢ bardziej
precyzyjnymi narzedziami, jakimi sg surowe EEG albo spektrum mocy EEG [6].
Unikalne efekty neurofizjologiczne ketaminy moga by¢ szczegolnie przydatne
w procedurach operacyjnych u pacjentow starszych lub z chorobami neurodege-
neracyjnymi. W przypadku tych grup populacyjnych ograniczona zdolno$¢ gene-
rowania rytmow alfa w EEG moze stanowic istotne wyzwanie podczas stosowania
tradycyjnych anestetykdw, takich jak propofol. Mechanizm dziatania ketaminy,
wywotujacy oscylacje beta, oferuje odpowiedni stan hipnotyczny bez koniecznosci
indukcji fal delta, co czyni ten srodek bardziej skutecznym w takich przypadkach
[13]. Charakterystyka ketaminy, ktoéra obejmuje jej neuroprotekcyjne dziatanie,
moze rowniez minimalizowaé ryzyko uszkodzen moézgu, co moze by¢ istotne
u chorych z istniejacymi schorzeniami neurologicznymi [6]. Niemniej jednak wy-
magane sg dalsze badania nad dtugoterminowym wplywem ketaminy na funkcje
poznawcze oraz stabilnos$¢ neurofizjologiczng pacjentow (rys. 3).

Rys. 3. Spektrogram znieczulenia ogdlnego z zastosowaniem ketaminy (Zzroédto: mate-
riaty wlasne autorow)

Podsumowanie

EEG dzieki swojej wysokiej rozdzielczosci czasowej jest niezastagpionym
narzedziem w ocenie glebokosci znieczulenia. Analiza pasm czestotliwosci, ta-
kich jak delta, theta, alfa i beta, pozwala na precyzyjne odwzorowanie poziomu
$wiadomosci pacjenta, co umozliwia dostosowanie dawki anestetyku do indywi-
dualnych potrzeb. Ten spos6b monitorowania wspierany nowoczesnymi algoryt-
mami analizy sygnatéw, takimi jak transformacja Fouriera, pozwala na identyfi-
kacje zmian w czasie rzeczywistym, co sprzyja optymalizacji znieczulenia
ogolnego lekow anestezjologicznych. Analiza wptywu lekow na aktywnos$¢ mo-
zgu ukazuje ponadto réznorodno$¢ mechanizméw neurofizjologicznych. Stoso-
wanie monitorowania EEG umozliwia precyzyjne dawkowanie anestetykow do-
zylnych 1 wziewnych, co jest niezwykle istotne w minimalizowaniu ryzyka
powiktan neurologicznych, takich jak: zaburzenia funkcji poznawczych, delirium
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okotooperacyjne, co ma szczegodlne znaczenie u pacjentow w starszym wieku.
Perspektywy na przyszto$¢ sugeruja rozwdj technologii EEG w kierunku integra-
¢ji z innymi narze¢dziami monitorujacymi, takimi jak funkcjonalna spektroskopia
w bliskiej podczerwieni (fNIRS), co mogloby jeszcze bardziej zwigkszy¢ precy-
zj¢ monitorowania. Monitorowanie EEG pozostaje najprostszym i najbardziej
dostepnym sposobem posredniego monitorowania aktywnosci mozgu podczas
znieczulenia ogodlnego i sedacji. Nieliczne watpliwosci i niejasnosci zwigzane
z monitorowaniem EEG podczas znieczulenia ogoélnego i sedacji nie powinny
przystania¢ przewazajacej iloSci zalet z jego stosowania i ten rodzaj monitorowa-
nia powinien by¢ powszechnie stosowany podczas kazdego zabiegu operacyj-
nego, podczas ktorego podawane sa anestetyki. W najblizszej przysztosci nauka
»czytania” EEG powinna réwniez znalez¢ sie¢ w programie specjalizacji z aneste-
zjologii i intensywnej terapii, co z pewnoscia przyczynitoby si¢ do zwigkszenia
swiadomosci w kontekscie zalet tej metody monitorowania.
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Fundamentals of EEG monitoring in anaesthesiology

Streszczenie. Monitorowanie elektroencefalograficzne (EEG) jest istotnym narzgdziem
wspierajagcym oceng glebokoscei znieczulenia ogolnego. Pomimo centralnej roli mézgu
jako miejsca dziatania anestetykow jego funkcje nie sg rutynowo monitorowane, co moze
prowadzi¢ do niedostatecznego lub nadmiernego znieczulenia, a w konsekwencji do po-
wiktan $§roéd- 1 pooperacyjnych. EEG, dzieki swojej wysokiej rozdzielczosci czasowej
oraz nieinwazyjnemu charakterowi, pozwala na biezaca analiz¢ aktywno$ci mozgowe;j,
umozliwiajac bardziej precyzyjne dostosowanie dawki anestetyku do indywidualnych
potrzeb pacjenta. W publikacji przedstawiono m.in. zasady interpretacji zapisu EEG,
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w tym analiz¢ surowych fal, spektrum mocy i spektrograméw. Omoéwiono rowniez
wplyw wybranych anestetykow — propofolu, srodkéw wziewnych oraz ketaminy — na
zapis EEG oraz ich odmienny wptyw na poszczegdlne pasma czgstotliwosci. EEG sta-
nowi skuteczne i dostgpne narz¢dzie neuromonitorowania, ktére powinno by¢ standar-
dem podczas kazdego znieczulenia ogdlnego.

Stowa kluczowe: elektroencefalografia (EEG), znieczulenie ogolne, ocena glgbokosci
znieczulenia

Abstract. Electroencephalographic (EEG) monitoring is a critical component of the
assessment of the depth of general anesthesia. Despite the central role of the brain as the
site of anesthetic action, its functions are not routinely monitored. This can lead to ina-
dequate or excessive anesthesia and, consequently, intra- and postoperative complica-
tions. Electroencephalography (EEG) is a valuable tool in anesthesiology due to its high
temporal resolution and non-invasive nature. It allows for continuous analysis of brain
activity, enabling precise adjustment of the anesthetic dose to the needs of each individual
patient. The article expounds upon the principles of EEG recording interpretation, encom-
passing the analysis of raw waveforms, power spectra, and spectrograms. The text goes
on to explore the impact of particular anesthetics, namely propofol, inhalants, and keta-
mine, on electroencephalogram (EEG) recordings. It delves into the distinct effects these
substances exert on specific frequency bands, offering a comprehensive analysis of their
neurological implications. Electroencephalography (EEG) is a neuromonitoring tool that
is both effective and accessible. It should be utilized as a standard procedure during any
general anesthesia.

Key words: electroencephalography (EEG), general anesthesia, depth of anesthesia
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Postepowanie okolooperacyjne w endoskopowych operacjach zatok
przynosowych (FESS) — aktualne wytyczne
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Wstep

Przewlekle zapalenie zatok przynosowych (PZZP; z ang. CRS — chronic
rhinosinusitis) to czgsto wystepujaca choroba o wieloczynnikowym podtozu, obej-
mujaca przewlekly stan zapalny btony §luzowej nosa i zatok przynosowych. Jest
istotnym problemem dla systemu opieki zdrowotnej oraz wyzwaniem zdrowotnym
w kontekscie populacyjnym. W 2020 roku przedstawiono nowa wersje europej-
skich wytycznych dotyczacych zapalenia zatok przynosowych i polipéw nosa
(EPOS) [1, 2]. Jest to aktualizacja wersji zalecen publikowanych w latach 2005,
2007 1 2012. Dane dotyczace chorobowosci na PZZP sa bardzo rozbiezne w zalez-
nosci od kontynentu, kraju i regionu. Szacuje si¢, iz w Europie PZZP dotyka od 5%
do 12% populacji ogolnej [1—4]. Schorzenie definiuje si¢ jako stan zapalny trwa-
jacy ponad 12 tygodni, w ktorym objawy nie ustepuja catkowicie [5]. PZZP moze
wystepowac w dwoch glownych postaciach: z polipami nosa lub bez nich [6].

Do kluczowych objawow zalicza si¢ obrzgk blony §luzowej nosa, gesta wy-
dzieling, bole gtowy i twarzy, utrate wechu oraz trudnos$ci w oddychaniu przez
nos. Mechanizm powstawania tej choroby jest bardzo ztozony i obejmuje dys-
funkcje uktadu odpornosciowego, infekcje drobnoustrojowe, zmiany w sktadzie
mikrobioty gornych drog oddechowych, a takze wspotistnienie schorzen autoim-
munologicznych, takich jak zespot Sjogrena. PZZP jest takze powigzane z astma,
POChP, hipogammaglobulinemia oraz refluksem zotadkowo-przelykowym.
Okoto 25% pacjentow z astma choruje rowniez na PZZP [1, 2]. Istotng role odgry-
waja takze czynniki srodowiskowe, takie jak zanieczyszczone powietrze, dym pa-
pierosowy, alergeny oraz inne szkodliwe substancje obecne w otoczeniu [4, 6, 7].

Leczenie przewleklego zapalenia zatok zalezy od nasilenia objawow, obec-
nos$ci polipéw nosa oraz indywidualnych cech pacjenta. Metody farmakologiczne
zaktadaja stosowanie sterydow donosowych razem z plukaniem jam nosa roz-
tworami soli fizjologicznych lub bez plukania. Krétkie cykle doustnych sterydow
moga by¢ rozwazane, jesli stan zapalny utrzymuje si¢ pomimo leczenia miejsco-
wego oraz w przypadku obecnosci rozlegtych polipow nosa. Antybiotykoterapia
moze by¢ stosowana przez dtuzszy czas (np. trzy tygodnie), brak jest jednak kon-
sensusu co do jej rutynowego zalecania w PZZP. Pomocne w zmniejszaniu reakcji

! Oddziat Otolaryngologiczny, Regionalny Szpital Specjalistyczny im. dr. Wiadystawa
Bieganskiego w Grudziagdzu
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alergicznych moga okazac¢ si¢ leki przeciwhistaminowe [8]. Pacjenci powinni uni-
ka¢ alergenow, ktore nasilajg obrzgk btony §luzowej nosa i zatok przynosowych.
Gdy leczenie farmakologiczne jest nieskuteczne — stosuje si¢ metody chirurgiczne.

Endoskopowa operacja zatok przynosowych (FESS, z ang. Functional
Endoscopic Sinus Surgery) jest uznawang metodg leczenia przewleklych zapal-
nych schorzen zatok oraz innych patologii tej okolicy, w szczegolnosci tych opor-
nych na leczenie farmakologiczne. Opdznienie interwencji chirurgicznej moze
wplyna¢ negatywnie na jej dlugoterminowe efekty [9].

Sukces zabiegu FESS zalezy od wtasciwego przygotowania pacjenta do ope-
racji, optymalizacji warunkéw podczas zabiegu oraz skutecznego postepowania
pooperacyjnego.

Pomimo postgpu w opiece okotooperacyjnej réznice w stosowanych praktykach
i brak ujednoliconych wytycznych nadal stanowia wyzwanie, wskazujac na potrzebe
dalszych badan. Dobra wspotpraca pomiedzy zespotem anestezjologicznym i chirur-
gicznym w trakcie przeprowadzania zabiegu FESS jest kluczowa dla osiagniecia op-
tymalnych dla pacjenta wynikéw leczenia. Wybor rodzaju znieczulenia i techniki za-
biegowej odgrywa kluczowsg rolg, poniewaz wptywa na wyniki operacyjne oraz
doswiadczenia pacjentow. W pracy szczegdtowo omowiono kazdy z etapow opieki
okotooperacyjnej w endoskopowych operacjach zatok przynosowych.

Wyniki przegladu

1. Okres przedoperacyjny

Obejmuje diagnostyke pacjentow z objawami PZZP i kwalifikacje do za-
biegu FESS. Do zadan lekarza nalezy szczegdlowe zebranie wywiadu medycz-
nego, zlecenie badan laboratoryjnych i obrazowych. Wykazano, ze skuteczna ko-
munikacja i doglebna edukacja przedoperacyjna zwigkszaja gotowos¢ i zadowolenie
pacjentow, a takze tagodza niepokdj [10].

A. Diagnostyka i kwalifikacja pacjentéow z przewleklym zapaleniem zatok
przynosowych

Wywiad medyczny odgrywa kluczowa rolg w diagnostyce i planowaniu lecze-
nia pacjenta. Jest to jedno z podstawowych narzgdzi pracy lekarza, pozwalajace na
zrozumienie probleméw zdrowotnych pacjenta, ich kontekstu oraz potencjalnych
przyczyn. Otolaryngolog powinien zebra¢ od pacjenta informacje obejmujace:

o charakter objawow: m.in. przewlekty wyciek z nosa, niedroznos¢ nosa, bole
glowy, uczucie rozpierania twarzoczaszki, wydzielina z nosa (katar przedni lub
tylny), uposledzenie wechu; dla dokumentacji powyzszych objawow przydatny
moze okaza¢ si¢ formularz SNOT-22 (Sino-nasal Outcome Test), ktéry wymie-
nia 22 najczgstsze objawy w PZZP z oceng nasilenia w skali od 0—5 oraz wska-
zaniem 5 najbardziej dokuczliwych sposrdd powyzszych (tab. 1) [11, 12];
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e wczesniejsze leczenie farmakologiczne (np. sterydoterapia, antybiotyki, leki
przeciwhistaminowe), odpowiedz na terapi¢ zachowawcza;

o choroby wspdtistniejace, m.in: alergiczny niezyt nosa, astma, polipy nosa, muko-
wiscydoza, choroby autoimmunologiczne, a takze choroby przewlekle, takie jak
nadcis$nienie tetnicze, cukrzyca, choroby tarczycy czy zaburzenia krzepnigcia krwi;

¢ histori¢ wczesniejszych zabiegéw w obrebie nosa i zatok;

e obecnos¢ ewentualnych uczulen, zwlaszcza na leki.

W kolejnym kroku lekarz powinien przeprowadzi¢ badanie kliniczne pa-
cjenta. Polega ono na bezposredniej ocenie stanu zdrowia pacjenta za pomoca
obserwacji, badania fizykalnego i prostych testow diagnostycznych. Powinno
ono obejmowac:

e oceng endoskopowa jam nosa: obecnos¢ polipéw, wydzieliny ropnej, obrzeku
btony sluzowej oraz ewentualne zmiany anatomiczne (np. skrzywienie prze-
grody, przerost matzowin nosowych) — preferencyjnie z wykorzystaniem
kwestionariusza Lund i Kennedy’ego (tab. 2) [11];

e palpacje okolicy zatok przynosowych w celu identyfikacji bolesnosci czy
obrzekow.

Tab. 2. Ocena endoskopowa jam nosa — kwestionariusza Lund i Kennedy’ego

jama nosa
strona lewa strona prawa
polipy 0/1/2 0/1/2
obrzek 0/1/2 0/1/2
wydzielina 0/1/2 0/1/2
0 — brak
polipy: 1 — ograniczone do przewodu nosowego Srodkowego
2 — w przewodzie nosowym wspolnym
0 — brak
obrzek: 1 — niewielki, $redni obrzek
2 — polipowato zmieniona btona $luzowa
0 — brak
wydzielina: 1 — §luzowa
2 — gesta, ropna

Przed zakwalifikowaniem pacjentéw z PZZP do leczenia chirurgicznego na-
lezy wykona¢ badania obrazowe. Tomografia komputerowa zatok przynosowych
jest ,,ztotym” standardem w diagnostyce PZZP [5]. w ocenie przewleklego zapale-
nia zatok przynosowych przewage nad tradycyjna tomografiag komputerowa ma
wielorzgdowa tomografia komputerowa (MDCT, z ang. Multi-Detector Computed
Tomography). Pozwala ona na uzyskanie obrazow o wysokiej rozdzielczosci
w wielu ptaszczyznach, co umozliwia szczegdélowa ocene anatomii zatok oraz
wszelkich mozliwych patologii, takich jak polipy, pogrubienie blony $luzowe;j
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nosa czy deformacje kostne. W porownaniu z tradycyjng tomografig kompute-
rowg zatok wykonywana jest ona w krotszym czasie i z obnizeniem dawki pro-
mieniowania przy zachowaniu wysokiej jako$ci obrazu [13].

Konwencjonalne RTG nie jest juz zalecane ani w ostrym, ani przewlektym
zapaleniu zatok przynosowych [1, 2]. Skala Lund-Mackaya (LMS) jest obiek-
tywnym narzedziem pozwalajagcym w prosty sposob oceni¢ cigzko$¢ zmian za-
palnych zatok w badaniu tomografii komputerowej (tab. 3) [14]. Wynik LMS
wynoszacy 2 lub mniej punktow ma wysokg ujemng wartos¢ predykcyjna, nato-
miast wynik LMS — 5 i wigcej ma wysokg wartos¢ predykcyjng dodatnig — wy-
raznie wskazujacg na rozpoznanie PZZP [1, 2].

Wszystkie powyzsze kwestionariusze — razem z dobrze zebranym wywia-
dem lekarskim — pozwalaja oceni¢, czy pacjent wymaga wprowadzenia leczenia
ogolnoustrojowego i/lub zakwalifikowania do operacji FESS. Dodatkowo laryn-
golog moze wywnioskowac¢, czy pacjent przestrzega zalecen, jakie sg efekty oraz
ewentualne dziatania niepozadane leczenia [11].

Tab. 3. Zaawansowanie zmian zapalnych CRS na podstawie tomografii komputerowej
zatok przynosowych — skala Lund-Mackaya [14]

Zatoki Strona prawa Strona lewa
Szczgkowa 0-2 pkt 0-2 pkt
Sitowie przednie 0-2 pkt 0-2 pkt
Sitowie tylne 0-2 pkt 0-2 pkt
Klinowa 0-2 pkt 0-2 pkt
Czotowa 0-2 pkt 0-2 pkt
Kompleks ujsciowo-przewodowy |0/2 pkt 0/2 pkt
Lacznie:

Zatoki: 0 — brak zmian zapalnych, 1 — czg¢Sciowe zacienienie, 2 — catkowite zacienienie;
Kompleks ujsciowo-przewodowy: 0 — drozny, 2 — niedrozny.

B. Niezbedne badania u pacjentéw zakwalifikowanych do operacji FESS

Przed zabiegiem chirurgicznym pacjent przechodzi szereg badan dodatko-
wych, takich jak:

e wizyta w poradni anestezjologicznej — lekarz ocenia aktualny stan zdrowia
pacjenta, przebyte zabiegi operacyjne, wspotistnienie choréb przewlektych,
przyjmowanie lekow na state, uczulenia na leki w wywiadzie, ewentualne
trudnos$ci w intubacji. Wszelkie informacje odnotowuje na karcie anestezjo-
logicznej badz w systemie danych medycznych, a w razie potrzeby zaleca wy-
konanie dodatkowych konsultacji lekarskich;

e wymaz z nosa oceniajacy obecnos¢ kolonii MRSA — w przypadku dodatniego
wyniku konieczna jest ich eradykacja —np. 3x dziennie przez 5 dni stosowanie
masci do nosa z mupirocyng [15];

e spirometria: u pacjentéw z astma lub innymi przewlektymi chorobami uktadu
oddechowego;
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o RTG klatki piersiowej — w szczegdlnosci u palaczy tytoniu i 0s6b z duszno-
$cig, duza meczliwoscig wysitkowa i1 pacjentdw starszych;

e w niektorych przypadkach przydatny moze okazac si¢ rezonans magnetyczny
(MRI), szczegodlnie w diagnostyce zmian nowotworowych lub podejrzenia po-
wiktan wewnatrzczaszkowych;

¢ badania laboratoryjne na czczo tuz przed operacja (najczesciej doba przed za-
biegiem FESS): morfologia krwi z pelnym réznicowaniem — m.in. w celu
oznaczenia bezwzglednej liczby eozynofilow, poziom IgE catkowitego, uktad
krzepniecia, elektrolity, kreatynina, poziom glukozy, miano antygenu HbsAg,
przeciwciata anty-HCV, grupa krwi ze specyficznymi przeciwciatami.

C. Przygotowanie farmakologiczne przed zabiegiem FESS

Pacjent zakwalifikowany do zabiegu FESS wymaga odpowiedniego przygo-
towania farmakologicznego, ktére ma na celu zredukowanie ryzyka wystgpienia
dziatan niepozadanych. Pozwala ono zmniejszy¢ polipy jam nosa, ograniczy¢ in-
tensywnos¢ krwawienia z nosa, a tym samym skutkuje poprawa widocznosci dla
operatora i zwigkszeniem bezpieczenstwa zabiegu. Wlasciwe przygotowanie si¢
pacjenta do operacji poteguje pozytywne wyniki leczenia i polepsza jego samopo-
czucie po zabiegu. Nalezy pouczy¢ pacjenta, ze brak stosowania si¢ do zalecen le-
karskich skutkowa¢ moze odroczeniem planowanego zabiegu FESS. Stosuje sie:

e plukanie zatok: przez minimum 4 tygodnie przed zabiegiem operacyjnym ptu-
kanie jam nosa roztworem soli fizjologicznej lub solg hipertoniczng 2—-3 razy
dziennie; w przypadku zaawansowanych zmian zapalnych lekarz moze zale-
ci¢ dodanie sterydow do roztworu soli (np. budezonidu);

e steroidoterapi¢ miejscowa: regularne stosowanie steroidow donosowych
W postaci sprayow przez 2-4 tygodnie przed zabiegiem zmniejsza obrzgk
btony sluzowej i poprawia warunki operacyjne;

e steroidoterapi¢ ogdlnoustrojowa: krotkie cykle doustnych glikokortykostero-
idéow (np. metyloprednizolonu) stosowane w przypadku zaawansowanych
przerostow i zmian zapalnych bton §luzowych nosa i zatok;

e antybiotykoterapi¢: mimo iz nie nalezy ona do rutynowego postepowania
[1,2, 8]. Trzeba pami¢taé, ze jamy nosa i zatoki przynosowe sg skolonizowane
od urodzenia przez liczne bakterie, wirusy i grzyby [1, 2]. Zaburzenie rowno-
wagi mikrobioty czyli dysbioza moze prowadzi¢ do chordb takich PZZP.
Wskazaniem do wlaczenia antybiotykoterapii sa: aktywne ropne zapalenie za-
tok lub obecnos¢ bakterii patogennych znacznie przewyzszajaca liczebno$cia
mikroorganizmy komensalne. Stosowane moga by¢ antybiotyki o szerokim
spektrum dziatania, takie jak amoksycylina z kwasem klawulanowym lub ce-
falosporyny II/III generacji, w oparciu o wyniki posiewu;

e leczenie przeciwgrzybicze: tez nie nalezy do rutynowego postepowania [1, 2, 8],
stosowane w przypadku podejrzenia zapalenia zatok o etiologii grzybiczej
(np. flukonazol);

e leki przeciwhistaminowe: wskazane u pacjentdéw z alergicznym niezytem
nosa w celu zmniejszenia wydzielania §luzu i poprawy droznosci nosa [1, 2];
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e probiotyki donosowe: mogg wspiera¢ przywrocenie rownowagi mikrobioty
w nosie i zatokach przynosowych, co moze zmniejszaé stan zapalny i fagodzi¢
objawy PZZP. Probiotyki wspomagaja dzialanie ochronne, hamujg wzrost pa-
togendéw 1 promujg zdrowe interakcje komensalne. Obecnie wiele badan kli-
nicznych bada zastosowanie nowoczesnych form probiotykéw we wspoma-
ganiu leczenia PZZP [16, 17];

e przygotowanie hematologiczne: pacjent z zaburzeniami krzepnigcia krwi po-
winien zosta¢ skonsultowany przez lekarza hematologa. W razie potrzeby sto-
suje si¢ leczenie preparatami krwiopochodnymi lub modyfikuje leczenie prze-
ciwkrzepliwe.

2. Okres w trakcie zabiegu FESS
A. Ulozenie pacjenta i rodzaj znieczulenia w trakcie zabiegu FESS

Pacjent w trakcie zabiegu FESS ulozony jest w pozycji lezacej z glowa nieco
uniesiong w stosunku do stop. Pozycja ta umozliwia zwigkszenie drenazu zyl-
nego i ograniczenie krwawienia z nosa [18].

Wybor znieczulenia odgrywa kluczowa role, poniewaz wplywa na wyniki
operacyjne oraz doswiadczenia pacjentow. Funkcjonalna endoskopowa chirurgia
zatok przynosowych (FESS) jest zazwyczaj wykonywana w znieczuleniu ogol-
nym, przy uzyciu réoznych technik znieczulenia. Dwa glowne rodzaje znieczule-
nia stosowane podczas FESS to znieczulenie wziewne oraz calkowite znieczule-
nie dozylne (TIVA). Zabieg polega na precyzyjnej manipulacji strukturami nosa
i zatok pod kontrola endoskopowa. Osiagnigcie akinezji (braku ruchu pacjenta)
jest niezbedne, bioragc pod uwage waskie i delikatne pole operacyjne.

Rodzaje znieczulenia:

e TIVA (Total Intravenous Anesthesia): wykorzystuje si¢ srodki podawane do-
zylnie, najczesciej propofol i remifentanyl, do indukcji i podtrzymania znie-
czulenia, bez uzycia wziewnych anestetykéw. Gléwna zaleta TIVA jest
zmniejszona czgstos¢ wystepowania pooperacyjnych nudnosci i wymiotow,
szybsze wybudzanie ze znieczulenia, zmniejszone wystegpowanie majaczenia
oraz uposledzenia funkcji poznawczych u 0sob starszych. Technika ta jest pre-
ferowana ze wzgledu na stabilno$¢ hemodynamiczng oraz skuteczne zarza-
dzanie celowym obnizaniem ci$nienia tgtniczego podczas zabiegow [19, 20].
Badania wykazaty, ze TIVA moze prowadzi¢ do znacznie lepszych ocen wi-
docznosci pola operacyjnego oraz mniejszej utraty krwi w porOwnaniu ze
znieczuleniem wziewnym [21, 22];

o tzw. DirtyTIVA: to potoczne okreslenie techniki anestezjologicznej, ktora ta-
czy podawanie lekow dozylnych z niskimi dawkami anestetykéw wziewnych.
W przeciwienstwie do klasycznej catkowitej anestezji dozylnej (TIVA), gdzie
unika si¢ stosowania anestetykow wziewnych, w "DirtyTIVA" stosuje si¢ je
w minimalnych ilo$ciach jako uzupehienie. Przyktadem moze by¢ podawanie
propofolu i remifentanylu dozylnie w potaczeniu z niska dawka sewofluranu.
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Takie podejscie moze oferowaé korzysci, takie jak stabilno$¢ hemodyna-
miczna pacjenta oraz tagodniejsze wybudzanie po zabiegu. Jednakze nie jest
to odpowiednie dla kazdego pacjenta czy procedury. Aktualnie brak jest da-
nych dotyczacych zastosowania tej formy znieczulenia podczas FESS;

e znieczulenie wziewne: polega na podawaniu srodkéw znieczulajacych droga
wziewng. Najczesciej stosowanymi do tego celu gazami sg sewofluran oraz de-
sfluran. Metoda ta umozliwia szybkie wprowadzenie oraz wyprowadzenie pa-
cjenta ze stanu znieczulenia, zapewniajac tatwa kontrole nad jego glebokoscia.

Techniki monitorowania sa kluczowe dla zapewnienia bezpieczenstwa pa-
cjenta, szczeg6lnie podczas catkowitego znieczulenia dozylnego. Wykorzystanie
narzedzi, takich jak EEG i monitory BIS, pozwala anestezjologom na dokonywa-
nie biezacych korekt, co zwicksza bezpieczenstwo pacjenta podczas zabiegu
[23]. Takie skrupulatne monitorowanie pomaga utrzyma¢ odpowiednig giebo-
ko$¢ znieczulenia, zmniejszajac ryzyko §wiadomosci i zwigzanego z tym dys-
komfortu.

Kontrolowane ci$nienie tetnicze — adekwatne do reakcji hemodynamicznej
pacjenta i wplywu na pole widzenia operacji:

Jedng z metod zmniejszania krwawienia w znieczuleniu ogdlnym jest indu-
kowane niedocisnienie, czyli celowe obnizenie ci$nienia krwi ponizej normy
w celu poprawy pola operacyjnego. Nalezy takze pamieta¢é o monitorowaniu
tetna pacjenta i zapobieganiu jego nadmiernemu wzrostowi.

Celem kazdej techniki celowego niedocisnienia podczas znieczulenia ogol-
nego jest obnizenie Sredniego cisnienia tetniczego (MAP) do warto$ci pomigdzy
50 a 65 mmHg u pacjentéw z prawidtowym ci$nieniem krwi — w celu znacznego
zmniejszenia utraty krwi. Chociaz doktadny mechanizm r6zni si¢ w zaleznosci
od zastosowanej techniki, celowe niedocis$nienie jest zwykle wynikiem zmniej-
szenia rzutu serca, ci$nienia krwi lub kombinacji tych czynnikdéw i moze zmniej-
szy¢ utrate krwi w FESS o 80-141 ml. Badania wykazaty, ze w celu osiagnigcia
celowego niedocis$nienia propofol wydaje si¢ by¢ skuteczniejszy w zmniejszaniu
utraty krwi niz wziewne $rodki znieczulajace [24]. Jednak ze wzgledu na niska
jako$¢ dowodow nie jest jasne, czy ta roznica ma znaczenie kliniczne.

Ekstubacje nalezy doktadnie zaplanowac, aby zapobiec kaszlowi lub krwa-
wieniu. Gladkie wybudzenie przy minimalnej stymulacji drog oddechowych ma
znaczenie kluczowe, czgsto wspomagane jest przez srodki zmniejszajgce nudno-
$ci 1 wymioty pooperacyjne (PONV) [15].

Mniejsza cze$¢ pacjentdow z PZZP moze zosta¢ zakwalifikowana do zabiegu
FESS w znieczuleniu miejscowym. Moga to by¢ jedynie chorzy z ograniczong
rozlegto$cig zmian chorobowych, obejmujgca kompleks ujSciowo-przewodowy,
komorki sitowia przedniego, zatoki szczekowe. Znieczulenie miejscowe w tym
przypadku polega na blokadzie zwoju skrzydtowo-podniebiennego oraz znieczu-
leniu nasickowym bocznej $ciany nosa. Wykazano, ze zabieg w znieczuleniu
miejscowym jest dobrg alternatywa dla wybranej grupy pacjentow, niezbedna jest
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jednak odpowiednia kwalifikacja chorych [25]. Wykonywany jest on w nielicz-
nych osrodkach w Polsce.

B. Srodki farmakologiczne w trakcie zabiegu FESS

Przed podjg¢ciem interwencji chirurgicznej do jam nosa zaktadane sa sgczki
z oksymetazoling i dodatkiem epinefryny. Pozwala to na krétkotrwate obkurcze-
nie $luzowki, ograniczenie krwawienia z nosa w trakcie zabiegu, a tym samym
poprawe widocznosci za pomocg kamery endoskopu. Niekiedy procedura ta jest
powtarzana w trakcie operacji.

C. Rodzaj opatrunkéw do nosa

Po operacji endoskopowej zatok przynosowych stosuje si¢ rézne rodzaje
opatrunkow donosowych, ktore maja na celu kontrole krwawienia, stabilizacje
struktur wewnatrznosowych oraz przyspieszenie procesu gojenia. Wybor odpo-
wiedniego opatrunku zalezy od wielu czynnikow, takich jak rozlegtos¢ zabiegu,
intensywnos$¢ krwawienia, preferencje chirurga oraz indywidualne potrzeby pa-
cjenta. Coraz czesciej stosuje si¢ opatrunki wchtanialne, ktore zwigkszaja kom-
fort pacjenta i eliminujg konieczno$¢ ich usuwania po operacji. Do najczesciej
stosowanych typow opatrunkéw naleza:
¢ opatrunki niewchtanialne (setony): wykonane z gazy lub specjalnych materia-

16w, sa umieszczane w jamie nosowej w celu tamowania krwawienia i stabi-
lizacji tkanek. Zazwyczaj usuwa si¢ je po 2448 godzinach po operacji, przed
wypisaniem pacjenta z oddziatu;

e opatrunki wchtanialne (biodegradowalne): wykonane z materiatow, ktore ule-
gaja biodegradacji i s3 stopniowo wchianiane przez organizm. Nie wymagaja
usuwania, co zwigksza komfort pacjenta i redukuje ryzyko powiktan zwigza-
nych z manipulacja w jamie nosowej po operacji.

W przypadku matego zaawansowania zmian zapalnych i niskiego ryzyka
krwawienia mozna rozwazy¢ brak zalozenia opatrunkéw donosowych.

3. OKkres pooperacyjny po zabiegu FESS

Postgpowanie pooperacyjne po zabiegu FESS koncentruje si¢ na minimali-
zowaniu bolu, wspomaganiu gojenia, zapobieganiu rozwojowi powiktan i dlugo-
terminowym zachowaniu efektow operacji.

A. Wczesny okres pooperacyjny

Po zakonczeniu zabiegu pacjent jest przekazywany na sale wybudzen, gdzie
prowadzona jest intensywna obserwacja:
e parametrow zyciowych: kontrola saturacji, ciSnienia tetniczego, czestosci ak-
cji serca, temperatury ciata, monitorowanie oddechu (szczegolnie u pacjentow
z astmg, POChP lub po trudnej intubacji);
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e oceny bolu: wykorzystanie skali bolu (np. skala NRS — Numeric Rating Scale).
Podawanie lekow przeciwbolowych zgodnie z zapotrzebowaniem pacjenta.

Niezwykle istotny jest psychospoteczny aspekt opieki pooperacyjnej. Na-
lezy doktadnie wyjasni¢ pacjentowi przebieg rekonwalescencji oraz wystgpowa-
nie mozliwych dolegliwo$ci. Warto wspomnie¢, ze zaburzenia wechu i smaku
czgsto sg przemijajace i zwigzane z obrzgkiem blony Sluzowej. Pacjent powinien
by¢ swiadomy, ze wlasciwe stosowanie si¢ do zalecen pooperacyjnych zmniejszy
ryzyko wystepowania powiktan.

Pacjenci po zabiegu FESS poczawszy od pierwszego tygodnia po operacji
powinni przestrzegac nastepujacych zalecen lekarskich:
¢ stosowanie wody morskiej do jam nosa — ok. 50% otolaryngologdéw zaleca

stosowanie sprayow z wodg morska od 2. dnia po zabiegu operacyjnym, a ok.
25% od tego samego dnia, w ktérym wykonany zostat zabieg FESS [26];

e irygacje zsoli fizjologicznej do nosa — regularne przeptukiwanie jam nosa zmniej-
szaryzyko tworzenia si¢ skrzepow, strupow, infekcji czy zrostéw btony sluzowej;

e stosowanie steroidéw donosowych (np. mometazonu lub flutikazonu) jest za-
lecane, aby zmniejszy¢ stan zapalny i zapobiec tworzeniu si¢ zrostow, w wiek-
szosci przypadkow zaleca si¢ je po kilku dniach od operacji;

e wrazie dolegliwosci bolowych przyjmowanie lekow — np. paracetamolu, ibu-
profenu, metamizolu, nimesulidu;

e unikanie wzmozonej aktywnosci fizycznej, zwlaszcza ¢wiczen zwickszaja-
cych cisnienie w zatokach (np. schylania si¢, kichania z zamknigtymi ustami)
przez minimum 2 tygodnie;

e dbanie o odpowiednie nawodnienie, wskazana jest lekkostrawna dieta, unika-
nie alkoholu i goracych napojow/positkow przez kilka dni;

e u palaczy zaleca si¢ rGwniez zaprzestanie palenia tytoniu w celu przyspiesze-
nia gojenia i zmniejszenia ryzyka tworzenia si¢ tkanki bliznowate;.

B. Pdézny okres pooperacyjny

Pierwsza wizyta kontrolna powinna odby¢ si¢ 7—10 dni po operacji i obej-
mowac:
¢ wykonanie badania endoskopowego — nasofiberoskopii;
e ocen¢ gojenia: sprawdzenie droznos$ci nosa, stanu btony $luzowej oraz usu-
nigcie ewentualnych zrostow w jamie nosa;
e zebranie wywiadu od pacjenta odnosnie wystepowania mozliwych dolegliwosci.

Pacjent powinien znajdowac¢ si¢ pod stala kontrola laryngologiczng. Do
oceny efektow zabiegu FESS warto ponownie skorzysta¢ z powyzej wspomnia-
nych kwestionariuszy —m.in. SNOT-22 oraz Lund i Kennedy’ego do endoskopii.
Pozwoli to na monitorowanie stanu zdrowia pacjenta, a w razie zaostrzenia cho-
roby umozliwi lekarzowi wczesne zintensyfikowanie leczenia.
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Podsumowanie

Endoskopowe operacje zatok przynosowych stanowig standardowg metodg
leczenia przewlektego zapalenia zatok przynosowych opornego na leczenie far-
makologiczne. Osiggnigcie optymalnych wynikdéw zabiegu wymaga komplekso-
wego postepowania okotooperacyjnego, obejmujacego staranne przygotowanie
przedoperacyjne, wlasciwe zarzadzanie w trakcie operacji oraz skuteczng opieke
pooperacyjng. Diagnostyka przedoperacyjna, w tym wywiad lekarski, badanie
kliniczne i1 obrazowe (ze szczegdlnym uwzglednieniem tomografii komputero-
wej), umozliwia oceng stopnia zaawansowania choroby i odpowiednig kwalifi-
kacje pacjentow. Przygotowanie farmakologiczne, takie jak steroidoterapia i ptu-
kanie nosa solg fizjologiczna, poprawia warunki operacyjne i zmniejsza ryzyko
rozwoju powiktan. Podczas operacji kluczowe znaczenie ma precyzyjna technika
chirurgiczna, zastosowanie odpowiedniego rodzaju znieczulenia (w tym nowo-
czesnych technik anestezjologicznych, takich jak TIVA i ,.DirtyTIVA”) oraz
ograniczenie krwawienia poprzez wlasciwe ulozenie pacjenta i uzycie srodkow
dziatajagcych miejscowo. Dobre rezultaty terapeutyczne osiagga si¢ dzigki wspot-
pracy zespotu medycznego i $wiadomego zaangazowania pacjenta. Pomimo po-
stepu w technologii medycznej i doskonalenia procedur FESS istnieje potrzeba
dalszych badan nad ujednoliceniem standardow opieki okotooperacyjnej, co
moze przyczynic si¢ do poprawy wynikoéw leczenia i jako$ci zycia pacjentow.
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Perioperative care in functional endoscopic sinus
surgeries (FESS) — current guidelines

Streszczenie. Przewlekle zapalenie zatok przynosowych (PZZP) jest schorzeniem o wie-
loczynnikowej etiologii, prowadzacym do przewleklego stanu zapalnego blony sluzowej
nosa i zatok. Endoskopowa operacja zatok przynosowych (FESS) stanowi skuteczng me-
tode leczenia w przypadkach opornych na terapi¢ farmakologiczna. Odpowiednie postg-
powanie okotooperacyjne jest kluczowe dla uzyskania optymalnych wynikéw klinicz-
nych. W pracy przedstawiono aktualne zasady opieki okotooperacyjnej w FESS,
obejmujace przygotowanie przedoperacyjne, optymalizacj¢ warunkow operacyjnych
oraz postgpowanie pooperacyjne w celu minimalizacji powiklan i poprawy jakosci zycia
pacjentéw. Dokonano przegladu naukowego z baz PubMed i Google Scholar, koncentru-
jac sie na artykutach z lat 2016-2025. Pracg oparto na analizie aktualnych wytycznych
oraz wynikéw badan klinicznych dotyczacych opieki okotooperacyjnej w FESS. Sukces
zabiegu FESS zalezy od wieloaspektowego podejscia obejmujacego diagnostyke obra-
zowa, leczenie farmakologiczne przed- i pooperacyjne, dobor optymalnej metody znie-
czulenia oraz skuteczng kontrolg efektow po przeprowadzonym zabiegu. Kluczowa rolg
odgrywa interdyscyplinarna wspotpraca zespotu medycznego. Odpowiednie postepowa-
nie okolooperacyjne w FESS znaczaco wptywa na efektywnos$¢ leczenia PZZP. Dalsze
badania nad standaryzacja procedur mogg przyczynic¢ si¢ do poprawy wynikow terapeu-
tycznych i bezpieczenstwa pacjentow.

Stowa kluczowe: FESS, PZZP, endoskopowa operacja zatok przynosowych, przewlekte
zapalenie zatok przynosowych, postepowanie okotooperacyjne
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Abstract. Chronic rhinosinusitis (CRS) is a multifactorial condition leading to persistent
nasal and paranasal sinus mucosa inflammation. Functional endoscopic sinus surgery
(FESS) is an effective treatment modality for cases refractory to pharmacological therapy.
Optimal perioperative management is crucial for achieving the best clinical outcomes.
This study aims to present the current principles of perioperative care in FESS, encom-
passing preoperative preparation, optimization of surgical conditions, and postoperative
management to minimize complications and enhance patients’ quality of life. A literature
review was conducted using the PubMed and Google Scholar databases, focusing on
articles published between 2016 and 2025. The study is based on an analysis of current
guidelines and clinical research findings regarding perioperative care in FESS. The
success of FESS depends on a comprehensive approach that includes imaging diagnos-
tics, pre- and postoperative pharmacological treatment, selection of the optimal anesthesia
method, and effective postoperative outcome monitoring. The medical team's interdisci-
plinary collaboration plays a crucial role in achieving favorable results. Proper perioper-
ative management in FESS significantly influences the effectiveness of CRS treatment.
Further research on standardizing procedures may contribute to improved therapeutic out-
comes and patient safety.

Key words: FESS, CRS, functional endoscopic sinus surgery, chronic rhinosinusitis,
perioperative care

Skroty:
PZZP — przewlekle zapalenie zatok przynosowych
FESS — endoskopowa operacja zatok przynosowych (z ang. Functional Endoscopic

Sinus Surgery)
LMS - skala Lund-Mackaya



Choroba wiencowa — aktualne definicje i wspolczesne
leczenie chorych w starszym wieku

Gwidon Polak

Wstep

Pomimo znacznego postgpu w medycynie choroby uktadu krazenia nadal
zajmujg pierwsze migjsce wsrod przyczyn zgonow w Polsce. Wedlug danych
Glownego Urzedu Statystycznego w 2023 r. choroby te odpowiadaty za 36%
wszystkich zgonow (kolejne przyczyny to nowotwory 24%, choroby uktadu od-
dechowego 6,7%, urazy 1 wypadki 4,5%). Sposrod chorob ukladu krazenia naj-
wazniejsze miejsce w tym kontekscie zajmuje choroba wiencowa i jej powiktania
— dotyka ona okoto 1-1,5 miliona 0os6b w Polsce [1]. Portal e-zdrowie podaje, ze
w 2023 roku stwierdzono 70 tys. przypadkow zawalow serca, roczna $miertelnos¢
po zawale serca (ogétem) wynosi 16,6%, a aktualnie zyje ponad 500 tys. osob,
ktére w ciggu ostatnich dwunastu lat przebyly zawat [2]. Czesto$¢ wystepowania
choroby wiencowej zwicksza si¢ z wiekiem: o ile w przedziale 4565 lat wyste-
puje u ok. 5-7% 0sdb, to po 65. roku zycia dotyka juz 10-20% osob [1, 3].

Problem narasta w skali spotecznej, co wynika z wydtuzania zycia i zwiaza-
nego z tym starzenia si¢ spoteczenstwa. W ciggu ostatnich 25 lat dtugos¢ zycia
w Polsce wzrosta znaczaco — o 8 lat u mgzczyzn i o 6 lat u kobiet, tacznie zas do
odpowiednio 75 lat dla mezczyzn i 82 lat dla kobiet (dane GUS za 2023 r.). Tra-
dycyjnie za granice wieku starszego przyjmuje si¢ 65. rok zycia, a po 75. roku
zycia uzywa pojecia wiek podeszty, czyli staros¢ pozna [4]. Aktualnie w Polsce
odsetek os6b w wieku powyzej 60 lat stanowi 25%, a w wieku ponad 75 lat 7%
catego spoteczenstwa i prognozuje si¢, ze bedzie narastat [5].

Wspotczesne postgpowanie w kardiologii, w tym takze leczenie, oparte jest na
wieloosrodkowych randomizowanych badaniach klinicznych — powszechnie stosu-
je sie zasade ,,medycyny opartej na faktach” (evidence-based medicine, EBM).
Prowadzone s3 takze badania obserwacyjne. Leczenie w duzym stopniu ma nature
inwazyjng: mowiac o rewaskularyzacji migénia sercowego, myslimy o przezskornej
angioplastyce wiencowej (percutaneous coronary intervention, PCI) oraz opera-
cjach pomostowania t¢tnic wiencowych (coronary artery by-pass grafting, CABG).

Chorzy w podesztym wieku nie sa jednak dostatecznie reprezentowani
w badaniach klinicznych. Z wielu powodow ryzyko dziatan niepozadanych
lekéw oraz ryzyko powiktan zabiegdw inwazyjnych jest w tej grupie znaczaco
wigksze niz u 0s6b miodszych [6]. Dlatego powstato wiele kontrowersji doty-
czacych leczenia choroby wiencowej u 0sob starszych. Powszechnie wiadomo,
ze czgsto dochodzi do zaniechania leczenia inwazyjnego, a nawet niedostatecz-
nego diagnozowania czy leczenia farmakologicznego [3]. Z uwagi na to, jak
liczna jest to populacja, jest to problem, z jakim lekarze stykaja si¢ na co dzien.

Wydziat Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
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Choroba wieficowa rozumiana jako miazdzycowe zwgzenia w tetnicach
wiencowych zostata opisana w drugiej potowie XVIII wieku. Wtedy to powig-
zano bole wysitkowe w klatce piersiowe (dlawica piersiowa) i zawat serca pro-
wadzacy czesto do zgonu pacjenta ze zwezeniami i zwapnieniami obecnymi
w tetnicach wiencowych, a nazywanymi ,,skostnieniem tetnic”. Przez wiele lat
pojecia ,,choroba wiencowa” i ,,choroba niedokrwienna serca” byty niejako syno-
nimami, jednak w miar¢ rozwoju medycyny zaobserwowano, ze rzeczywistos¢
jest bardziej skomplikowana. Dzisiaj znamy tez inne niz miazdzyca przyczyny
bolow dlawicowych i zawalu serca, a pojecie choroby niedokrwiennej serca —
jako nadrzg¢dne — stato si¢ bardzo szerokie. Ciagly postep w dziedzinie nauk pod-
stawowych oraz liczne badania kliniczne przynosza stale nowe informacje doty-
czace patofizjologii niedokrwienia migsnia sercowego i generuja liczne nowe
okreslenia i definicje. Osoba, ktora nie zajmuje si¢ kardiologig na co dzien, moze
fatwo pogubic sie¢ w tym gaszczu zwigzanych ze sobg na rozny sposob nazw.

Ninigjsze opracowanie ma na celu wyjasnienie zagmatwanej nomenklatury
r6znych form choroby niedokrwiennej serca — w nawiagzaniu do mechanizmow
patofizjologicznych, ktore leza u ich podstaw. W drugiej czgsci publikacji
przedstawiono wspotczesne metody leczenia choroby wienicowej u 0s6b w wie-
ku podesztym z uwzglednieniem pojawiajacych si¢ na ten temat kontrowersji.

Aktualne definicje

Choroba wiencowa (coronary artery disease, CAD) jest procesem patolo-
gicznym, ktéry polega na tworzeniu si¢ blaszek miazdzycowych w tetnicach
wiencowych, co prowadzi do upos$ledzenia droznosci tych tetnic i zmniejszenia
przeplywu krwi. W konsekwencji pojawia si¢ dysproporcja pomiedzy zapotrze-
bowaniem mie¢énia sercowego na tlen a jego podaza, czyli niedokrwienie migsnia
sercowego — poczatkowo w okresach wzrostu tego zapotrzebowania, np. podczas
wysitku [1, 6], a wraz z progresja choroby — takze w spoczynku. Krancowg po-
stacig choroby wiencowej jest catkowita niedrozno$¢ — okluzja jednej z gatezi
tetnic wiencowych manifestujaca si¢ zawatem serca. Patofizjologia miazdzycy
jest dobrze poznana, rozpoznano szereg czynnikow odpowiedzialnych za jej roz-
woj 1 udowodniono skuteczne metody zarowno jej zapobiegania, jak i leczenia.

Przeplyw wiencowy jest regulowany wieloma czynnikami: metaboliczny-
mi, nerwowymi (autonomiczny uktad nerwowy), a przede wszystkim prawi-
dtowa funkcja $rodbtonka, ktory produkuje szereg substancji czynnych, rozsze-
rzajacych 1 zwezajacych naczynia. Szereg stanow chorobowych, m.in.
nadci$nienie tetnicze, cukrzyca oraz nikotynizm, uszkadza §rodbtonek i zaburza
jego funkcje. W zdrowym sercu podczas zwigkszenia zapotrzebowania na tlen
przeplyw wiencowy moze wzrosngé nawet czterokrotnie. Stosunek maksymal-
nego do spoczynkowego przeptywu wienicowego nazywany jest rezerwa prze-
pltywu wiencowego (coronary flow reserve, CRF). Zwezenie tetnicy wiencowe;j
do 50% jej $rednicy nie uposledza przeplywu wiencowego — ani spoczynkowe-
go, ani maksymalnego. Zwezenie wigksze niz 50% powoduje, ze przeptyw
maksymalny (w odpowiedzi na rézne bodzce) spada. Gdy zwezenie zblizy si¢
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do 90% — rezerwa wiencowa znika catkowicie, a niedokrwienie moze pojawic
si¢ nawet w spoczynku [7], jak wspomniano powyzej. Z powyzszych rozwazan
patofizjologicznych wynika praktyczna ocena zwezen podczas badan obrazuja-
cych tetnice wiencowe: zwezenia nieistotne — ponizej 50%, zwezenia posrednie
— pomiedzy 50-90% oraz zwezenia krytyczne — powyzej 90%. Podzial ten nie
byt dotad powszechnie przyjmowany, jednak z patofizjologicznego punktu wi-
dzenia jest stuszny oraz sprawdzajacy si¢ w praktyce kliniczne;j.

W miar¢ rozwoju nauk podstawowych i poznawania mechanizmow niedo-
krwienia serca pojawily si¢ nowe pojecia, co niejednokrotnie — takze wspotcze-
$nie — powoduje pewne zamieszanie. Choroba wiencowa z miazdzycowym
zwezeniem tetnicy wiencowej (epicardial obstructive coronary artery disease)
jest najczestsza przyczyng niedokrwienia migénia sercowego — zardwno prze-
wlektego, jak i ostrego; i wlasnie t¢ form¢ mamy na mysli uzywajac uproszczo-
nego terminu ,,choroba wiencowa”. Jednak niedokrwienie moze by¢ wywoty-
wane takze innymi patologiami strukturalnymi lub czynno$ciowymi w obrgbie
krazenia wiencowego — zaro6wno na poziomie duzych naczyn (tj. nasierdzio-
wych — epikardialnych), jak i na poziomie mikrokrazenia.

Na poziomie duzych naczyn patologie strukturalne to (oprocz miazdzycy)
wady wrodzone tetnic wiencowych (anatomiczne nieprawidtowosci odej$cia
lub przebiegu tetnic wiencowych) lub mostki migesniowe (kiedy tetnica wien-
cowa zamiast przebiega¢ na powierzchni mie$nia sercowego, zaglebia si¢ pod
nia, a wtokna miokardium przebiegaja nad tetnicg, uciskajac ja w czasie skurczu
komory). Patologig czynnosciowa w obrebie naczyn epikardialnych jest skurcz
tetnicy wiencowej, ktory w praktyce klinicznej bada si¢ testem z podaniem
dowiencowym acetylocholiny (w tej kategorii mie$ci si¢ uzywane dawniej po-
jecie ,,dtawicy odmiennej” Prinzmetala).

Patologie strukturalne i czynnosciowe prowadzace do niedokrwienia mig$nia
sercowego moga takze wystgpowac na poziomie mikrokrazenia. Badania nauko-
we ostatnich lat przyniosly szeroka wiedzg o mikrokrazeniu wiencowym. Dys-
funkcja mikrokrazenia wiencowego (coronary microvascular dysfunction,
CMD) jest definiowana jako niezdolno$¢ zwigkszenia przeplywu wiencowego
w odpowiedzi na fizjologiczny bodziec przy braku istotnych zwezen w tetnicach
wiencowych nasierdziowych [8]. Przez wiele lat w odniesieniu do chorych z do-
legliwosciami dlawicowymi, a bez zwgzen w tetnicach wiencowych w pismien-
nictwie naukowym uzywano pojecia ,.kardiologiczny zespot X [14]. Zaburzenia
mikrokrazenia wiencowego o typie strukturalnym powstajag w wyniku widknienia
okotonaczyniowego lub znacznego przerostu mie$nia sercowego (np. w gene-
tycznie warunkowanej kardiomiopatii przerostowej). Czesciej sg to zaburzenia
czynno$ciowe: uposledzona wazodylatacja (spowodowana zaburzeniami funkcji
srodbtonka 1 zwigkszeniem oporu w mikrokrazeniu) lub skurcz tetniczek (arte-
riolae). Jak wspomniano wyzej, wiele chorob wspotistniejacych — nadci$nienie
tetnicze, hiperlipidemia, cukrzyca oraz palenie papierosow — jest zwigzane z dys-
funkcja mikrokrazenia [6]. Aktualnie posiadamy narzedzia do oceny mikrokraze-
nia wiencowego — zarowno metody nieinwazyjne (wykorzystujace echokardio-
grafie, rezonans magnetyczny lub PET), jak i inwazyjne, mozliwe do
zastosowania podczas koronarografii: badanie rezerwy przeptywu wiencowego
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(coronary flow reserve, CFR) i opornosci mikrokrazenia (index of microcircula-
tory resistance, IMR) [6, 9]. Czgsto$¢ wystepowania tych zaburzen jest zaskaku-
jaco duza: niektorzy badacze szacuja, ze sposrod wszystkich chorych z bolami
diawicowymi az u ok. 50% nie stwierdza si¢ zwezen w tetnicach nasierdziowych
[18]. Okazuje si¢ takze, ze zaburzenia mikrokrazenia wyprzedzaja rozwdj zwezen
w tetnicach nasierdziowych i same pogarszaja rokowanie [1, 6].

Wszystkie omowione powyzej mechanizmy powodujace niedokrwienie
migsnia sercowego mieszczg si¢ najszerszym pojeciu, jakim jest choroba nie-
dokrwienna serca. Dla porzadku nalezy doda¢, ze niedokrwienie mi¢snia ser-
cowego moze by¢ wywotane takze chorobami znajdujgcymi si¢ poza krazeniem
wiencowym, np. tachykardig, czy nawet chorobami spoza uktadu krazenia, np.
anemia znacznego stopnia.

Cho¢ najczestsza przyczyng niedokrwienia mig$nia sercowego i zawalu
serca jest miazdzyca tetnic wiencowych (zwlaszcza u chorych starszych), to
rozpoznanie innych, wyzej opisanych przyczyn ma znaczenie praktyczne pod-
czas doboru odpowiedniego leczenia.

Opisane powyzej postacie choroby niedokrwiennej serca mozna (i nalezy)
rozroznia¢ w toku postepowania diagnostycznego. Z punktu widzenia lekarza
klinicysty na pierwszy plan wysuwa si¢ jednak obraz kliniczny, czyli zespo6t
objawow, ktore zglasza pacjent trafiajacy do przychodni lub szpitala. Na tej
podstawie wyrdzniamy: przewlekle zespoty wiencowe, kiedy stan pacjenta jest
stabilny, oraz ostre zespoly wiencowe, kiedy dochodzi do zaostrzenia objawow
lub ich naglego poczatku, co czgsto okazuje si¢ stanem zagrozenia zycia.

Przewlekly zespdt wienicowy manifestuje si¢ zwykle bolem (czasem dusz-
no$cig lub innym rodzajem dyskomfortu) w klatce piersiowej podczas wysitku.
Przeprowadzajac diagnostyke roznicowa bolow w klatce piersiowej, opieramy
si¢ na zebranym wywiadzie, badaniu przedmiotowym oraz szeregu badan do-
datkowych. Wsrod tych ostatnich kluczowa role odgrywaja badania, ktére mu-
sza odpowiedzie¢ na pytanie, czy podczas wysitku dochodzi do niedokrwienia
migénia sercowego (testy obcigzeniowe). Kolejnym krokiem sg badania obra-
zowe: inwazyjna angiografia tetnic wiencowych, czyli koronarografia, lub to-
mografia komputerowa tgtnic wiencowych. Uwidocznione istotne zwezenia
upowazniaja do rozpoznania ,klasycznej” postaci choroby niedokrwiennej
serca, czyli choroby wiencowej z istotnym (miazdzycowym) zweZeniem
(atherosclerotic obstructive coronary artery disease). Brak zwezen przy wyka-
zanym wcze$niej niedokrwieniu migénia sercowego to sytuacja okreslana jako
niedokrwienie bez istotnych zwezen w tetnicach wiencowych (ischaemia with
non-obstructive coronary arteries, INOCA), a obraz kliniczny takich chorych
nazywa si¢ dlawica bez istotnych zwezen w tetnicach wiencowych (angina
with non-obstructive coronary arteries, ANOCA). U podloza patofizjologicz-
nego leza tu najczesciej omowione powyzej zaburzenia mikrokrazenia wienco-
wego lub skurcz tetnicy wiencowej. Odpowiednie testy roznicujace te patologie
nalezy wykona¢ podczas koronarografii [6, 10].

Kolejne postacie kliniczne przewleklego zespotu wiencowego to chorzy
aktualnie bezobjawowi, ktorzy w przesziosci przebyli zawal serca, zabiegi an-
gioplastyki wiencowej (PCI) lub operacje pomostowania t¢tnic wiencowych
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(CABG). Czasami niewydolnos¢ serca jest pierwszym objawem przewleklego
zespolu wiencowego i jest to kolejna mozliwa postac tej choroby.

Ostry zespol wiencowy to stan nagly i grozny, rozrézniamy tu niestabilng
chorobe wiencowsa, zawal serca (z uniesieniem odcinka ST w EKG lub bez
uniesienia ST) oraz nagly zgon sercowy. Definicja zawatu serca mowi o ostrym
uszkodzeniu migs$nia sercowego (wzrost stezenia we krwi markeréw martwicy,
tj. troponin sercowych) w potaczeniu z cechami ostrego niedokrwienia mig$nia
sercowego [11]. Podobnie jak w przewleklych zespotach wiencowych, i tutaj
dominujaca postacia choroby jest miazdzycowe krytyczne zwezenie lub nagle
zamknigcie tetnicy wiencowej — moéwimy wtedy o ,,typowym” zawale serca,
czyli tzw. zawale typu 1. Zawal serca typu 2 wystgpuje wtedy, gdy dochodzi
do nagtej duzej dysproporcji pomiedzy zapotrzebowaniem migé$nia sercowego
na tlen, a jego podaza mimo nieobecno$ci miazdzycowych zwezen (niedotle-
nienie, tachykardia, ale takze zator wiencowy, skurcz tetnicy, samoistne nie-
miazdzycowe rozwarstwienie tetnicy wiencowej). Zawal typu 3 to nagly zgon
z objawami sugerujacymi tto niedokrwienne. Zawal typu 4 to powiklanie za-
biegu PCI, zawal typu 5 — powiklanie operacji CABG.

Od kilku lat w pis$miennictwie naukowym stosuje si¢ termin ,,zawatl serca
bez istotnych zwezen w tetnicach wiencowych” (myocardial infarction with
non-obstructive coronary arteries MINOCA), kiedy stwierdzamy zawatl serca,
a koronarografia nie wykazuje zwezen (pojgcie nakltadajace si¢ z terminem
»zawal serca typu 2”). W takim wypadku konieczne jest rozszerzenie diagno-
styki o metody obrazowania wewnatrzwiencowego, badanie mikrokrazenia
wiencowego, a takze rezonans magnetyczny serca i inne [10, 12].

Powyzej opisano wspotczesna nomenklature réznych postaci choroby nie-
dokrwiennej serca. Szczegotowe omowienie diagnostyki i leczenia jest szeroko
dostepne w literaturze i nie jest tematem niniejszej pracy.

Wspolczesne leczenie choroby wiencowej u pacjentéow w wieku
podeszlym

U pacjentow w starszym wieku choroba niedokrwienna serca to gtownie
choroba wiencowa z istotnym zwezeniem tetnicy wiencowej (epicardial obstruc-
tive coronary artery disease) — czyli etiologia miazdzycowa. Inne postacie choro-
by — takie jak skurcz tetnicy czy zaburzenia mikrokrazenia — zdarzajg si¢ rzadziej
niz w mtodszych grupach wiekowych [1]. Leczenie farmakologiczne obejmuje
leki przeciwplytkowe i hipolipemizujace (te jedynie grupy maja znaczenie ro-
kownicze) oraz leki przeciwdlawicowe — poprawiajace komfort zycia (beta-
blokery, antagonisci wapnia, nitraty i in.). Wspotczesne leczenie choroby wien-
cowej opiera si¢ na dazeniu do usunigcia przyczyny: po stwierdzeniu w czasie
koronarografii istniejacych zwezen, probujemy je zlikwidowa¢. Udroznienie
zwegzonej tetnicy wiencowej jest leczeniem najskuteczniejszym zaréwno gdy
chodzi o dolegliwosci — bole wiencowe podczas wysitkow — jak i zatrzymanie
dokonujacego si¢ zawalu serca. W okreslonych przypadkach przewlektych zespo-
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low wiencowych oraz w ostrych zespotach wiencowych (w zawale serca) ma
takze udowodnione znaczenie rokownicze, czyli wydhuza przezycie. Rewaskulary-
zacja jest leczeniem inwazyjnym, obejmujacym zabiegi kardiologii interwencyjnej,
czyli przezskorng angioplastyke wiencowa (percutaneous coronary intervention,
PCI) oraz operacje kardiochirurgiczne pomostowania tetnic wiencowych (coronary
artery by-pass grafting, CABG). Te ostatnie w grupie pacjentow w podesztym
wieku sg obarczone duza iloscig powaznych powiktan (jak np. udar mozgu)
i dlatego stosowane jest jedynie w sytuacjach wyjatkowych.

Angioplastyka wienicowa jest metoda rozwijang od lat 70. XX wieku.
W poroéwnaniu z operacja kardiochirurgiczng (CABG) jest technika znacznie
mniej inwazyjna: nie wymaga znieczulenia ogoélnego (pacjent jest §wiadomy
podczas zabiegu), dostep do tetnicy wiencowej dokonuje sie poprzez naktucie
przezskorne tetnicy promieniowej lub udowej i wprowadzenie ta droga do serca
kaniuli o $rednicy 2-3 mm, przez ktéra do tetnic wiencowych wprowadza si¢
nastgpnie narzedzia (prowadniki, balony, stenty itd). Obraz uzyskuje si¢ stosu-
jac promieniowanie rentgenowskie — tetnice wiencowe uwidacznia si¢, podajac
do nich $rodek kontrastowy. Zasada zabiegu PCI polega na poszerzeniu spe-
cjalnie skonstruowanym balonikiem zwezonego miejsca w tetnicy wiencowej
1 wszczepieniu w to miejsce stentu — struktury przypominajacej walec z delikat-
nej metalowej siatki lub ,,sprezynke”, wykonang ze stali nierdzewnej z do-
mieszka kobaltu i chromu. Stent utrzymuje drozno$¢ poszerzonej tetnicy i za-
pobiega powtornemu jej zwezeniu.

Zabiegi udrazniania tetnic wiencowych majg szczeg6élne znacznie w lecze-
niu ostrego zawatu serca (leczenie reperfuzyjne). Leczenie $wiezego zawatu
serca za pomocg angioplastyki wienicowej — nazywanej w tym wypadku pier-
wotng (primary PCI, pPCI) — jest od wielu lat metoda z wyboru. Wyniki wielu
prac naukowych udowodnity jej przewage nad stosowanym wczesniej lecze-
niem trombolitycznym (rozpuszczajagcym zakrzep na zwegzeniu): jest najsku-
teczniejsza, a pacjenci leczeni w ten sposdb maja mniejsza Smiertelno$¢ zarow-
no krotkoterminowa (szpitalng), jak i odlegla niz leczeni zachowawczo.
Dotyczy to wszystkich grup wiekowych [3, 13].

Z danych polskiego rejestru zawatow serca (AMI-PL) wynika, ze w 2012 1.
w $wiezym zawale serca leczonym inwazyjnie $Smiertelno$¢ szpitalna wynosita
6,3%, a roczna 12,3%, natomiast wsrdd leczonych zachowawczo — Smiertelno$¢
roczna siggata 38% (14). Dalsza obserwacja wykazata, ze w czasie 5 lat po zawa-
le umiera w Polsce az 25% chorych: 5-letnie przezycie waha si¢ od 91% wsrod
kobiet ponizej 55. roku zycia do 35% ws$réd mezezyzn powyzej 80. roku zycia —
wskaznik przezycia wzglednego (czyli przezycie obserwowane wzgledem prze-
zycia oczekiwanego) w tych grupach to odpowiednio 94% 1 68% [15]. Wiek jest
od dawna znanym czynnikiem niekorzystnym rokowniczo w zawale serca.

Praktycznie jednym ograniczeniem dla pPCI jako zabiegu ratujacego zycie
w zawale serca jest brak dostepu naczyniowego (bardzo rzadkie sytuacje) lub
oczywiscie brak zgody chorego. Waznym wymogiem jest czas, jaki uptynat od
poczatku objawow — im wczesniej tetnica odpowiedzialna za zawat zostanie
udrozniona — tym lepszy efekt leczenia: mniejszy zakres martwicy (blizny po-
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zawatowej) 1 lepsze rokowanie. Im dluzej tetnica pozostaje zamknigta — tym
wigksze prawdopodobienstwo, ze doszto do zmian nieodwracalnych. Po-
wszechnie przyjmuje si¢ okres 12 godzin jako ten, w ktorym podjecie zabiegu
moze przynie§¢ wymierne korzysci (w niektorych sytuacjach ma to sens do 48
godzin od poczatku objawow zawatu).

Zabiegi PCI — jako dzialania inwazyjne — nie sa wolne od powiktan, cho¢
w miar¢ rozwoju metody sg coraz rzadsze. Jako§¢ wykonywania tych procedur
w Polsce jest monitorowana przez Polskie Towarzystwo Kardiologiczne i pu-
blikowana. Powiktania zabiegow PCI w 2011 r. stanowity: zgon 0,79%, zawat
serca jako powiktanie zabiegu 0,6%, udar mézgu 0,03%, pilna operacja CABG
0,06% [16]. Jedenas$cie lat pdzniej, w 2022 r. byto ich mniej: zgon 0,29%, zawal
serca jako powiktanie zabiegu 0,13%, udar moézgu 0,02% [17].

Starszy wiek jest jednym z najwazniejszych czynnikéw ryzyka powiktan —
zarowno tych zwigzanych z samym zabiegiem, jak i ogdlnoustrojowych [18,
19]. Powiktania dotyczace tetnic wiencowych (dyssekcja tetnicy i jej ostre za-
mknigcie, perforacja tetnicy z tamponadg osierdzia) zalezg od zaawansowania
choroby wiencowej (choroba wiencowa wielonaczyniowa), obecnosci zwap-
nien, trudnych warunkdéw anatomicznych i stopnia ztozonosci morfologii zwe-
zenia — wszystkie te cechy sa czestsze u pacjentow w wieku podesztym [20].
Czegsciej sa to pacjenci po wykonywanych wczesniej zabiegach PCI lub przeby-
tej operacji CABG, co dodatkowo komplikuje kolejne zabiegi. Cze$ciej wysteg-
puje u nich uposledzenie funkcji skurczowej komory lewej serca, co zwigksza
ryzyko wystapienia ostrej niewydolnosci krazenia jako powiklania zabiegu PCI.
Dla powiktan pozasercowych, takich jak udar mozgu czy nefropatia pokontra-
stowa, starszy wiek jest takze jednym z najsilniejszych czynnikow ryzyka. Do-
datkowym obcigzeniem u chorych po wszczepieniu stentu wiencowego jest
konieczno$¢ leczenia przeciwkrzepliwego, tj. przyjmowanie przewlekle leku
przeciwptytkowego (najczesciej kwasu acetylosalicylowego lub klopidogrelu),
a przez pewien czas po zabiegu (do 12 miesiecy) konieczno$¢ przyjmowania
dwoch lekow przeciwplytkowych, co znamiennie zwieksza ryzyko krwawien.
Wszystko to powoduje, ze chorzy w podesztym wieku sa rzadziej leczeni meto-
dami kardiologii inwazyjnej niz osoby mlodsze, mimo istniejagcych wskazan
oraz braku ewidentnych przeciwwskazan. Wspomniana polska baza danych doty-
czaca leczenia zawatu serca zawiera informacje, ze w grupie chorych >80. roku
zycia koronarografia w $wiezym zawale byla wykonana zaledwie u 52%, przy
czym w mtodszych grupach wiekowych odsetek ten siggat 77-89% [15]. Nawet
w zawale z uniesieniem odcinka ST (STEMI) zabieg PCI byt wykonany zaledwie
u 46% chorych powyzej 80. roku zycia, przy odsetku siggajacym prawie 80%
u chorych <65. roku zycia. Z drugiej strony wlasnie chorzy starsi i w podesztym
wieku czesto chorujg i umierajg z powodu choroby wiencowej (najczestsza
przyczyna zgonu w tej grupie) [25]. Wsrdd chorych z ostrym zespolem wien-
cowym bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS) pacjenci >75 roku zycia sta-
nowig prawie 30% [21]. Niewydolnos$¢ serca jako nastgpstwo zawatu lub dtugo-
trwatego przewlekltego niedokrwienia pojawia si¢ u chorych w wieku
podesztym znaczaco czesciej niz u chorych miodszych. Po 5 latach po przeby-
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tym zawale stwierdza si¢ ja u 65% tych pacjentéw [3]. Wiek >75 lat stanowi
zwykle kryterium wykluczajace w przypadku wieloosrodkowych randomizo-
wanych badan klinicznych [17]. Pokutuje przekonanie, ze liczba powiktan ni-
weluje zysk kliniczny w tej grupie chorych.

Udowodniona przydatno$¢ i bezpieczenstwo metod kardiologii inwazyjnej
zaleza w duzym stopniu od postaci choroby wiencowej. Jak wspomniano wyzej
— w zawale serca STEMI udroznienie tetnicy wiencowej metoda angioplastyki
(pPCI) poprawia rokowanie we wszystkich grupach wiekowych. Zostato to
takze wykazane w osobnych analizach u chorych w podesztym wieku [22].
Przewaga zysku nad ryzykiem nakazuje zwigkszy¢ wysitki w celu szerszego
kwalifikowania chorych w podesztym wieku do koronarografii i zabiegu PCI
w $wiezym zawale serca — jak podano wyzej, w Polsce tylko potowa chorych
ma wdrazane takie leczenie.

Mniej oczywiste jest to w innych postaciach ostrych zespoldéw wienco-
wych, czyli zawale serca NSTEMI i niestabilnej chorobie wiencowej; jeszcze
bardziej kontrowersyjne zas w przewlektym zespole wiencowym. Istnieje nie-
wiele badan randomizowanych dedykowanych temu problemowi. W kilku
wczesniejszych publikacjach obserwowany zysk kliniczny nie osiggal znamien-
nosci statystycznej [23]. Do przetomowych prac nalezy randomizowane badanie
autoréw norweskich opublikowane na tamach pisma Lancet w 2016 r., obejmu-
jace 457 chorych powyzej 80. roku zycia z rozpoznaniem zawalu serca
NSTEMI i niestabilnej dtawicy piersiowej, ktorzy byli losowo przydzielani do
leczenia inwazyjnego lub zachowawczego. W czasie obserwacji (§rednio potto-
ra roku) ztozony punkt koncowy, na ktéry sktadaty si¢ zawal serca, pilna rewa-
skularyzacja, udar moézgu i zgon, wystapil znamiennie rzadziej u pacjentéw
leczonych PCI (41%) niz u leczonych zachowawczo (61%), podobnie sam za-
wat serca i pilna rewaskularyzacja wystgpity znamiennie rzadziej. Co godne
podkreslenia — liczba powiklan krwotocznych (argument czesto podnoszony
przeciwko leczeniu inwazyjnemu) byta podobna w obu grupach [22]. Nalezy
zaznaczy¢, ze chorzy klinicznie niestabilni nie byli wlaczani do tego badania,
poniewaz z zatozenia byli leczeni inwazyjnie.

W sytuacji nielicznych badan randomizowanych bardzo istotne staja si¢ ba-
dania obserwacyjne. Szczegolnie cickawe wydaja si¢ wyniki dotyczace najstar-
szych chorych, czyli powyzej 90. roku zycia. Juz w 2013 r. opublikowano prace
przegladowa obejmujaca 18 publikacji i ponad 1000 chorych powyzej 90. roku
zycia, ktora wykazatla, ze i w tej grupie wiekowej zabiegi angioplastyki moga by¢
skuteczne i bezpieczne. Smiertelnos¢ krotkoterminowa (definiowana jako szpital-
na lub 30-dniowa) w tej bardzo heterogennej grupie wahata si¢ migdzy 0 a 20%
(mediana 14%), a dlugoterminowa (minimum 6 miesiecy obserwacji) miedzy
0-39% (mediana 18%) [20]. W kolejnych latach pojawito si¢ wiele innych opra-
cowan dotyczacych tej grupy chorych. Najwicksza analiza retrospektywna cho-
rych powyzej 90. roku zycia pochodzi ze Stanow Zjednoczonych, obejmuje
70 tysiecy pacjentow z okresu 10 lat, u ktorych zabieg PCI wykonano w §wiezym
zawale serca oraz w stabilnej chorobie wiencowej: Smiertelnos$¢ szpitalna wynio-
sta 16% w STEMI, 4,2% w NSTEMI i 1,8% w przewleklym zespole wiencowym
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[25]. W kolejnej pracy opartej na analizie tego rejestru wykazano, ze pacjenci
powyzej 90. roku zycia leczeni w zawale STEMI pierwotng angioplastyka maja
istotnie nizsza $miertelno$¢ szpitalng niz leczeni zachowawczo: 15,8% w grupie
pPCI wzgledem 32,2% dla leczonych zachowawczo [9].

W 2023 r. opublikowano polska analiz¢ leczenia zawatu serca u chorych
powyzej 90 roku zycia w latach 2014-2020: koronarografi¢ wykonano $rednio
u 47%, zabieg PCI od 35% w 2014 r. do 43% w 2020 r., wyraznie widac ten-
dencje wzrastajaca [26]. Smiertelnos¢ szpitalna w catej grupie wynosita 28%
(nalezy podkresli¢, ze mniej niz potowa leczona byta inwazyjnie, nie podano
tez, jakie byty réznice wsrod leczonych zachowawczo oraz PCI).

W ostatnich latach publikowane sa kolejne ciekawe prace na temat wyko-
nywania zabiegow PCI u chorych w podeszlym wieku. Warto wspomnie¢ prace
szwedzka, ktora przedstawita wyniki leczenia pacjentow >80. roku zycia z za-
watem NSTEMI: chorzy leczeni PCI mieli mniejsza $miertelno$¢ 30-dniowaq niz
leczeni zachowawczo — 8,5% versus 20,7% [27]. I na koniec praca z 2024 r.
z Japonii, w ktorej autorzy przedstawili znakomite wyniki w leczeniu chorych
z zawatem serca (STEMI i NSTEMI), u ktérych w grupie >80. roku zycia koro-
narografia zostata wykonana w 92%, a zabieg PCI u 86%. Smiertelno$é szpital-
na wérodd chorych >80. roku zycia wyniosla 17% w poréwnaniu z 7% u tych
<80. roku zycia. W obu grupach powiktania krwotoczne byly podobne [28].

W wielu opracowaniach pojawiaja si¢ takze informacje o chorych leczo-
nych PCI w przebiegu przewleklych zespotow wiencowych, cho¢ zdarza si¢ to
zdecydowanie rzadziej niz w mtodszych grupach wiekowych. Kwalifikuje sig¢
pacjentow z nasilonymi objawami dlawicowymi opornymi na leczenie farmako-
logiczne, nalezy przy tym uwzgledni¢ stan ogolny, choroby wspdtistniejace,
ryzyko powiktan, zwlaszcza krwotocznych. Mimo zwigkszonego ryzyka powi-
ktan nie powinno si¢ jednak pochopnie dyskwalifikowaé tych chorych z mozli-
wosci leczenia inwazyjnego PCI, a nawet w wybranych przypadkach CABG
[3]. Publikacje z r6znych krajow przedstawiaja zadowalajaco niski odsetek po-
wiktan zabiegowych zblizony do odsetka chorych mtodszych, cho¢ jednocze-
$nie wieksza §miertelnos¢ krotko i dlugoterminowa [16].

Aktualnie znamy szereg sposobow, dzigki ktorym ryzyko powiktan mozna
zmniejsza¢. Nalezg do nich:

— dostep przez tetnice promieniowa (lub tokciowa), co zmniejsza znaczaco liczba
powiktan naczyniowych obecnych w przypadku dostepu przez tetnicg udowa,

— strategia, ze w chorobie wielonaczyniowej leczymy tylko najciasniejsze
zmiany, kolejne zabiegi odraczamy zaleznie od stanu klinicznego (kolejne
zabiegi nie wynikaja wigc z niepowodzenia poprzednich, ale z celowej prak-
tyki obserwacji chorych po pierwszym zabiegu PCI, zanim zakwalifikujemy
do kolejnego),

— o ile nie jest to ostry zespot wiencowy, a zmiana jest ztozona (zabieg bedzie
dtugotrwaty) — PCI nie wykonujemy jednoczasowo z koronarografia, a pod-
czas drugiej hospitalizacji, co zmniejsza ilo$¢ podanego jednorazowo $rodka
kontrastowego i obniza ryzyko nefropatii pokontrastowej (CIN), podobnie —
dbatos¢ o wlasciwe nawodnienie chorego,
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planowanie zabiegu z uzyciem — o ile to tylko mozliwe — jednego stentu
(zamiast kilku, co zwigksza ryzyko zakrzepicy, zwlaszcza w przypadku bi-
furkacji i ostrych zespotow wiencowych),

unikanie agresywnego leczenia przeciwkrzepliwego — podczas zabiegu moz-
na zmniejsza¢ dawke heparyny (zaleznie od wagi ciata, jednak nie mniej niz
5 tys. j.), po zabiegu — jak najkrotsze stosowanie dwoch lekow przeciwptyt-
kowych, a w razie konieczno$ci potaczenia lekow przeciwptytkowych
z przeciwkrzepliwymi (np. przy wspoélistnieniu migotania przedsionkow lub
sztucznej zastawki serca) — stosowanie ich tylko z jednym lekiem przeciw-
ptytkowymi, nie dwoma, unikanie prasugrelu [3, 19].

Przedstawione dane jednoznacznie wskazuja na konieczno$¢ szerszego

kwalifikowania chorych w podesztym wieku do leczenia inwazyjnego w rea-
liach polskiej medycyny. Obawa przed realnie wystepujacymi powiktaniami nie
powinna skutkowaé zaniechaniem tego leczenia, a jedynie sktania¢ do wtasci-
wej kwalifikacji chorych i starannego przygotowania zabiegu.
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Coronary disease — current definitions and contemporary
treatment in elderly patients

Streszczenie. W opracowaniu zaprezentowano wspoéltczesne pojmowanie choroby nie-
dokrwiennej serca i omowiono jej rézne postaci w odniesieniu do najczestszej, jaka jest
nadal choroba wiencowa o podlozu miazdzycowym. W drugiej czeéci opracowania
omoéwiono kontrowersje, jakie dotycza leczenia choroby wiencowej u oséb w starszym
wieku — wazne zagadnienie praktyczne w obliczu starzejacego si¢ spoteczenstwa.

Stowa kluczowe: choroba wiencowa, dysfunkcja mikrokrazenia wiencowego, prze-
zskorne interwencje wiencowe, wiek podeszly

Abstract. This paper aims to present contemporary understanding of ischemic heart
disease and discuss its various types in reference to the most prevalent and clinically
significant — atherosclerotic obstructive coronary artery disease. It also highlights con-
troversies concerning ischaemic heart disease treatment in elderly patients, a problem of
increasing importance in progressively ageing population.

Key words: coronary artery disease, coronary microvascular dysfunction, percutaneous
coronary intervention, elderly
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Obturacyjny bezdech senny (OBS) jest schorzeniem z wystgpujacymi w cza-
sie snu nawracajacymi epizodami catkowitego lub czeSciowego zapadnigcia si¢
gornych droég oddechowych, po raz pierwszy opisanymi w 1965 roku [24, 31].
Zaburzenia te prowadza do hipoksemii i wybudzen ze snu z towarzyszacym chra-
paniem, uczuciem dusznosci, nykturig, nadmierng potliwoscia, dtawieniem, le-
kiem i dezorientacjg [39, 57]. Konsekwencja jest fragmentaryczny, nieodna-
wialny sen, powodujacy poranne bole glowy, sennos¢ w ciagu dnia, zasypianie
w czasie codziennych czynnosci domowych, w pracy, do skrajnie niebezpiecz-
nego zasypiania podczas prowadzenia samochodu, roéwniez bezsennos¢ [9, 17,
26, 28, 32, 37, 39, 50, 57]. Moze by¢ takze przyczyna zaburzen funkcji poznaw-
czych, problemow z pamigcia, koncentracjg, planowaniem, nawet zaburzen de-
presyjnych i obnizenia libido [9, 32]. Analizujac zagadnienie w dtuzszym okresie,
zauwazono bezposredni zwiazek wystepowania bezdechu sennego i zwigkszo-
nego ryzyka zgondéw z powodu chorob uktadu sercowo-naczyniowego [33, 60].
Wielo$¢ objawow i nastepstw czyni OBS schorzeniem bedacym w kregu zainte-
resowania wielu specjalno$ci, m.in. neurologii, pulmonologii, medycyny snu,
otolaryngologii, chirurgii szczekowo-twarzowej, stomatologii, anestezjologii,
kardiologii i fizjologii snu, psychiatrii i endokrynologii. Interdyscyplinarne po-
dejscie do tej powszechnej, spotecznej i generujacej duze koszty leczenia cho-
roby prowadzi do lepszego poznania jej ztozonych anatomicznych, fizjologicz-
nych i klinicznych aspektow.

Definicja

Obturacyjny bezdech senny (OBS) to choroba, charakteryzujaca si¢ wyste-
powaniem co najmniej pieciu 10-sekundowych i dluzszych epizodéw bezdechu
(apnea) lub znacznych spltycen oddychania (hypopnea), przy zachowanych lub
nasilonych ruchach migéni oddechowych.

Bezdech (apnea) to spadek przeptywu powietrza o >90% w poroéwnaniu
z wartoS$cig stabilnego przeptywu przed zdarzeniem przez >10 sekund bez wy-
mogu desaturacji lub wybudzenia [15].
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Splycenie oddychania definiuje si¢ (American Academy of SleepMedicine —
AASM) jako spadek przeptywu powietrza w drogach oddechowych o ponad 30%
(w poréwnaniu z 2-minutowym okresem stabilnego rytmu oddechowego) trwa-
jacy ponad 10 sekund Iub prowadzacy do spadku saturacji krwi o wiecej niz 3%
[8, 15, 42].

Alternatywna — wzglgdem podanej wyzej — definicja sformutowana przez Cen-
ters for Medicaid and Medicare Services (CMS) brzmi: sptycenie oddychania to spa-
dek przeptywu powietrza o >30% od wartoSci bazowej sprzed zdarzenia przez >10
sekund oraz >4% spadku saturacji w stosunku do bazowej sprzed zdarzenia [15].

Epidemiologia

Badania dotyczace czgstosci wystepowania obturacyjnego bezdechu sennego
w populacji wskazuja na problem jego niedodiagnozowania [61]. Na podstawie
konwencjonalnych badan polisomnograficznych szacuje si¢, ze OBS dotyka do
1 miliarda ludzi na catym $wiecie. Z uzyskanych danych dotyczacych czestosci
wystepowania obturacyjnego bezdechu sennego z 16 krajoéw wynika, ze 936 milio-
néw dorostych w wieku 30—69 lat (mgzczyzni i kobiety) ma tagodny do cigzkiego
obturacyjny bezdech senny, a 425 milionéw dorostych w wieku 30-69 lat ma
umiarkowany do ciezkiego OBS [7].

W USA na podstawie przeprowadzonych analiz przyjmuje si¢, ze wsrod do-
rostych w wieku 30-70 lat okoto 13% mezczyzn i 6% kobiet ma umiarkowane
do ciezkiego OBS (AHI >15). Ocenia si¢ réwniez, ze 14% mezczyzn i 5% kobiet
ma AHI >5 plus objawy senno$ci w ciggu dnia [46].

Etiologia

Otylos¢ jest powaznym problemem zaréwno zdrowotnym, jak i ekonomicz-
nym na calym $wiecie [44, 47, 63]. Wedlug raportu WHO z 2024 r. ponad 890
milionéw ludzi ma wskaznik masy ciata (BMI) >30 kg/m?. Jednym z glownych
skutkow otylosci jest wysoka czgsto$¢ wystgpowania obturacyjnego bezdechu sen-
nego. Wykazano, ze OBS wystepuje u okoto 30—40% o0sob otylych z BMI powyzej
40 kg/m? [54]. Szacuje sig, ze okoto 58% przypadkéw OBS u dorostych mozna
wigza¢ z otyloScig [62], zas zwigkszong mase ciala — z wystepowaniem ciezszych
postaci tego schorzenia [6, 62]. Szczeg6lne znaczenie patogenetyczne ma w tym
przypadku akumulacja nadmierne;j ilo$ci tkanki thuszczowej w okolicy szyi, otytos¢
moze zwigkszy¢ prawdopodobienstwo zapadniecia si¢ drég oddechowych, bezpo-
srednio wplywajac na anatomie gornych dréog oddechowych [16, 45, 56].

Najwazniejszym czynnikiem ryzyka obturacyjnego bezdechu sennego jest
otytos$¢. OBS dotyka gldwnie mezczyzn, ktorzy chorujg na to schorzenie 2-3-krot-
nie czes$ciej niz kobiety. Przekonujace przyczyny tej sytuacji nie sg znane
[23, 30, 58]. Sugerowano, ze m¢zczyzni gromadzg wiecej thuszczu w strukturach
gornych drog oddechowych z powodu centralnej otytosci [56]. Jednak wydaje sig,
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ze umezczyzn, ktorzy majg wigkszy przekroj poprzeczny gornych drog oddecho-
wych, odktadanie tluszczu moze nie wptywa¢ w wigkszym stopniu na struktury
anatomiczne niz u kobiet. Pod uwage bierze si¢ dtuzsze drogi oddechowe u mez-
czyzn oraz wigkszg sktonnos$¢ do zapadania si¢ struktur anatomicznych [38]. Jed-
nak trzeba zwroci¢ uwage, ze liczba kobiet chorujacych po menopauzie jest nie-
mal rowna liczbie me¢zczyzn [29, 59].

Waznym czynnikiem predysponujacym do wigkszej czgstosci wystgpowania
OBS jest wick. Wraz z wiekiem czesto$¢ zaburzen oddychania w czasie snu zna-
czaco wzrasta. Liczba chorych na OBS, ktorzy przekroczyli 65. rok zycia, wynosi
70-81% wsrdd mezezyzn i 56—-80% wsrod kobiet [61].

Do dobrze poznanych czynnikdéw ryzyka naleza choroby gérnych drog od-
dechowych zwigzane z niedrozno$cig czy uposledzeniem drozno$ci nosa, takimi
jak: skrzywienie przegrody nosa, przewlekte zapalenie btony sluzowej nosa, po-
lipy, a takze przerost migdatkow, wiotkos$¢ podniebienia migkkiego, makroglosja,
mikro- i retrognacja czy nowotwory. Przedmioty licznych badan to geometria
i rozmiary gornych drog oddechowych, ich powierzchnia, wymiary przednio-
boczne i tylne, odlegtosci migdzy gatgziami zuchwy, wymiary i budowa struktur
anatomicznych [21, 51-53].

Dobrze udokumentowany jest fakt czgstszego wystgpowania OBS w pozycji le-
zgcej na plecach w pordwnaniu z pozycja lezaca na boku [13, 48].

Obserwuje si¢ takze zwigzek miedzy ciaza a rozwojem lub pogorszeniem
OBS, a w szczegdlnosci potencjalne niekorzystne skutki tego zaburzenia dla
matki i ptodu [18].

Nie bez znaczenia jest czynnik genetyczny, ktory odnotowano w kilku bada-
niach, stwierdzajac rodzinne uwarunkowania OBS [19, 25, 41, 49]. Znanymi czyn-
nikami pogarszajacymi przebieg i zaostrzajacymi OBS sg styl zycia, spozywanie
alkoholu, palenie tytoniu i zazywanie lekow uspokajajacych i nasennych [12].

Diagnostyka

Ocena kazdego pacjenta podejrzanego o zaburzenia oddychania podczas snu
powinna rozpoczac si¢ od badania przedmiotowego, ktoére ma na celu identyfikacje
czynnikow ryzyka (m.in. BMI >30, obwdd szyi >43 cm u mezczyzn lub >40 cm
u kobiet). Badanie powinno réwniez uwzglednia¢ wstepng oceng laryngologiczng
przeprowadzona w celu dokonania oceny zaburzen w przeptywie powietrza po-
przez nos, gardto lub krtan, oraz identyfikacj¢ mozliwych zaburzen w budowie
twarzoczaszki.

Ze wzgledu na wieloczynnikowg etiopatogenez¢ OBS wazna jest identyfi-
kacja warunkéw anatomicznych i czynnikow ryzyka u kazdego pacjenta.
W szczegolnosei u pacjentdw z prawidlowa masg ciata nalezy wzia¢ pod uwage
czynniki, ktére moga utrudni¢ dobranie skutecznego leczenia OBS. Czynniki te
obejmujg cechy anatomiczne (waskie/zapadajace si¢ gorne drogi oddechowe,
wady anatomiczne szczgki i zuchwy) i nieanatomiczne (zbyt tatwe budzenie si¢
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podczas zwe¢zenia drog oddechowych - niski prog pobudzenia oddechowego),

nieskuteczna lub zmniejszona aktywno$¢ migsni rozszerzajgcych gardto podczas

snu i niestabilna kontrola wentylacji [2, 14].

Wedlug Amerykanskiej Akademii Medycyny Snu (AASM) urzadzenia do

diagnostyki zaburzen oddychania podczas snu podzielono na 4 grupy [3]:

typ 1 — polisomnografia w pracowni polisomnograficznej, podczas ktorej oce-
nia si¢ co najmniej 7 zmiennych (EEG, EOG, EKG, EMG, pulsoksy-
metri¢, przeplyw powietrza przez gorne drogi oddechowe, wysitek od-
dechowy);

typ 2 — polisomnografia w warunkach domowych, podczas ktorej ocenia si¢ co
najmniej 7 zmiennych (EEG, EOG, EKG, EMG, pulsoksymetrie, prze-
pltyw powietrza przez gérne drogi oddechowe, wysitek oddechowy);

typ 3 — poligrafia wielokanatowa, w trakcie ktorej ocenia si¢ co najmniej 4
zmienne (ruchy klatki piersiowej i brzucha, przeptyw powietrza przez
drogi oddechowe oraz pulsoksymetrig);

typ 4 — przenosne urzadzenia stuzace do oceny jednej lub dwdch zmiennych.

Nalezy réwniez zaznaczy¢, ze staly postep technologiczny powoduje, Ze nie-
ktére nowe systemy, np. SCOPER, wymykaja si¢ powyzszej klasyfikacji i w przy-
sztosci rowniez moga pozwoli¢ na wiarygodng diagnostyke zaburzen oddychania
podczas snu.

Obecnie za ztoty standard potwierdzajacy obecno$¢ i oceniajacy nasilenie
OBS uznaje si¢ badanie polisomnograficzne (PSG). Polega ono na wielomodal-
nej analizie oceniajgcej zarowno objawy neurologiczne (elektroencefalogram),
jak i parametry krazeniowo-oddechowe w trakcie snu [14].

Jednakze ze wzgledu na koszty i ograniczenia zwigzane z przeprowadza-
niem polisomnografii, dopuszcza si¢ w przypadku podejrzenia OBS wykonanie
réwniez badan poligraficznych, ktére sa jednak obcigzone wyzszym — niz w przy-
padku polisomnografii —odsetkiem wynikow fatszywie ujemnych.

Podczas badania polisomnograficznego lub poligraficznego czujniki odde-
chowe wykrywaja pogorszenie wentylacji sklasyfikowane jako bezdechy, spty-
cone oddechy lub pobudzenia zwigzane z wysitkiem oddechowym (subtelne
zmiany w przeplywie powietrza spowodowane zwickszonym oporem w goérnych
drogach oddechowych). Do potwierdzenia i okreslenia cigzkosci OBS stosuje si¢
wskaznik ApopneaHypopnea Index (AHI) okreslajacy $rednia liczbe bezdechow
na godzing. Wynik pomiedzy 5 do 15 zdarzen na godzing odpowiada tagodne;j
postaci OBS, AHI pomigdzy 15 a 30 na godzing to posta¢ umiarkowana, powyzej
30 to posta¢ obturacyjnego bezdechu stopnia ciezkiego [14, 15].

Najnowsze badania ktada nacisk na szybka, przesiewowa diagnostyke w kie-
runku OBS ze szczegdlnym uwzglednieniem chorych z duzym lub umiarkowanym
prawdopodobienstwem choroby, bez powaznych chordb wspotistniejgcych. Mimo
mniejszych: czulosci 1 swoistosci, ktore dla badania typu 1 wynosza odpowiednio
92-100% i 96—100%, dopuszcza si¢ uzycie systemow typu 3, ktore charakteryzuja
si¢ czutoscig z zakresu 83-97% oraz swoistoscig 48—100% [20, 40, 43]. Dlatego
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tez, szczegolnie u pacjentow kierowanych do pilnej diagnostyki w kierunku OBS,
niedostepnos¢ badan typu 1 lub 2 nie powinna by¢ kryterium op6zniajacym prze-
prowadzenie diagnostyki. Wykonanie badania typu 3, z zachowaniem odpowied-
niego protokotu badania, z dokonaniem zaroéwno instruktazu pacjenta, jak i oceny
przez doswiadczonego lekarza, ktéry ma Swiadomo$¢ mozliwosci otrzymania
wyniku falszywie ujemnego, powinno by¢ roéwniez rozwazone. Nalezy pamigtac,
ze badanie polisomnograficzne pozostaje wedlug pismiennictwa ztotym standar-
dem w ocenie zaburzen oddychania podczas snu dlatego, ze badanie rejestrowane
wyklucza wyniki fatszywie ujemne.

Leczenie

Postepowanie terapeutyczne w przypadku OBS powinno by¢ wielokierun-
kowe. Wsrdd obecnie stosowanych metod najczgsciej wymieniane sg: terapia be-
hawioralna, farmakoterapia, cigglte dodatnie ci$nienie w drogach oddechowych,
aparaty wewnatrzustne (np. stosowanie urzadzen podtrzymujacych jezyk, stoso-
wanie aparatow ortodontycznych lub aparatéw przesuwajacych zuchwe) oraz za-
biegi chirurgiczne, np. uvulopalatoplastyka, chirurgicznie wspomagana szybka
ekspansja szczeki, przesunigcie szczekowo-zuchwowe i stymulacja nerwu pod-
jezykowego [5, 10, 14]. Dobdr odpowiedniej dla pacjenta metody leczenia zalezy
od stopnia zaawansowania OBS, chorob wspotistniejacych, obecnych anomalii
anatomicznych oraz preferencji chorego. Leczenie objawowych pacjentow jest
korzystne w odniesieniu do ryzyka sercowo-naczyniowego, jako$ci zycia zwig-
zanej ze snem, objawow, w tym sennosci i ryzyka wypadkéw komunikacyjnych.
Korzysci z leczenia bezobjawowych pacjentow z OBS sg kontrowersyjne i wy-
magaja dalszej oceny w czasie prob klinicznych [36].

Terapia poznawczo-behawioralna (CBT) skupia si¢ na redukcji czynnikéw
psychologicznych, ktére moga nasila¢ ryzyko OBS. Rola farmakoterapii pozo-
staje niejasna, obecnie jest stosowana jako leczenie dodatkowe [14].

Bardzo wazna jest modyfikacja stylu zycia pacjenta, w tym obnizenie masy
ciata u pacjentow otytych, odstawienie alkoholu, nikotyny oraz lekéw nasennych
i uspokajajacych, a takze dbanie o higien¢ snu [12]. W tagodnej postaci OBS (AHI
5-14) zmiana stylu zycia moze by¢ wystarczajaca do opanowania dolegliwosci,
a w postaciach umiarkowane;j i cigzkiej (odpowiednio AHI 15-30, AHI >30) od-
notowuje si¢ ztagodzenie objawow. Unikanie pozycji lezacej na plecach podczas
snu moze u niektorych pacjentdéw zmniejszy¢ czgstos¢ wystepowania bezdechow
sennych [14].

Obecnie za ztoty standard leczenia zachowawczego uznaje si¢ terapi¢ z uzy-
ciem aparatow CPAP (stale dodatnie cisnienie w drogach oddechowych), ktorej
skutecznos¢ potwierdzono licznymi badaniami. Zasada dziatania opiera si¢ na
mechanicznym utrzymywaniu droznosci drog oddechowych podczas wdechu
przez podawanie pacjentowi powietrza pod dodatnim ci$nieniem przez ma-
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seczke, co skutkuje zmniejszeniem si¢ czgstosci zdarzen oddechowych. Dla kaz-
dego pacjenta ustalane jest indywidulanie optymalne ci$nienie lecznicze — me-
tode referencyjng stanowi manualne miareczkowanie podczas hospitalizacji.
Wskazania do zastosowania CPAP obejmuja: tagodny OBS z towarzyszaca nad-
mierng sennoscig dzienng lub wspotistnieniem chorob sercowo-naczyniowych,
depresji, zaburzen poznawczych lub umiarkowany i cigzki OBS niezaleznie od
objawow dziennych i obecnosci schorzen towarzyszacych. Prawidtowe i regu-
larne stosowanie CPAP skutecznie zmniejsza objawy sennosci i poprawia jakosé
zycia pacjenta w przypadku OBS umiarkowanego do cigzkiego. CPAP jest wigc
uwazany za preferowang metode leczenia stopnia umiarkowanego do cigzkiego,
a jego wskaznik powodzenia wynosi okoto 75%. [1, 5, 27]. Metoda leczenia jest
dobrze tolerowana przez 46—-83% badanych pacjentow. Do najczgéciej zgtasza-
nych objawow niepozadanych naleza: otarcia skory i odlezyny wynikajace z uzy-
wania maseczki, sucho$¢ bton $luzowych, zapalenie spojowek, zapalenie zatok
obocznych nosa, zapalenie ucha §rodkowego [55]. Efekty terapii obserwowane
3 juz po pierwszym uzyciu urzadzenia CPAP i obejmujg przespanie calej nocy
bez wybudzen, redukcj¢ chrapania i potliwosci. W efekcie pacjenci w ciagu dnia
odczuwaja zmniejszenie sennosci i poprawe sprawnosci fizycznej oraz intelektu-
alnej. Stosowane w dtuzszej perspektywie, poza redukcja objawow OBS, lecze-
nie poprawia takze stopien kontroli chorob przewleklych, takich jak cukrzyca
i nadcisnienie. Efekty terapii utrzymuja si¢ tak dtugo, jak pacjent jest w stanie
przestrzega¢ zalecen lekarskich i systematycznie stosowac urzadzenie CPAP kaz-
dej nocy przez caty okres snu. Taki wynik jest trudny do utrzymania przez wigk-
szos¢ pacjentow, dlatego jako akceptowalne dla uzyskania efektow leczenia urza-
dzeniem CPAP jest stosowanie go przez minimum 4 godziny podczas 70%
badanych nocy [55]. Czg$¢ pacjentdow, pomimo stosowania si¢ do zalecen, zgla-
sza sennos$¢ w ciggu dnia. W takich przypadkach mozna zastosowa¢ dodatkowo
farmakoterapig.

Aparaty wewnatrzustne (Oralappliances — OAs) sa dobrze tolerowane przez
znaczng ¢zg$¢ pacjentdow. Wigkszos¢ chorych preferuje t¢ metode leczenia w za-
mian za zabieg chirurgiczny czy CPAP, a wedlug doniesien przestrzeganie zale-
cen dotyczacych OA wynosi od 40% do 80% [22]. Metoda CPAP zapewnia lep-
sze wyniki PSG (zmniejszanie AHI), dlatego jest bardziej skuteczna w poprawie
oddychania podczas snu w poréwnaniu z OA. Jednakze pod wzgledem efektow
klinicznych obie metody wypadaja podobnie. Zgodnie z wytycznymi AASM apa-
raty wewnatrzustne sg zalecang metoda leczenia OBS, gdy CPAP jest niesku-
teczny, niezaleznie od stopnia nasilenia OBS [35]. Sposrdéd OA najczesciej sto-
sowane sg urzadzenia podtrzymujace jezyk, aparaty ortodontyczne oraz aparaty
przesuwajace zuchwe (MAD). Stosowanie OA poprawia drozno$¢ gornych drog
oddechowych poprzez modyfikacj¢ potozenia jezyka i powigzanych struktur.
Zgodnie z wytycznymi AASM i Amerykanskiej Akademii Stomatologicznej Me-
dycyny Snu preferowang metodg OA jest dostosowany do indywidualnych po-
trzeb aparat osadzony na zebie, zaprojektowany w celu przesuwania zuchwy.
Efekty leczenia z uzyciem OA sg zwykle najlepsze u pacjentdow z wadami struktur
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twarzoczaszki, takimi jak waskie zajezykowe minimalne drogi oddechowe, cof-
nigcie zuchwy, zwezenie szczeki 1 mata wysoko$¢ twarzy w przedniej czesci.
W niektorych przypadkach wad konieczne sg zabiegi z zakresu chirurgii szczg-
kowo-twarzowej obejmujace gtownie zuchwe i szczgke. Dlugotrwate stosowanie
OA moze prowadzi¢ do zmian zgryzu, o czym nalezy poinformowaé pacjenta
przed rozpoczeciem leczenia. Jednak korzysci plynace ze stosowania OA prze-
wazaja nad dziataniami niepozadanymi, zwlaszcza biorac pod uwage potencjal-
nie zagrazajacy zyciu charakter OBS [4, 22, 35].

Leczenie operacyjne moze wymagaé wigcej niz jednego zabiegu i jest sku-
teczne tylko u cze¢sci pacjentow. Glownym wskazaniem do leczenia operacyjnego
jest tagodna i umiarkowana posta¢ OBS u pacjenta z potwierdzonymi zaburze-
niami anatomicznymi, skutkujacymi obturacjg drég oddechowych w czasie snu.
Leczenie zabiegowe mozna rowniez zaproponowac pacjentom z ci¢zkg postacig
OBS, ktorzy nie toleruja terapii z uzyciem aparatu CPAP. Najczgsciej przeprowa-
dzane operacje dotycza gardta srodkowego i dolnego oraz nosa.

Jedna z najczgsciej wykonywanych operacji dotyczacych gardta $rodko-
wego jest uvulopalatofaryngoplastyka (UPPP). Wskazaniem do zabiegu jest ob-
turacja gardta srodkowego z powodu nadmiaru tkanek migkkich. Najlepsze wy-
niki obserwowane sa u chorych bez otylosci, z fagodna lub umiarkowang postacia
OBS, u ktorych stwierdzono obturacj¢ na poziomie gardta srodkowego. Przepro-
wadzona resekcja w zalezno$ci od wybranej modyfikacji moze obejmowac mig-
datki podniebienne, jezyczek i tylne podniebienie.

Obecnie wykonujac zabieg, zaleca si¢ oszczedzenie jak najwickszej ilosci
tkanek gardta srodkowego, co ogranicza powikltania, takie jak krwawienie, zrosty
i zwezenia drég oddechowych. Operacja UPPP nie pozwala na osiagniecie nor-
malizacji AHI, wobec tego AASM nie zaleca UPPP jako samodzielnej metody
leczenia umiarkowanego do cigzkiego OBS.

Operacje w przypadku przeszkody na poziomie gardta dolnego majg na celu
zmniejszenie masy nasady jezyka lub przemieszczenie przyczepu jezyka do
przodu z kosciag gnykowa lub bez nie;.

W przypadku obszaru nosa najczgsciej stosuje sie septorynoplastyke, pla-
styke przeros$nigtych malzowin, usunigcie polipdw 1 guzéw jamy nosowe].
W efekcie zabiegow poprawia sig¢ jako$¢ snu, co wpltywa z kolei na zmniejszenie
sennosci dziennej. Metoda ta nie obniza jednak istotnie liczby bezdechow reje-
strowanych podczas snu.

Skuteczng metoda leczenia zabiegowego OBS z zakresu chirurgii szcze-
kowo-twarzowej jest operacja przesunigcia szczgkowo-zuchwowego (MMA).
Wskaznik powodzenia MMA waha si¢ od 75% do 100%. Wigkszo$¢ pacjentow
z wysokim AHI, po nieudanym leczeniu chirurgicznym OSA, prawdopodobnie
odniesie korzy$¢ z MMA. Niektorzy badacze uwazaja obecniec MMA za ztoty
standard w chirurgicznym leczeniu ortodontycznym OBS.

Stymulacja nerwu podjezykowego polega na wszczepieniu urzadzenia do
stymulacji gornych droég oddechowych pacjentom z OBS, ktorzy nie toleruja te-
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rapii CPAP. Wskaznik powodzenia stymulacji nerwu podjezykowego jest naj-
wyzszy u pacjentdw z niskim wskaznikiem masy ciata, AHI mniejszym niz 50
oraz przednio-tylnym typem zapadania si¢ podniebienia.

W przypadku pacjentéw otytych z OBS mozna rozwazy¢ chirurgi¢ baria-
tryczng [5, 10, 14].
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Inconspicuous symptoms, serious disease — obstructive sleep apnea

Streszczenie. Obturacyjny bezdech senny (OBS) to powszechne niedodiagnozowane
schorzenie z objawami chrapania, z zaobserwowanymi bezdechami, sennoscig w ciagu
dnia, zmeczeniem, bélami glowy. Objawy wynikaja z epizodéw catkowitego lub czgécio-
wego zapadniecia si¢ gornych drog oddechowych prowadzacych do hipoksemii i wybu-
dzen ze snu z czgsto towarzyszacym uczuciem dusznos$ci, nykturig, nadmierng potliwo-
Scia, lekiem i dezorientacja. Konsekwencja jest zasypianie w czasie codziennych
czynnosci domowych, w pracy, podczas jazdy samochodem, co prowadzi do wypadkow
drogowych. Moze by¢ takze przyczyna zaburzen funkcji poznawczych, probleméw z pa-
migcia, koncentracja, planowaniem, nawet zaburzen depresyjnych i obnizenia libido. Ist-
nieje bezposredni zwigzek wystgpowania bezdechu sennego 1 zwigkszonego ryzyka zgo-
néw z powodu choréb uktadu sercowo-naczyniowego oraz udaru mozgu. Za zloty
standard potwierdzajacy obecnos$¢ i oceniajacy nasilenie OBS uznaje si¢ polisomnogra-
fie, analizujaca zaburzenia oddechowe, rejestrujaca czynnos¢ elektryczng (EEG), zmiany
napigcia migsni (EMG), ruchy gatek ocznych (EOG) oraz czynno$¢ elektryczng serca
(EKG). Do potwierdzenia i okreslenia cigzkosci OBS stosuje si¢ wskaznik Apopnea
Hypopnea Index (AHI) okreslajacy $rednig liczbg bezdechéw na godzine.

Postgpowanie terapeutyczne w przypadku OBS powinno by¢ wielokierunkowe. Wérod
obecnie stosowanych metod najczgsciej wymieniane sg: terapia behawioralna, farmako-
terapia, ciggte dodatnie ci$nienie w drogach oddechowych, aparaty wewnatrzustne oraz
zabiegi chirurgiczne. Leczeniem z wyboru jest terapia z uzyciem aparatow CPAP (stale
dodatnie ci$nienie w drogach oddechowych), ktérej skutecznosé¢ potwierdzono licznymi
badaniami.

Stowa kluczowe: obturacyjny bezdech senny, chrapanie, hipoksemia, polisomnografia
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Abstract. Obstructive sleep apnea (OSA) is a common underdiagnosed condition with
symptoms of snoring, observed apneas, daytime sleepiness, fatigue, headaches. Symp-
toms result from episodes of complete or partial collapse of the upper airways leading to
hypoxemia and awakenings from sleep often accompanied by a feeling of shortness of
breath, nocturia, excessive sweating, anxiety and disorientation. The consequence is
falling asleep during everyday activities at home, at work, or while driving (which may
lead to car accidents).It can also cause cognitive impairment, problems with memory,
concentration, planning, even depressive disorders and decreased libido. There is a direct
relationship between the occurrence of sleep apnea and an increased risk of death from
cardiovascular diseases and stroke. The gold standard for confirming the presence and
assessing the severity of OSA is considered to be polysomnography, which analyzes res-
piratory disorders, records electrical activity (EEG), changes in muscle tension (EMG),
eye movements (EOG) and electrical activity of the heart (ECG). To confirm and deter-
mine the severity of OSA, we use the Apopnea/Hypopnea Index (AHI), which determines
the average number of apneas per hour.

Therapeutic treatment for OSA should be multifaceted. Among the currently used
methods, the most frequently mentioned are: behavioral therapy, pharmacotherapy,
continuous positive airway pressure, intraoral devices and surgical procedures. The treat-
ment of choice is therapy using CPAP devices (continuous positive airway pressure), the
effectiveness of which has been confirmed by numerous studies.

Key words: obstructive sleep apnea, snoring, hypoxemia, polysomnography



Echoendoskopia: mozliwos$ci diagnostyczno-terapeutyczne

Agnieszka Meder

Endosonografia (EUS) — zastosowania diagnostyczne i terapeutyczne

EUS — endoskopowa ultrasonografia jest metodg diagnostyczng stosowang na
swiecie od 1982 r. [9]. W 1992 roku wykonano pierwszg biopsj¢ w trakcie tego
badania. EUS stanowi uzupehienie innych metod diagnostycznych, takich jak
standardowa ultrasonografia, tomografia komputerowa czy rezonans magnetyczny.
Istnieja dwa rodzaje aparatow: radialny i linearny. EUS radialny daje widocznos¢
w zakresie 360 stopni i stuzy jedynie jako narzedzie diagnostyczne. Z tego powodu
coraz czgsciej wypierany jest przez zastosowanie aparatu linearnego (sektoro-
wego), za pomocg ktorego uzyskiwany jest obraz dostepnego badaniem obszaru.
Z wykorzystaniem tego rodzaju aparatu poza realizacja diagnostyki obrazowe;j
mozna pobra¢ materiat cytologiczny, a takze wykonywac zabiegi terapeutyczne.

Podstawowymi wskazaniami do badania diagnostycznego EUS s3:

1) uwypuklenie $ciany przewodu pokarmowego,

2) ocena stopnia zaawansowania nowotworow dostepnych badaniu endoskopo-
wemu,

3) ocena drog zolciowych i pecherzyka zotciowego (kamica, nowotwory,
stwardniajgce zapalenie drog zotciowych i inne stany zapalne),

4) diagnostyka trzustki.

Uwypuklenie Sciany przewodu pokarmowego

Uwypukleniem mogg by¢: SMT (submucosal tumors), czyli guzki podsluzow-
kowe, zylaki, impresje zmian lub narzadéw zlokalizowanych przy $cianie przewodu
pokarmowego, pogrubienie fatdow i usztywnienie $ciany przewodu pokarmowego
(tzw: linitis plastica). Uwypuklenia te sa wykrywane w standardowych badaniach
endoskopowych, natomiast bez badania EUS nie ma mozliwosci okreslenia charak-
teru tych zmian. Czasami zmiany te sa rowniez wykrywane w badaniach radiologicz-
nych, takich jak KT, RM, wykonywanych czesto z innej przyczyny. Dzieki badaniu
EUS we wskazanych przypadkach mozna wykona¢ biopsje tych zmian. Na rysunku
1 zamieszczono zdjecie Sciany zoladka wykonane podczas badania EUS.

W przeprowadzonych badaniach okreslajacych czuto$¢ i swoistos¢ wykry-
wania tego typu zmian miary te wynosza: w endoskopii zwyklej réznicowanie
zmian $rédsciennych od impresji — czuto$¢ 87%, swoistos¢ 29%; w badaniu EUS
— czulos¢ 92%, swoistos¢ 100%. Tymczasem roznicowanie zmian $rodsciennych
o typie fagodnym czy ztosliwym nie jest juz tak satysfakcjonujace i w tym przy-
padku warto$ci te wynosza: czuto$¢ 64% 1 swoisto$¢ 80% [25].

Wydziat Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
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Rys. 1. Pie¢ warstw $ciany zoladka widocznych w badaniu EUS; kolejno od wewnatrz do
zewnatrz: 1) blona §luzowa (hiperechogeniczna), 2) warstwa migsniowa blony
$luzowej (hipoechogeniczna), 3) blona podsluzowa (hiperechogeniczna), 4) warstwa
migsniowki wlasciwej (hipoechogeniczna), 5) blona surowicza (opracowanie wlasne)

Uwypuklemem $ciany przewodu pokarmowego moga byc¢:
narzady anatomiczne lub zmiany patologiczne przylegajace do Sciany prze-
wodu pokarmowego (np. watroba i $ledziona oraz ich zmiany patologiczne,
takie jak pseudotorbiele pozapalne trzustki),

— nowotwory tagodne (mig$niaki, ttuszczaki, tluszczako-mie$niaki),

— nowotwory typu GIST (wywodzace si¢ z mezenchymy),

— torbiele,

— zylaki.

Diagnostyka EUS jest w tych przypadkach istotna przed podjeciem decyzji
odnosnie do dalszego postepowania z pacjentem. Po wykonaniu tego badania
mozna chorego zakwalifikowa¢ do leczenia endoskopowego, takiego jak muko-
zektomia czy dyssekcja podsluzowkowa, lub skierowac pacjenta na standardowy
zabieg operacyjny, jak rowniez zaleci¢ obserwacje. W przypadku stwierdzenia
duzych zylakoéw dna Zzotgdka chorych kwalifikuje si¢ do leczenia endoskopowego
pod kontrola EUS, czyli wykonuje si¢: skleroterapi¢ i embolizacje spiralami.

W przeprowadzonych badaniach czutos¢ w diagnostyce GIST (Gastroin-
testinal Stromal Tumors) w badaniu EUS wynosi 95%, a swoisto$¢ 72%. W dia-
gnostyce ztosliwosci tych zmian uzywano 2 z 3 kryteriow: niejednorodnosc¢ echo-
struktury, wielko$¢ >3 c¢m 1 nieregularne obrysy guzka, ktore dawatly czutos¢ na
poziomie 80% i swoistos¢ 77% [4].

GIST to nowotwor wywodzacy si¢ z prekursoréw komorek Cajala, ktory
wykazuje ekspresje receptora CD117 (rys. 2, 3). Zwykle znajduje si¢ go w 4.
warstwie podczas badania EUS (muscularis propria). To zmiana hipoechoge-
niczna, cze¢sto niejednorodna, w 10-30% wykazuje duzy potencjat transformac;ji
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ztosliwej. Endosonograficznymi objawami alarmowymi sg: rozmiar guza wigk-
szy niz 3—4 cm, nieregularne obrysy 1 przestrzenie bezechowe w jego obrebie.
Tymczasem w przypadku stwierdzenia bardzo charakterystycznego guzka SMT,
ktory w badaniu endosonograficznym jest hiperechogeniczny o gladkich obry-
sach i1 zwykle znajduje si¢ go w trzeciej warstwie Sciany (submucosa), mozna
rozpozna¢ thuszczaka i w tym przypadku zaniecha¢ obserwacji.
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Rys. 3. GIST (materiaty wtasne)
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Zaawansowanie zmian nowotworowych dost¢pnych badaniu

Ocenie poddano naciek na giebsze warstwy $Sciany oraz na przylegajace na-
czynia i okoliczne wezly chtonne (rys. 4, 5).

FLLIEFIEM POMOC 518295794

Rys. 4. Rak niskozroznicowany dolnej czgsci przelyku — w okolicy potaczenia
zotadkowo-przeltykowego (materiaty wtasne)

i 1Dist 1.81cm 2Dist 2.02cm Joist 0.81cm
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Rys. 5. W nadbrzuszu po stronie prawej patologiczne wezly chlonne w przebiegu
rozsianej choroby nowotworowej (materiaty wlasne)
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Ocena pecherzyka zolciowego i zewnatrzwatrobowych drég zétciowych

W badaniu EUS mozna oceni¢ pgcherzyk zotciowy i zewnatrzwatrobowe
drogi zotciowe w przypadku podejrzenia: kamicy zotciowej (szczeg6lnie prze-
wodowej), nowotworow, torbieli, uchytkow okotobrodawkowych czy stanow za-
palnych drog zotciowych, jak w przypadku stwardniajacego zapalenia drog zo6t-
ciowych i zapalen IgG4 zaleznych (rys. 6-9).
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Rys. 7. Kamica pgcherzyka zotciowego (materiaty wlasne)
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Rys. 9. Prawidlowy obraz przewodu zoélciowego wspdlnego i przewodu Wirsunga na
poziomie glowy trzustki (materiaty wtasne)

Zwezenia drog zétciowych u dorostych maja w wiekszosci przypadkow cha-
rakter ztosliwy. W badaniach na duzej grupie chorych kierowanych do pracowni
endoskopowych w celu przeprowadzenia EUS-FNA (biopsji cienkoigtowej w trak-
cie EUS) nowotwor zto$liwy rozpoznano u 73% pacjentow [30] (rys. 10-12).
W dwoch systematycznych przegladach porownujacych warto$¢ diagnostyczng
biopsji w EUS 1 biopsji wykonywanej w trakcie ECPW (w przypadku obecnosci
guza w badaniach obrazowych, jak réwniez w przypadku jego braku) nowotwor
ztosliwy potwierdzono u 74-87% przypadkow [6]. Metaanaliza 8 badan i przeglad
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systematyczny opublikowany w 2018 roku wykazaly tacznie wyzszg czuto$é
EUS-FNA — 75% w stosunku do biopsji wykonywanej w trakcie ECPW (49%).
Kolejna metaanaliza dotyczyta tacznie 500 chorych, ktorzy jednoczes$nie mieli wy-
konywane EUS-FNA i ECPW. Wykazata ona wyzsza czutos¢ EUS-FNA 75%
w stosunku do biopsji ECPW 47% [7]. Metaanaliza opublikowana w 2016 roku
z dwudziestu badan dotyczyla okoto 1000 chorych — wykazata czuto$¢ i swoistosé
dla EUS-FNA w przypadku zwezen drog zotciowych na poziomie 80% 197% [26].
Dzigki pojawieniu si¢ nowej generacji igiet do biopsji gruboigtowej (FNB) w trak-
cie EUS warto$¢ diagnostyczna biopsji jeszcze wzrosta. Pojawily sie igly:
z odwroconym skosem, z koncéwka FORK-TIP, w ktorych dwie ostre koncowki
znajduja si¢ po przeciwnych stronach igly, i igly Franseena, z 3 symetrycznymi
krawedziami na koncowce igly. Igly te pozwalaja na uzyskanie wateczkéw komor-
kowych, w ktorych zachowuje si¢ architektonika tkanki, przez co warto$¢ diagno-
styczna materiatu znacznie si¢ zwigksza przy porownywalnej z FNA i nadal rzad-
kiej liczby dziatan niepozadanych. W ostatnim czasie pojawily si¢ nowe metody
terapii celowanej opartej na profilowaniu genowym. W tym przypadku diagno-
styczna biopsja zmian begdzie niezwykle istotna. W badaniach stwierdzono, iz wy-
korzystujac igle FORK-TIP, uzyskano wigksze stezenie DNA w prdobee [16],
a z uzyciem igly Franseena stwierdzono wigksza wydajno$¢ kwaséw nukleino-
wych w probee [2] 1 wystarczajacg ilo§¢ materiatu do badania niestabilno$ci mi-
krosatelitarnej [28] w poréwnaniu z biopsja cienkoigtowa EUS-FNA.

4 1Dist 1.34cm QDist 0.51cm
R4 50 BG'61 BD 82

Rys. 10. Na granicy glowy i trzonu trzustki zmiana sugerujaca raka — hipoechogeniczna
o nieregularnych obrysach, stabo unaczyniona, twarda w elastografii; za
zmiang poszerzony przewod Wirsunga i zanikowy miazsz trzustki (materiaty
wlasne)
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Rys. 11.  Na granicy glowy i trzonu trzustki zmiana sugerujaca raka — hipoechogeniczna
o nieregularnych obrysach, stabo unaczyniona, twarda w elastografii; za zmiang
poszerzony przewod Wirsunga i zanikowy migzsz trzustki (materiaty wlasne)

Y-R5C4 @Dist L.35cm
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Rys. 12.  Na granicy glowy i trzonu trzustki zmiana sugerujaca raka — hipoechogeniczna
o nieregularnych obrysach, stabo unaczyniona, twarda w elastografii; za zmiang
poszerzony przewod Wirsunga i zanikowy miazsz trzustki (materiaty wlasne)

W przypadku zwezen w okolicy wneki u potencjalnie operacyjnych pacjen-
tow odradza si¢ natomiast wykonywanie EUS-FNA/FNB zmiany pierwotnej ze
wzgledu na ryzyko rozsiewu do otrzewnej, co dyskwalifikuje chorego z prze-
szczepu. W tym przypadku zaleca si¢ w diagnostyce EUS-FNA/FNB weztow
chlonnych.
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Proba kaniulacji drog zotciowych podczas ECPW nie udaje si¢ w okoto 8%
przypadkoéw. W tych przypadkach pozostaje drenaz przezskorny drog zolcio-
wych PTBD, ktory w ostatnich czasach zastgpowany jest drenazem drog zolcio-
wych pod kontrolg EUS. Drenaz taki mozna wykonywaé¢ za pomocg metody
rendez-vous, polegajacej na tym, ze nakluwa si¢ przewod zotciowy wewnatrzwa-
trobowy lub zewnatrzwatrobowy 1 wprowadzony przez igle prowadnik przepro-
wadza si¢ przez brodawke do $wiatla dwunastnicy, a nastgpnie wykonuje si¢ stan-
dardowe ECPW. Mozna tez wykonaé¢ dostep do drog zolciowych, gdzie
wytwarza si¢ droge przezscienng miedzy $wiattem dwunastnicy a przewodem
z6lciowym wspolnym (choledochoduodenostomia) lub miedzy zotadkiem
a przewodem wewnatrzwatrobowym (hepaticogastrostomia). Metaanalizy oce-
niajace skuteczno$¢ tych metod wykazuja techniczng skuteczno$¢ na poziomie
90% przy odsetku dzialan niepozadanych na poziomie 15-20%. Niestety zgla-
szano rowniez powiktania $miertelne, czgstsze w przypadku hepaticogastrosto-
mii, a rzadsze w przypadku metody rendez-vous [1, 8, 17, 24].

Uchytki dwunastnicy zlokalizowane w poblizu brodawki Vatera (rys. 13,
14) blokuja jej ujsécie lub obejmuja brodawke w dnie, powodujac czasami mecha-
niczng przeszkode w odplywie zdtci 1 wystapienie zéltaczki mechanicznej. Taka
zottaczka bez wykrycia innych przyczyn to zespot Lammela [29]. Leczenie
w tym przypadku polega na zabiegu ECPW ze sfinkterotomig i protezowaniem
drog zo6tciowych.

700 9FPS
APT0% | 49FPS]

\\‘\\ \
\\\

)

FND-7.55 R:6.00 BG:48 BD:70

o 4 0 ROcm

Rys. 13.  Uchylki okotobrodawkowe (materiaty wlasne)
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Rys. 14.  Uchytki okotobrodawkowe (materiaty wtasne)

Diagnostyka trzustki

Diagnostyka trzustki polega na réoznicowaniu zmian ogniskowych w jej obre-
bie, ktore moga by¢ rakiem, guzem zapalnym, guzem neuroendokrynnym typu
NET, torbielami — pseudotorbielami, torbielami pozapalnymi, nowotoworami tor-
bielowatymi, innymi zmianami torbielowatymi lub innymi rzadszymi zmianami.

Nowotwory torbielowate trzustki:

Do nowotworow torbielowatych zalicza si¢ (tabela 1):

1) wewnatrzprzewodowy nowotwor $luzowy — IPMN,

2) §luzowy nowotwor torbielowaty — MCN (rys. 15),

3) surowiczy gruczolak — SCA badz nowotwor surowiczy z malg ilo$cia torbieli — SOA.

Rys. 15. MCN - §luzowy nowotwor torbielowaty (materiaty wlasne)



154

Tabela 1. Roznicowanie nowotworoéw torbielowatych w trzustce (opracowanie wlasne)

antybiotykowa

Rodzaj IPMN MCN SCA/SOA
Ple¢ M>K K>M K>M/K=M
1,5:1 9:1 9:1
Wiek ($redni czas 64 47 71/63
zachorowania w latach)
Lokalizacja glowa ogon trzon i ogon 75%
74% 90% glowa 60%
Cechy — objaw rybiego oka |wielokomorowy |blizna centralna
charakterystyczne ($luz w ujsciu i plaster miodu/
brodawki Vatera) podobny do MCN
Triada Quasi:
— objaw rybiego oka
— poszerzony
przewod Wirsunga
— Sluz
! szuka¢ innych
nowotwordw: sutek,
prostata, jelito grube
Rokowanie dobre u 70% chorych |dobre po resekcji |dobre
Badanie ptynu barwienie na mucyn¢ |(barwienie barwienie
! punkcja ptynu ze Amylaza (+) na mucyng na glikogen
zmian torbielowatych |CEA> 192 Amylaza (-) Amylaza (-)
zawsze z profilaktyka CEA> 192 CEA niskie

Rys. 16. Niewielka torbiel prosta trzustki (materiaty wtasne)
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Diagnostyka przewleklego zapalenia trzustki — PZT

Kryteria, wedlug ktorych rozpoznaje si¢ przewlekle zapalenie trzustki,
przedstawiono w tabeli 2, a na rysunkach 171 18 — objawy PZT.

Tabela 2. Klasyfikacja porzadkujaca rozpoznanie PZT na podstawie badania EUS
z 2009 roku Rosemont (opracowanie wlasne)

Kryteria migzszowe

Kryteria przewodowe

— ogniska wzmozonej echogenicznosci
z cieniem akustycznym (kryterium duze A)

— ogniska wzmozonej echogenicznosci bez
cienia akustycznego (kryterium mniejsze)

— budowa ptacikowa typu ,,plaster miodu”
(kryterium duze B)

— budowa ptacikowa nie o typie ,plaster
miodu” (kryterium mniejsze)

— obecnos¢ torbieli (kryterium mniejsze)

— silnie echogenne przegrody (kryterium
mniejsze)

— zlogi w przewodzie trzustkowym (kryte-
rium duze A)

— poszerzenie przewodu trzustkowego
>3,5 cm (kryterium mniejsze)

— nieregularny zarys przewodu trzustko-
wego (kryterium mniejsze)

— pierwszorzgdowe odgatezienia boczne
> 1 mm (kryterium mniejsze)

— hiperechogeniczna $ciana przewodu Wir-
sunga (kryterium mniejsze)

Interpretacja kryteriéw Rosemont

-1KDA+1KDB
—-2KDA

przewlekte zapalenie trzustki rozpoznaje si¢, gdy odnotowano:
— 1 KD (kryterium duze) +> =3 KM (kryteria mniejsze)
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Placikowa budowa miagzszu trzustki (materiaty wlasne)
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Rys. 18. Zwapnienia migzszu trzustki (materiaty wlasne)

Diagnostyka autoimmunologicznego zapalenia trzustki

TYP-LPSP, ktory jest zwigzany z obecnoscig przeciwciat IgG 4, i TYP2-IDCP
czesto zwigzany z nieswoista chorobg zapalng jelit — IBD. Obraz endosonogra-
ficzny, ktoéry sugeruje ten typ zapalenia, to powigkszona, hipoechogeniczna
trzustka — ,,obraz kietbasy” lub obraz guza w gltowie trzustki podobny do raka
i wieloodcinkowe zwezenie przewodu Wirsunga.

Ocena zaawansowania rakow trzustki

W tym przypadku okresla si¢ gtéwnie resekcyjnos¢ guza. Wedlug wytycz-
nych National Comprehensive Cancer Network z 2017 r. resekcyjny guz nie przy-
lega do duzych naczyn — CA, SMA, CHA. Guz nie przylega do SMV i PV lub
przylega bez zmiany ksztattu naczynia do <= 180° obwodu naczynia SMVi/lub PV.

Za pomocg EUS mozna réwniez ocenia¢ powiklania zakrzepowe w zZyle wrot-
nej watroby i Sledzionowe;j.

Istniejg metody poprawiajace przydatnos¢ diagnostyczng EUS. Zalicza si¢
do nich:

1) elastografie — opcja wbudowana w funkcje aparatu USG, badajaca twardos¢
tkanek, pozwalajaca nanosi¢ dane na obrazy morfologiczne — najczgsciej ko-
lorowe mapy. W diagnostyce EUS dzieki zaawanasowanej technologii po-
zwala ona uzyska¢ obraz odksztalcen tkanki wytacznie dzigki ruchom pulsa-
cyjnym naczyn. Zmiany zlosliwe sg zwykle twardsze (kolor niebieski) od
zmian zapalnych (kolory czerwony, zielony). Niektore nowotwory, takie jak
guzy neuroendokrynne, sg o bardzo wysokiej twardosci w elastografii, co jest
wykorzystywane w diagnostyce roznicowej tych zmian;
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2) harmoniczne EUS z kontrastem — metoda wykorzystujaca specjalny kon-
trast ultrasonograficzny zawierajacy szesciofluorek siarki w mikropecherzy-
kach (preparat Sonovue), ktéry po podaniu dozylnym pomaga rdznicowac
zmiany bogato unaczynione, przyktadowo NET od zmian stabo unaczynio-
nych, do ktérych zalicza si¢ raka trzustki;

3) badanie dopplerowskie, ktore stuzy do oceny stanu tetnic i zyt. Polega ono
na wykorzystaniu zmiany czgstotliwosci fal ultradzwickowych, odbijajacych
si¢ od krwinek ptynagcych przez naczynia. W badaniu EUS jest ono niezwykle
istotne przy réoznicowaniu zmian naczyniowych od innych zmian ptynowych.
Przed wykonaniem drenazu taka metoda pozwala wykluczy¢ chorych z pseu-
dotetniakiem pozapalnym trzustki, ponadto pomaga w okresleniu bezpiecz-
nego miejsca do naktucia i drenazu przezsciennego, aby uniknag¢ krwawienia;

4) biopsje cienkoiglowa EUS-FNA i gruboiglowg EUS-FNB — wskazania do
biopsji EUS-FNA i EUS -FNB to zmiany torbielowate w trzustce i zmiany
lite. Torbiele >2 (3 cm) sa wskazaniem do punkcji ptynu na badania dodat-
kowe, mniejsze nakluwamy tylko, gdy wystepuja cechy alarmowe (gruba
$ciana, guzki przyscienne lub wzrost zmiany w trakcie obserwacji). W przy-
padku nowotworow torbielowatych IPMN, czyli $luzowych nowotworow
zwigzanych z przewodami trzustkowymi, dodatkowe cechy ryzyka to zweze-
nie przewodu trzustkowego z dystalnym zanikiem migzszu trzustki, powigk-
szenie okolicznych weztow chtonnych oraz poszerzenie przewodu Wirsunga
> 6-9 mm, a cechami wysokiego ryzyka dla tego typu nowotworow sg posze-
rzenie przewodu Wirsunga >=10 mm oraz pojawienie si¢ zottaczki zwigzanej
z masg torbielowatg w gtowie trzustki. Mimo tych danych obserwacja pacjen-
tow wykazuje, ze nawet w przypadku wspotistniejacych cech wysokiego ry-
zyka 80% chorych przezywa okres 5 lat.

W przypadku zmian litych biopsje gruboigtowa wykonuje si¢ w przypad-
kach: podejrzenia o GIST (>2 cm), autoimmunologicznego zapalenia trzustki:
AZT, chloniaka, zmian przerzutowych, przy wykonywaniu biopsji watroby lub
gdy wcezesniej wykonywane FNA okazato si¢ niediagnostyczne.

EUS jest aktualnie na §wiecie standardem postepowania w diagnostyce i terapii
wielu chorob przewodu pokarmowego, w szczegolnosci pola trzustkowo-zotciowego.

Pozwala czesto unikng¢ wykonywania innych obcigzajgcych zabiegow, mig-
dzy innymi pozwala zredukowa¢ wykonywanie ECPW o 75% przy $rednim ry-
zyku kamicy zolciowej przewodowej. Nalezy zapamigtac, iz ECPW diagno-
styczne aktualnie nie istnieje.

W przypadku bezbolowej zoéttaczki o niejasnej etiologii, podejrzenia guza
trzustki, w przypadku zapalenia drog zétciowych czy innych zmian uciskajacych
na drogi zotciowe zaleca si¢ zacza¢ od diagnostycznego badania EUS, co czesto
pozwala unikna¢ wykonywania ECPW z wszystkimi jego powiktaniami. Nalezy
ponadto zdawac¢ sobie sprawe z tego, ze po protezowaniu drog zotciowych w cza-
sie ECPW diagnostyka endosonograficzna jest juz znacznie utrudniona, szcze-
golnie w przypadku zatozenia metalowej protezy samorozpr¢zalnej SEMS.
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Niestety w Polsce diagnostyka endosonograficzna nadal nie jest szeroko do-
stepna ze wzgledu na to, ze brakuje wykwalifikowanych w tej dziedzinie specja-
listow. W ciggu ostatnich lat na $wiecie obserwuje si¢ rowniez szybki rozwoj
endosonograficznych zabiegow leczniczych. Zalicza si¢ do nich drenaze pseudo-
torbieli pozapalnych trzustki i WOPN (ograniczonej martwicy trzustki) przez
$ciang przewodu pokarmowego. Aktualnie nie zaleca si¢ przezskornego drenazu,
ktory wigze si¢ z czgstymi powaznymi powiktaniami, takimi jak zakazenie czy
wytworzenie przewleklej przetoki zewngtrznej, oraz ze znacznym dyskomfortem
odczuwanym przez chorego. Skutecznos$¢ drenazu pod kontrolg EUS w porow-
naniu z konwencjonalnym jest istotnie wyzsza (100% vs 33%) [31]. Kontrola
endosonograficzna istotnie zwigksza bezpieczenstwo wykonywanego drenazu
dzieki uwidocznieniu samej zmiany i okolicznych naczyn [15, 23]. W przebiegu
OZT w czgsci przypadkoéw odnotowuje si¢ powstanie pozapalnych trzustkowych
i pozatrzustkowych zbiornikow ptynowych, ktore sa konsekwencjg uszkodzenia
przewodow trzustkowych [12]. We wczesnej fazie obserwuje si¢ ostre okoto-
trzustkowe zbiorniki ptynowe APFC (acute peripancreatic fluid collection),
ktore po 4 tygodniach przeksztalcaja si¢ w pseudotorbicle (pancreatic pseudo-
cyst) [14]. Zmiany te maja juz wyksztalcong $ciane, co odrdznia je od zmian
ostrej fazy. W przypadku martwiczego zapalenia trzustki dochodzi do martwicy
migzszu trzustki i tkanek okototrzustkowych. W ciagu pierwszych 4 tygodni tej
postaci OZT okreslane sg one jako ANC (acute necrotic collection) [14]. Po 4
tygodniach blisko 50% z nich ulega samoistnej regresji, natomiast w pozostatych
przypadkach przeksztatcajg si¢ one w zbiorniki martwicy ograniczonej trzustki —
WOPN. Zbiorniki te zawieraja uptynniong martwice z fragmentami martwiczych
tkanek. Przy podejmowaniu dalszych decyzji terapeutycznych w przypadku
WOPN w pierwszej kolejnosci nalezy wykona¢ ECPW [12, 13] i gdy stwierdzi
si¢ uszkodzenie przewodu Wirsunga, trzeba wykona¢ bierny drenaz przezbro-
dawkowy, a nastgpnie wykona¢ drenaz przez$cienny pod kontrolag EUS. Podobne
postepowanie jest zalecane w przypadku jatrogennych i urazowych zbiornikoéw
ptynowych. Inne postepowanie jest natomiast zalecane w przypadku objawowe;j
pseudotorbieli trzustki — wystarcza wowczas sam drenaz przezscienny pod kon-
trola EUS. Doprowadza on do regresji zbiornika i przez odwrocenie gradientu
cisnien powoduje wygojenie uszkodzenia przewodu trzustkowego. Zastosowanie
dodatkowo w tym przypadku drenazu przebrodawkowego pogarsza rokowanie.
Wyjatkiem sg nawrotowe pseudotorbiele, gdyz chcac je wyleczy¢, nalezy ko-
niecznie przeprowadzi¢ drenaz przezbrodawkowy.

W przypadku uszkodzen przewodu Wirsunga w PZT rzadko wystepuja
pseudotorbiele, najczeséciej dochodzi do zwezen proksymalnej czgsci przewodu
Wirsunga z poststenotycznym jego poszerzeniem. W pierwszej kolejnosci wyko-
nuje si¢ w tym przypadku drenaz przezbrodawkowy, dopiero przy jego niesku-
teczno$ci przeprowadza si¢ drenaz przezScienny pozaanatomiczny przewodu
Wirsunga pod kontrolg EUS (rys. 19).
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Rys. 19. Plastikowa proteza w przewodzie Wirsunga w PZT (materiaty wiasne)

Wzglednymi przeciwwskazaniami do drenazu przezsciennego sg odlegtos¢
$ciany zmiany, ktéra ma by¢ drenowana do $ciany zotadka >2 cm, oraz obecnos¢
zylakow i/lub naczyn krwionosnych o duzej srednicy pomiedzy wymienionymi
strukturami.

Metoda zabiegowg w leczeniu bolu w przebiegu zaawansowanego raka
trzustki jest neuroliza (miejscowa iniekcja etanolu) lub blokada (miejscowe
wstrzykniecie glikokortykosteroidu/anestetyku) splotu trzewnego pod kontrola
EUS. W przypadku leczenia bolu w przebiegu PZT — przewlektego zapalenia
trzustki ta metoda wedlug rekomendacji grupy roboczej nie jest zalecana ze
wzgledu na matg skutecznos$¢ odlegta.

W ostatnich latach obserwuje si¢ rowniez inne sposoby terapeutyczne lecze-
nia zmian nowotworowych z wykorzystaniem metod ablacyjnych w pewnych
grupach pacjentow. Do metod tych naleza: ablacja falami radiowymi (RFA) i te-
rapia fotodynamiczna PDT.

Leczenie chirurgiczne zmian w trzustce nawet w wyspecjalizowanych
osrodkach wiaze si¢ z wysoka $miertelnoscia siegajaca 2%, w pozostatych osrod-
kach jest ona istotnie wyzsza i sigga 8—10%. W przypadku zmian o potencjalnie
niepewnej lub niewielkiej ztosliwosci, takich jak NET, MCN, IPMN, kwalifika-
cja do zabiegu operacyjnego stanowi duzy dylemat. Z tego tez powodu poszukuje
si¢ ciggle alternatywnych — wzgledem tradycyjnych — metod leczenia. Jedna
z nich jest RFA, czyli metoda, ktéra do niszczenia tkanek nowotworowych wy-
korzystuje prad o czestotliwosci fal radiowych 350-500 KHz. Wytwarza on ener-
gie cieplng 1 wtorng martwic¢ patologicznej tkanki. Rozwoj technik endosono-
graficznych otworzyl mozliwo$ci wprowadzenia sond RFA przez kanat
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biopsyjny bezposrednio do zmiany. Badania kliniczne daja obiecujace wyniki le-
czenia ze stosunkowo niewielkg liczbg dziatan niepozgdanych, ale metoda ta na-
dal jest w fazie eksperymentalnej [3, 5, 10, 19, 27].

Terapia fotodynamiczna PDT (photodynamic therapy) to metoda opierajaca
si¢ na reakcji fototoksycznej, do ktorej dochodzi w wyniku dziatania substancji
fotouczulajgcej 1 $wiatla o odpowiedniej dla danej substancji fali. Reakcja ta za-
chodzi tylko w obecnosci fotouczulacza, ktéry moze by¢ jednym z metabolitow
komoérkowych lub substancjg wprowadzang z zewnatrz. Przy naswietleniu foto-
uczulacza, ktéorego budowa najczesciej jest oparta na budowie pier§cieni porfiry-
nowych i porfirynopodobnych, a ktory kumuluje si¢ w masie guza, zostaje wy-
promieniowana porcja energii uruchamiajaca kaskade reakcji powodujacych efekt
fototoksyczny. Aby zwiekszy¢ powinowactwo fotouczulacza do guza, dodatkowo
stosuje si¢ przeciwciata, co zapobiega uszkodzeniom okolicznych tkanek.

Badanie nad terapig fotodynamiczng wykonywang pod kontrolg EUS z wy-
korzystaniem verteporfiryny w przypadku nieresekcyjnego raka trzustki dato po-
zytywne wyniki [11].

Istniejg rowniez doniesienia o podawaniu chemioterapeutykéw do guza pod
kontrola endosonograficzng — EUS-FNI. Badanie dotyczace gemcytabiny poda-
wanej w iniekcjach pod kontrola EUS do raka trzustki w stadiach: II, 111 i IV dato
rowniez obiecujace wyniki [21].

Ze wzgledu na stabe unaczynienie raka trzustki skuteczno$¢ chemioterapii
nadal jest niska. Ciggle poszukiwane sa metody, ktore by ja poprawity. W jed-
nym z ostatnich badan podawano mikroczastki fosforu 32 w formie iniekcji pod
kontrolg EUS do zmiany przed standardowa chemioterapia FOLFIRYNOX, co
znacznie zwiekszylo jej skutecznos¢ [22].

Duze nadzieje w leczeniu raka trzustki wiaze si¢ rowniez z wirusami onko-
litycznymi, ktére majg zdolnos$¢ replikacji w komorkach nowotworowych, powo-
dujac ich rozpad. Problemem w ich stosowaniu jest dotarcie do komaérek nowo-
tworowych z ominigciem uktadu immunologicznego chorego, ktory moze je
rozpoznac jako obce i zniszczy¢. Wydaje sie, ze w przypadku raka trzustki poda-
nie tego typu wiruséw pod kontrola EUS bezposrednio do zmiany moze znacznie
zwigkszy¢ ich skuteczno$¢. Istniejg rowniez badania nad terapig taczong wiru-
sami onkolitycznymi z chemioterapia i terapig genowa [20].

SBRT (Stereotactic Body Radiation Therapy) jest wazng opcja terapeu-
tyczng w raku trzustki, ktory jest jednym z nowotwordéw o najgorszym rokowa-
niu. Aby zminimalizowa¢ uszkodzenia w trakcie radioterapii, zaczeto uzywac
w tej opcji leczenia znaczniki (fiducial markers), dzigki ktorym zwigksza sig¢ jej
skuteczno$¢, a zmniejsza ryzyko uszkodzenia okolicznych zdrowych tkanek.
Rozwdj endosonografii umozliwia wprowadzenie znacznikdw za pomocg igly
endosonograficznej do zmiany, a nie jak wczes$niej wprowadzenie znacznikow
przezskornie, co nie bylo tak precyzyjne. Umieszczenie w taki sposob znaczni-
kéw zmniejsza rowniez ryzyko powiklan i ryzyko przemieszczania si¢ znaczni-
kow. Wyrodznia si¢ znaczniki: state 1 ptynne. Znaczniki state moga by¢ wykonane
z trzech materiatow: zlota, platyny i wegla. Wérod nich najlepiej poznane sa
znaczniki zlote. Najwicksza wada ich stosowania jest pozostawienie ich w ciele
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cztowieka, gdy nie zostang one usuni¢te za pomoca metod operacyjnych podczas
resekcji zmian nowotworowych. Zaleta znacznikdéw ptynnych, do ktérych zalicza
si¢ hydrozele, jest to, iz utrzymuja si¢ w miejscu przez 12 tygodni, nastepnie hy-
drolizuja i wciagu 7 miesigcy ulegaja absorpcji do tkanek, a nastgpnie w calosci
usuwane sg przez nerki [18].

Dzigki badaniu EUS i zabiegom wykonywanym pod jego kontrola pojawity

si¢ nowe mozliwo$ci diagnostyczno-terapeutyczne, z ktorymi wigze si¢ nadzieje
na nowe metody leczenia chorych.
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Endoscopic Ultrasound (EUS) — diagnostic and therapeutic applications

Streszczenie. EUS (endosonografia) to metoda diagnostyczno-terapeutyczna stosowana
przede wszystkim w chorobach pola trzustkowo-zotciowego, zmianach $rodsciennych
oraz zmianach przylegajacych do Sciany przewodu pokarmowego. Badanie to stanowi
uzupetnienie lub alternatywe dla innych metod diagnostycznych i terapeutycznych. Prze-
waga diagnostyczna EUS polega na mozliwosci pobrania materiatu do badan cytologicz-
nych i histopatologicznych. Dzigki EUS pacjenci moga zosta¢ zakwalifikowani do innych
metod leczenia, takich jak: dyssekcja podsluzowkowa guzkow $rodsciennych, sklerote-
rapia i embolizacja zylakéw zotadka za pomocg spiral oraz wiele innych. Technika ta
umozliwia ponadto wykonanie szeregu przez§ciennych zabiegdw terapeutycznych, ktore
moga zastapi¢ tradycyjne metody chirurgiczne. Naleza do nich: przez$cienny drenaz tor-
bieli trzustki o charakterze zapalnym, jatrogennym lub pourazowym, drenaz ograniczonej
martwicy trzustki (WOPN), drenaz drog zotciowych, a takze neuroliza i blokada splotu
trzewnego. W ostatnich latach obserwuje si¢ postep w terapeutycznym zastosowaniu en-
dosonografii w leczeniu zmian nowotworowych, w tym ablacje falami radiowymi (RFA)
i terapi¢ fotodynamiczng (PDT). Istniejg rowniez doniesienia o mozliwosci podawania
lekow chemioterapeutycznych bezposrednio do guza pod kontrolg EUS lub podawania
substancji zwigkszajacych skutecznosé¢ standardowej chemioterapii. Duze nadzieje wiaze
si¢ z zastosowaniem wirus6w onkolitycznych w leczeniu nowotworéw. Bezposrednie po-
danie wirusé6w onkolitycznych do guza omija uktad odpornosciowy pacjenta, zwicksza-
jac ich skuteczno$¢. Donosi si¢ takze o terapiach laczonych, wykorzystujacych wirusy
onkolityczne wraz z chemioterapia i terapia genowa. Za pomoca EUS mozliwe jest row-
niez umieszczanie w guzach znacznikoéw (fiducial markers) widocznych podczas radio-
terapii, np. stereotaktycznej radioterapii (SBRT). Dzieki EUS i zabiegom wykonywanym
pod jej kontrolg pojawity si¢ nowe metody diagnostyczne i terapeutyczne — niektore nadal
w fazie badan klinicznych — ktore dajg nadziej¢ na innowacyjne mozliwosci leczenia pa-
cjentéw.

Stowa kluczowe: endosonografia, diagnostyka, drenaz przezécienny, terapia fotodyna-
miczna (PDT), ablacja falami radiowymi (RFA), stereotaktyczna radioterapia (SBRT),
wirusy onkolityczne
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Abstract. EUS (Endoscopic Ultrasound) is a diagnostic and therapeutic procedure
primarily used in diseases of the pancreatobiliary region, intramural lesions, and lesions
adjacent to the gastrointestinal wall. This examination serves as a complement or alterna-
tive to other diagnostic and therapeutic methods. The diagnostic advantage of EUS lies
in its ability to obtain samples for cytological and histopathological analysis. With EUS,
patients can be qualified for other therapeutic approaches, such as: submucosal dissection
of intramural nodules, and sclerotherapy and coil embolization of gastric varices and
many others. Additionally, this technique allows for a range of transluminal therapeutic
interventions that can replace traditional surgical methods. These procedures include:
transluminal drainage of inflammatory, iatrogenic, or post-traumatic pancreatic cysts,
drainage of walled-off pancreatic necrosis (WOPN), biliary drainage, as well as celiac
plexus neurolysis and block. In recent years, there has been progress in therapeutic appli-
cations of endosonography for treating neoplastic lesions, including: radiofrequency ab-
lation (RFA) and photodynamic therapy (PDT). There are also reports on the possibility
of delivering chemotherapy drugs directly into tumors under EUS guidance or adminis-
tering agents that enhance the effectiveness of standard chemotherapy. High hopes are
associated with oncolytic viruses in cancer treatment. Direct intratumoral injection of
oncolytic viruses bypasses the patient’s immune system, increasing their efficacy. Addi-
tionally, there are reports of combined therapies using oncolytic viruses alongside chem-
otherapy and gene therapy. With EUS, fiducial markers can also be placed into tumors
for visibility during radiotherapy, such as stereotactic body radiation therapy (SBRT).
Due to EUS and the procedures performed under its guidance, new diagnostic and thera-
peutic methods have emerged — some still in clinical trials — offering hope for innovative
treatment options for patients.

Key words: endosonography, diagnostics, transluminal drainage, PDT, RFA, SBRT,
oncolytic viruses



Rehabilitacja po operacjach odcinka ledzwiowego kregostupa
Stanistaw Krajewski

Wstep

Choroby kregostupa to obecnie powazny problem zdrowotny, spoleczny
i ekonomiczny [21]. W zwigzku z dynamicznym rozwojem technologii i jej sze-
rokim wykorzystywaniem w medycynie, w leczeniu chirurgicznym znajduje za-
stosowanie coraz wiecej rodzajow systemow stabilizujacych. Wprowadzane sa
nowe techniki i1 dostgpy operacyjne. Wszystko to sprawia, ze operacji wykonuje
si¢ coraz wigcej. Niektore analizy wskazuja, ze w ciggu 15 lat liczba operacji
kregostupa wzrosta 2,4-krotnie [23]. Musi za tym podaza¢ postep rehabilitacji
pooperacyjnej. Prowadzone w ostatnich latach badania potwierdzaja skutecznos$¢
wczesnie podjetego postgpowania usprawniajacego w redukowaniu bolu poope-
racyjnego i zwigzanego z nim leku, w poprawie sity mig$ni stabilizujacych kre-
gostup, a takze ogodlnej sprawnosci [2, 7, 12, 19]. W odpowiednim momencie
wprowadzone ¢wiczenia i edukacja pacjenta pozwalajag na wczesny powr6t do
aktywnos$ci zawodowej, spotecznej czy tez sportowej [12, 13, 15, 17, 19]. Istotne
jest bezpieczenstwo ¢wiczen. Pooperacyjna fizjoterapia po operacjach dyskopatii
nie zwigksza ryzyka rewypukliny. Zwraca si¢ natomiast uwage na zmniejszenie
ryzyka nawrotu dolegliwosci, a nawet na fakt, ze odpowiednio prowadzone ¢wi-
czenia moga by¢ alternatywa dla wtoérnych stabilizacji kregostupa w przypadku
pogorszenia stabilnosci operowanych segmentéw kregostupa [5, 11, 19, 22].
Wigkszo$¢ autoréw zwraca uwage na statystycznie istotne réznice w badanych
parametrach (sita migéni, sprawnos$¢ wg kwestionariusza Oswestry (ODI), bol)
we wezesnym okresie po operacji, ale sa tez badania wskazujace na mozliwo$¢
uzyskiwania dlugotrwatych efektow [9, 25].

W odniesieniu do fizjoterapii znaczenie ma rodzaj wykonanej operacji — czy
zastosowano implanty, czy nie byto takiej koniecznos$ci. Jesli zastosowano stabi-
lizacje, to w jakiej lokalizacji — migdzykolczysta, miedzytrzonowa, czy przezna-
sadowa. Kazdy z tych zabiegoéw skutkuje z jednej strony rdéznego rodzaju ogra-
niczeniami biomechanicznymi, a z drugiej powoduje uszkodzenie innych struktur
kregostupa czy tez przykregostupowych. Wszystkie te elementy muszg by¢ brane
pod uwage przy $wiadomym planowaniu procesu rehabilitacji [1, 3, 4, 6, 10,
16, 20].

Jedna z gtdéwnych zasad ustanowionych przez tworce Polskiej Szkoty Reha-
bilitacji — profesora Wiktora Dege — jest zasada indywidualizacji. I nie ma wat-
pliwosci, ze takie podejscie zapewnia najwigksze bezpieczenstwo, a zarazem naj-
wyzsza skuteczno$¢ postgpowania fizjoterapeutycznego. Jednak zapewnienie

Wydziat Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
Klinika Neurochirurgii, 10. Wojskowy Szpital Kliniczny z Poliklinika w Bydgoszczy
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wszystkim pacjentom po operacjach kregostupa rehabilitacji pod nadzorem wy-
kwalifikowanego terapeuty jest niemozliwe nawet w najbogatszych panstwach.
Z drugiej jednak strony badania wskazujg, ze ¢wiczenia wykonywane przez pa-
cjenta we wlasnym zakresie rOwniez przynoszg korzysci [19]. Wazniejsze od in-
dywidualnie prowadzonych ¢wiczen jest — jak si¢ okazuje — ,,wzmocnienie” ich
edukacja [2]. Dlatego dla potrzeb pacjentéw operowanych w Klinice Neurochi-
rurgii 10. Wojskowego Szpitala Wojskowego z Poliklinikg (10 WSKzP) w Byd-
goszczy Stworzono szereg programow usprawniania pooperacyjnego. Celem
pracy jest zaprezentowanie tych programow oraz zasad i podstaw teoretycznych,
na ktorych oparto si¢ przy ich tworzeniu.

Programy rehabilitacyjne

Aby uswiadomi¢ skale problemu, nalezy przedstawi¢ podstawowe dane
statystyczne. W okresie od wrzesnia 2018 roku do czerwca 2019 w Klinice Neu-
rochirurgii 10 WSKzP w Bydgoszczy wykonano 577 operacji kregostupa (od-
cinki: szyjny (C) — 169 (29,3%), piersiowy (Th) — 14 (2,4%) i ledzwiowo-krzy-
zowy (LS) — 394 (68,3%)), 376 zabiegdbw termoablacji (odcinki: C — 53 (14,1%),
Th -5 (1,3%) 1 LS — 318 (84,6%)) oraz 52 zabiegi wertebroplastyki, czyli razem
1005 zabiegdéw. Liczby te nie uwzgledniaja pacjentdw operowanych z powodu
urazow kregostupa i chorob nowotworowych. Odcinek LS najczesciej opero-
wany byl z powodu przepukliny jadra miazdzystego (p.j.m.) — 208 zabiegow
(52,8%) 1 stenozy — 142 (36,0%). Ponad 80% operacji odcinka LS dotyczyto
dwoch najnizszych segmentdéw. Sposrod metod operacyjnych najczesciej wyko-
nywano mikrochirurgiczng resekcje p.jm. — 200 (50,8%) oraz stabilizacj¢
miedzykolczysta — 167 (42,4%), rzadziej stabilizacje przeznasadowe 1 mig¢dzy-
trzonowe. Wszyscy pacjenci oprocz tych, u ktérych wykonano zabieg wertebro-
plastyki, otrzymali zalecenia dotyczace postgpowania pooperacyjnego. Zalece-
nia te byly opracowane w postaci 10 broszur. Trzy z nich dotyczyly rehabilitacji
po mikrodiscektomiach LS (etapy: I, Il i III — IV), dwie postgpowania po stabili-
zacjach migedzykolczystych LS (etap wczesny; etap pozny), dwie byly przezna-
czone dla pacjentéw po termolezjach LS i1 C, a kolejne — po stabilizacjach mig-
dzytrzonowych, przeznasadowych i po operacjach odcinka C krggostupa (rys. 1).

Podstawowymi zatozeniami programow byty:

— bezpieczenstwo — priorytetem pierwszych tygodni po operacji jest prawi-
dlowe gojenie si¢ rany pooperacyjnej czy tez ,,wgojenie si¢”” implantow. Na-
lezy zaznaczy¢, ze proponowany w prezentowanych ponizej programach czas
po operacji do wdrazania kolejnych form aktywnosci czy tez rodzajow ¢wi-
czen jest dobierany z uwzglednieniem ,,marginesu bezpieczenstwa” z uwagi
na brak kontaktu z pacjentem. Gdy pracuje si¢ bezposrednio z pacjentem czas
ten na pewno moze by¢ krotszy;
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Rys. 1. Programy rehabilitacyjne dla pacjentow po operacjach kregostupa w Klinice
Neurochirurgii 10 WSKzP (materiaty wlasne)

— dostosowanie do etapu rekonwalescencji — wprowadzone ograniczenia funk-
cjonalne oraz proponowane zestawy ¢wiczen musza by¢ odpowiednie do ak-
tualnego etapu gojenia si¢ rany pooperacyjnej i krggostupa;

— edukacja —kazdy operowany pacjent powinien zna¢ zasady postepowania od pierw-
szych godzin po zabiegu do czasu odzyskania pelnej lub mozliwej do uzyskania
sprawnosci. To element niezbgdny dla optymalnego powrotu do aktywnosci [7, 22];

— prosty przekaz — ¢wiczenia i wszelkie zalecenia musza by¢ proste i zaprezen-
towane w sposob zrozumiaty dla kazdego pacjenta;

— brak ograniczen organizacyjnych i finansowych — ¢wiczenia powinny by¢ tak
dobrane, aby ich realizacja mogta by¢ spetniona w warunkach domowych bez
stosowania dodatkowych przyrzadow rehabilitacyjnych (dostepnos¢ dla
wszystkich chorych, brak dodatkowych kosztow);

— profilaktyka — wazne celem prowadzonej rehabilitacji i edukacji to profilak-
tyka nawrotu choroby oraz ograniczanie ryzyka zmian w sasiednich segmen-
tach ruchowych (w tej grupie chorych ryzyko to znacznie wzrasta) badz pro-
filaktyka uszkodzenia kompleksu implant — krggostup [22] (rys. 2).

Opisywane programy powstawaly jako wynik uzgodnien autora — fizjotera-
peuty z lekarzami neurochirurgami. Zatozenia teoretyczne sg zgodne z zalece-
niami Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) [24], ale tez opieraja si¢ na pod-
stawach teoretycznych metody McKenzie, ktora jest jedna z rekomendowanych
przez WHO metod terapii w zespotach bolowych kregostupa [8, 18].
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Rys. 2. Profilaktyka i edukacja po operacjach kregoshupa — prosty, ilustrowany przekaz
(materialy wlasne)

Pacjent broszure otrzymuje przed operacja wraz ze stownym instruktazem
udzielanym przez fizjoterapeutg. Ma to dla pacjenta istotne znaczenie psycholo-
giczne i tagodzi stres przedoperacyjny. Informacje, ze bedzie mozna wstawac kilka
godzin po zabiegu, ze w pierwszej dobie po operacji nalezy wraca¢ do umiarkowa-
nej aktywnosci — spacerowac, spozywac positki, a przede wszystkim samodzielnie
korzystac¢ z toalety — takie informacje sa odbierane bardzo pozytywnie.

Podstawy programu rehabilitacji po operacji usuni¢cia przepukliny
jadra miazdzystego w odcinku ledZwiowo-krzyzowym kregostupa

Po operacjach usuniecia przepukliny jadra miazdzystego (p.j.m.) pacjent
zwykle wstaje kilka godzin po zabiegu, gdy pozwala na to jego og6lne samopo-
czucie. Warunek pierwszej pionizacji to obecno$¢ kogos z wykwalifikowanego
personelu oddzialu. Z technika wstawania jest pacjent zaznajomiony juz przed
operacja. Po upewnieniu si¢, ze nie wystepuja problemy ortostatyczne czy tez
z samodzielnym poruszaniem si¢, pacjent moze wstawa¢ samodzielnie. Od
pierwszej doby po zabiegu zaleca si¢ spacery po oddziale. Pokonywany dystans
i czas chodzenia zalezg od indywidualnych mozliwosci w mysl zasady, ze cho-
dzenie nie moze nasila¢ bolu w operowanym odcinku ani wywotywac objawow
korzeniowych. W czynnosciach samoobstugi obowigzuje zakaz schylania si¢
i dzwigania. Ogranicza¢ nalezy pozycj¢ siedzaca. Im nizszy operowany segment
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kregostupa, tym do tej zasady nalezy podchodzi¢ bardziej restrykcyjnie. Nalezy
zwrdci¢ uwage na utrzymywanie lordozy ledzwiowej w pozycji siedzacej. Wypis
ze szpitala zwykle nastepuje w drugiej dobie po operacji.

Cwiczenia, ktore podzielone sg na cztery etapy, nalezy rozpoczaé kilka dni
po operacji. Tak wezesne zapoczatkowanie usprawniania pozwala na szybszy po-
wroét do pelnej aktywnosci [9]. Etap I cechuje si¢ niska intensywno$cia, schema-
tem wyprostnym (z utrzymywaniem lordozy ledzwiowej) i niewielkim zakresem
ruchow. Cze$¢ z nich ma charakter zblizony do ¢wiczen izometrycznych (rys. 3).

Rys. 3. Przyktad ¢wiczenia w ,,schemacie wyprostnym” — I faza rehabilitacji po resekcji
p.j.m. (materialy wlasne)

Wykonywane sg w pozycji lezacej przodem i tylem. Celem rehabilitacji
w tym okresie jest wzmacnianie mig$ni grzbietu oraz mig$ni stabilizujacych
miednic¢. Rozpoczyna si¢ rozcigganie migsni kulszowo-goleniowych, ktore cze-
sto ulegaja przykurczom, zwlaszcza jesli choroba przebiegata z rwa kulszowa.
Migs$nie te warunkuja prawidtowe ustawienie miednicy w ptaszczyznie strzatko-
wej. Kolejnym waznym celem jest neuromobilizacja nerwu kulszowego (rys. 4).

Do drugiego etapu przystgpuje sie miesigc po operacji — po konsultacji fi-
zjoterapeutycznej. Warunkiem jest brak problemow podczas wykonywania ¢wi-
czen etapu I i brak lub ustgpowanie objawow sprzed operacji. Cwiczenia nadal
charakteryzuje schemat wyprostny, ale sa one zdecydowanie intensywniejsze.
Dodatkowo wprowadza si¢ ¢wiczenia delikatnie rozciagajace kregostup wzdhuz
jego osi. Dochodzg ¢wiczenia koordynacyjne w kleku podpartym. Do tego czasu
blizna uzyskata odporno$¢ bakteriologiczna, zaleca si¢ wigc rozpoczecie ptywa-
nia na basenie.
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Rys. 4. Przykiad ¢wiczenia — neuromobilizacja nerwu kulszowego — I etap rehabilitacji
po resekcji p.j.m. (materiaty wlasne)

Szes¢ do osmiu tygodni po operacji to czas, jaki uznaje si¢ za zakonczenie
gojenia pierscienia wtoknistego [14, 18, 22, 25]. Jest to tez czas wprowadzenia
IIT etapu, w ktorym do poprzednich ¢wiczen dodaje si¢ schemat zgigciowy, tzn.
¢wiczenia delikatnie kifotyzujace kregoshup LS oraz ¢wiczenia wzmacniajace
migénie brzucha. Wzrost ci$nienia wewnatrz jamy brzusznej, jak rowniez ci$nie-
nia wewnatrzdyskowego nie stanowi juz zagrozenia rewypukliny. Po kolejnych
czterech tygodniach wprowadza si¢ intensywne ¢wiczenia mig$ni brzucha oraz
stopniowo coraz glebsza kifotyzacje odcinka LS kregostupa w pozycji siedzacej,
a nastepnie stojacej (procedury zgigciowe wg McKenziego [18]) (rys. 5, 6). Roz-
poczyna si¢ takze ¢wiczenia w innych ptaszczyznach (tabela 1).
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Rys. 5. Przyktad ¢wiczenia w ,,schemacie zgigciowym” — III etap rehabilitacji po resek-
cji p.j.m. (materiaty wlasne)

Rys. 6. Przyktad ¢wiczenia — intensywne wzmacnianie mig$ni brzucha — IV etap reha-
bilitacji po resekcji p.j.m. (materialy wtasne)
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Tabela 1. Terminy wprowadzania poszczego6lnych rodzajow ¢wiczen/aktywnosci rucho-
wych po operacji usuni¢cia przepukliny jadra miazdzystego w odcinku ledz-
wiowym kregostupa (opracowanie wlasne)

Microdiscektomia
Czas po operacji Rodzaj aktywnoSci/¢wiczen
4-5 godzin pierwsza pionizacja
1 doba umiarkowana aktywnos$¢, bez dzwigania, schylania sie,

ograniczone siedzenie

Kilka dni po operacji |delikatne ¢wiczenia w wypro$cie

1 miesiac intensywne ¢wiczenia w wyproscie

delikatne ¢wiczenia uruchamiajace kregostup do zgiecia
bocznego i rotacji

basen

2 miesigce delikatne ¢wiczenia wzmacniajgce migénie brzucha
i uruchamiajace krggostup do zgigcia

3 miesigce intensywne ¢wiczenia wzmacniajace mig¢snie brzucha

intensywne ¢wiczenia uruchamiajace kregostup do zgigcia

3,54 miesigce peiny skton do przodu

Trwale ograniczenia |ekstremalne obciazenia i zakresy ruchow

Podstawy programu rehabilitacji po stabilizacji miedzywyrostkowej
w odcinku ledzwiowo-krzyzowym kregostupa

Stabilizacja migdzywyrostkowa jest czesto stosowanym sposobem leczenia
stenozy w odcinku lgdzwiowym kregostupa [3, 6, 10]. Postgpowanie w pierw-
szych godzinach po implantacji stabilizatora migdzykolczystego nie rdzni si¢ za-
sadniczo od tego, ktore dotyczy pacjentow po operacjach p.j.m.: pierwsza pioni-
zacja w obecnosci pielggniarki lub fizjoterapeuty odbywa si¢ kilka godzin po
zabiegu, samodzielne spacery po oddziale i umiarkowana aktywnos¢ od pierw-
szej doby. Nie jest jednak konieczne tak restrykcyjne ograniczanie zginania kre-
gostupa do przodu (schylania si¢) i takie ograniczanie pozycji siedzacej jak po
operacjach p.j.m. Wazne jest jednak, aby pacjent uzyskat informacje dotyczaca
zakazu glebokich sktonow i przeprostow kregostupa, ktore moga grozi¢ prze-
mieszczeniem implantu lub ztamaniem wyrostka kolczystego. Uwaga ta czesto
jest uwaga ,,na wszelki wypadek”, gdyz pacjentow ze stenozg zwykle cechuja
zmiany zwyrodnieniowe stawow kregostupa, ktore skutecznie zmniejszajg ru-
chomos$¢, a poza tym sg to osoby starsze niz chorzy z p.j.m., co sprawia, ze sg
mniej sktonne do intensywnej aktywnosci.

Ze wzgledu na obecno$¢ implantu ¢wiczenia wprowadza si¢ dopiero miesigc
po operacji. Cwiczenia zarobwno w tym okresie, jak i proponowane w okresie
pozniejszym (II etap — 2 miesiace po operacji) charakteryzowac si¢ beda ograni-
czonymi zakresami ruchow, natomiast od poczatku mozna stosowaé ¢wiczenia
zard6wno w schemacie wyprostnym, jak i zgieciowym.
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Pacjenci muszg mie¢ swiadomo$¢, ze ze wzgledu na obecno$¢ implantu nie
moga korzysta¢ z mechanicznych urzadzen masujacych, takich jak fotele masujace
lub t6zka wodne. Opisywane sg przypadki przemieszczenia implantu podczas ta-
kiego zabiegu. Po zakonczeniu gojenia mozliwe bgdzie stosowanie delikatnego
masazu okolicy operowanej, a nawet elementow terapii manualnej sgsiednich seg-
mentow ruchowych, co wymaga jednak duzego do§wiadczenia terapeuty.

Wypis do domu nastepuje zwykle w drugiej, trzeciej dobie po zabiegu, ale
czg$¢ pacjentdow pozostaje na oddziale kilka dni dtuzej ze wzgledu na zaburzenia
neurologiczne jeszcze z okresu przedoperacyjnego. Moga oni potrzebowaé wig-
cej czasu na powr6t do sprawnosci, a przebyta operacja stwarza nowe mozliwosci
w zakresie rehabilitacji (tabela 2).

Tabela 2. Terminy wprowadzania poszczegolnych rodzajow ¢wiczen/aktywnosci rucho-
wych po operacji stabilizacji migdzykolczystej w odcinku ledzwiowym krego-
stupa (opracowanie wiasne)

Stabilizacja miedzykolczysta

Czas po operacji Rodzaj aktywnosci/¢wiczen
4-5 godzin pierwsza pionizacja
1 doba umiarkowana aktywnos¢, bez dzwigania, schylania sig,

ograniczone siedzenie

1 miesigc delikatne ¢wiczenia w wyproscie

delikatne ¢wiczenia wzmacniajgce migénie brzucha
i uruchamiajace krggostup do zgiecia

2 miesigce intensywne ¢wiczenia w wyproscie, ale niewielki zakres ruchu
wyprostu

delikatne ¢wiczenia uruchamiajace kregostup do zgiecia
bocznego i rotacji

basen

3 miesigce intensywne ¢wiczenia wzmacniajace migsnie brzucha, ale
niewielki zakres ruchu zgigcia krggostupa

Trwate ograniczenia |glgbokie sklony w przod i do tylu (wytworzy¢ kompensacje),
duze obcigzenia osiowe

Podstawy programu rehabilitacji po stabilizacji mi¢dzytrzonowej
i przeznasadowej w odcinku ledzwiowo-krzyzowym kregostupa

Stabilizacje migdzytrzonowa lub przeznasadowa stosuje si¢ u pacjentéw ze
znacznym stopniem niestabilnosci. Implanty migdzytrzonowe moga by¢ wpro-
wadzane z wykorzystaniem réznego dostepu, co moze skutkowaé¢ zrdéznicowa-
nymi zaburzeniami funkcji. Pacjenci po tego rodzaju zabiegach sa pionizowani
w pierwszej dobie po zabiegu, a warunkiem uruchamiania jest wykonanie poo-
peracyjnego badania kontrolnego tomografii komputerowej. Wigkszos¢ pacjen-
tow nie ma problemoéw z chodzeniem juz od pierwszej doby, ale u czesci
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z nich moze wystgpowac problem bélu pooperacyjnego, ktory wymaga farma-
koterapii i pozostawania w t6zku przez kilka dni. Po tego rodzaju zabiegach edu-
kacja dotyczy tych samych probleméw jak w poprzednio omawianych progra-
mach, jednak nalezy podkreslaé potrzebe wickszej ostroznosci. Cwiczenia
wedlug otrzymanego instruktazu rozpoczyna si¢ miesigc — 1,5 miesigca po ope-
racji, jednak jesli pacjent ma by¢ dobrze przygotowany do wigkszej aktywnosci,
powinien zosta¢ poddany indywidualnej ocenie funkcjonalnej i otrzymac odpo-
wiednie dalsze zalecenia rehabilitacyjne. Dotyczy to zwtaszcza osob, ktore za-
mierzaja wroci¢ do uprawiania sportu (tabela 3).

Tabela 3. Terminy wprowadzania poszczegolnych rodzajow c¢wiczen/aktywnos$ci
ruchowych po operacji stabilizacji przeznasadowej/miedzytrzonowej w odcinku
ledzwiowym kregostupa (opracowanie wtasne)

Stabilizacja miedzytrzonowa/przeznasadowa

Czas po operacji Rodzaj aktywnosci/¢wiczen

1 doba pierwsza pionizacja (po badaniu kontrolnym ct)

umiarkowana aktywnos¢, bez dzwigania, schylania sie,
ograniczone siedzenie

1 miesigc delikatne ¢wiczenia w wypro$cie

delikatne ¢wiczenia wzmacniajace mig¢snie brzucha
i uruchamiajace krggostup do zgigcia
2-3 miesigce intensywne ¢wiczenia w wyproscie — pod kontrola fizjoterapeuty

delikatne ¢wiczenia uruchamiajace kregostup do zgiecia
bocznego i rotacji

basen

3 miesigce intensywne ¢wiczenia wzmacniajgce migsnie brzucha — pod
kontrolg fizjoterapeuty

Trwate ograniczenia |??? bardzo indywidualnie. Wskazana ocena fizjoterapeuty

Podstawy programu rehabilitacji po operacjach dyskopatii w odcinku
szyjnym kregostupa

Okoto jedna trzecia dyskopatii zlokalizowana jest w odcinku szyjnym kre-
gostupa. Od lat 50. XX wieku w Stanach Zjednoczonych, a od lat 70. w Polsce
operacje dyskopatii szyjnej odbywaja si¢ z dostgpu przedniego. Polegaja najcze-
$ciej na usunieciu uszkodzonego krazka miedzykregowego i wprowadzeniu w to
miejsce implantu. Sa to zabiegi bezpieczne 1 pacjenci moga by¢ pionizowani po
kilku godzinach od ich przeprowadzenia. Ze wskazowek, jakie musza otrzymac,
najwazniejsze to zakaz dzwigania, ograniczanie ruchow glowa we wszystkich
kierunkach i ptaszczyznach oraz stosowanie odpowiedniej poduszki do spania —
takiej, ktora zabezpieczy przed ulozeniem kregostupa szyjnego w kifozie. Ogra-
niczen tych nalezy szczego6lnie przestrzega¢ w pierwszym miesigcu po operacji,
ale na zupekie swobodne poruszanie glowa jest zgoda dopiero po trzech miesia-
cach. Pacjenci dostajg zestaw ¢wiczen, ktoére powinni rozpocza¢ miesigc — 1,5
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miesigca po operacji, chyba Ze zastosowana jest ptyta przednia zmniejszajaca ry-
zyko pooperacyjnej niestabilno$ci — wowczas wczesniej. Natomiast w sytuacji,
gdy operowanych jest kilka poziomow, czas ten ulega wydtuzeniu.

Celem ¢wiczen jest wzmocnienie migéni karku i obreczy barkowej, poprawa ru-
chomosci barkow i1 sprawnosci konczyn gornych. Dla szyi sg to ¢wiczenia izo-
metryczne. Zwykle nie ma konieczno$ci wprowadzania ¢wiczen zwigkszajacych
ruchomos$¢ kregostupa. Proces ten odbywa si¢ spontanicznie podczas codziennej
aktywnosci. Jesli jednak pacjent ma ograniczenia wptywajace w sposob odczu-
walny na mozliwosci jego funkcjonowania, moze by¢ konieczna wspolpraca
z fizjoterapeuta. Powinna mie¢ ona charakter indywidualny i bezposredni. Roz-
poczaé sie¢ moze po catkowitym zakonczeniu procesu gojenia. Sytuacje takie sa
jednak bardzo rzadkie (tabela 4).

Tabela 4. Terminy wprowadzania poszczegdlnych rodzajow ¢wiczen /aktywnosci rucho-
wych po operacyjnym leczeniu dyskopatii w odcinku szyjnym krggostupa
(opracowanie wlasne)

Dyskopatia — odcinek szyjny

Czas od operacji ~ |Rodzaj aktywnosci/¢wiczen

4-5 godzin pierwsza pionizacja

1 doba umiarkowana aktywnos¢, bez dzwigania, ograniczone ruchy
glowa (szyja)

1 miesiac ¢wiczenia wzmacniajace migsnie karku (izometryczne) i obreczy
barkowe;j

—jesli zastosowana ptyta przednia, to wczesniej
— jesli operowane 2 lub 3 poziomy, to po 2—3 miesigcach

3 miesigce stopniowe przywracanie ruchomosci — zwykle nie ma koniecznosci
stosowania specjalnych ¢wiczen

Trwale ograniczenia |ekstremalne obcigzenia i zakresy ruchow

Dyskusja

Wprawdzie nie przeprowadzono badan oceniajgcych skutecznos¢ propono-
wanych programéw rehabilitacyjnych czy to w zmniejszaniu odczuwania bolu,
czy w poprawie aktywnosci w codziennym zyciu, powrocie do pracy czy innych
aspektach zdrowotnych i funkcjonalnych. Badanie takie nie wniostoby niczego
nowego, gdyz z jednej strony przekazywane pacjentom zalecenia rehabilitacyjne
nie s3 same w sobie zadnym novum, z drugiej strony jest wiele badan potwier-
dzajacych taka skutecznos¢ [2, 7, 11, 12, 19, 21, 25]. Posrednim dowodem na
korzystny wplyw cato$ci postgpowania pooperacyjnego, ale tez bezpieczenstwo
samej operacji mikrodiscektomii moze by¢ fakt, ze rewypukliny na operowanym
poziomie odnotowano u mniej niz 1% pacjentéw kliniki. Ciekawszym i wazniej-
szym zagadnieniem jest niewielkie zainteresowanie pacjentow mozliwoscia kon-
tynuacji rehabilitacji we wlasnym zakresie. Pacjent ma mozliwo$¢ otrzymania
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dalszych zalecen nieodptatnie, moze mie¢ nicodptatng konsultacje fizjoterapeu-
tyczna, bez koniecznosci rejestrowania si¢ i czekania w kolejce. Mimo to po ko-
lejne etapy ¢wiczen zwrocito sie jedynie 12% pacjentdow po mikrodiscektomiach.
Wsréd nich przewazaly dwie grupy chorych: osoby, ktore miaty bardzo dotkliwe
dolegliwosci bolowe przed operacjg oraz sportowcy (niekoniecznie profesjo-
nalni), ktérym zalezalo na jak najszybszym powrocie do swoich pasji.

Jednakze wyniki wigkszo$ci publikowanych badan, ktére przywotano
w pracy, wskazuja na fakt, iz wykonywane we wczesnym okresie po operacji
¢wiczenia majg wpltyw gltownie na mozliwosci funkcjonalne w okresie pierw-
szych miesigcy po zabiegu. Umozliwiajg szybszy powrdt do petnej aktywnosci,
szybsze ustepowanie bolu i sity miesni posturalnych. W okresie roku po operacji,
sposdb podejscia do wezesnej rekonwalescencji nie ma statystycznie istotnego
znaczenia. Autor publikacji podkresla wartos$¢ jakiejkolwiek, ale systematyczne;j
aktywnosci ruchowej dla dtugotrwatych korzysci zdrowotnych [9] oraz znacze-
nie edukacji pooperacyjnej [2, 22].

Z perspektywy polskiej praktyki w zakresie rehabilitacji w chorobach krego-
stupa warto zwrdci¢ uwage na jeszcze jeden aspekt. W zadnej pozycji piSmiennic-
twa uzytego w tej pracy nie pojawia si¢ temat fizykoterapii, zwanej tez medycyna
fizykalng. Obecnie juz nikt nawet nie analizuje skuteczno$ci elektro-, lasero-, ma-
gneto- czy hydroterapii w leczeniu zespolow bolowych kregostupa. W Polsce tego
typu zabiegi sg wcigz stosowane ze zbyt duzymi oczekiwaniami zar6wno ze strony
wielu lekarzy, jak i pacjentow. W programach edukacyjno-rehabilitacyjnych czas,
w jakim mozna zacza¢ stosowac fizykoterapie, okres$la si¢ na 3 miesiace po opera-
cji. Z wcezedniejszych doswiadczen i obserwacji autora wynika, ze dodatkowe
bodzcowanie rany pooperacyjnej we wczesnym okresie gojenia nie jest korzystne,
a jest przyczyng szeregu problemow. Po pierwsze — istnieje zagrozenie zainfeko-
wania rany. Drugim czynnikiem jest ryzyko zwigzane z dojazdami do placowki
rehabilitacyjnej: warunki pogodowe, transport roznego rodzaju srodkami komuni-
kacji, zmgczenie podczas dotarcia do przychodni i powrotu do domu. Jednak naji-
stotniejsze wydaje si¢ zagrozenie wytwarzania u pacjenta swiadomosci, ze korzy-
stajagc z tego rodzaju terapii, ma zapewniona rehabilitacje, podczas gdy zabiegi
takie mozna traktowac jedynie jako element wspomagajacy i uzupehniajacy.

Powyzsze uwagi nie dotycza pacjentow, u ktorych w wyniku choroby Iub
tez jako powiklanie pooperacyjne pojawiajg si¢ deficyty neurologiczne. W takiej
sytuacji fizykoterapia jest nieodzownym elementem kompleksowej rehabilitacji.

Podsumowujac, warto si¢ zastanowi¢, co stanowi o warto$ci programow re-
habilitacyjnych opracowanych w Klinice Neurochirurgii 10 WSKzP. Na pierw-
szym miejscu nalezy wymieni¢ powszechno$¢: wszyscy operowani pacjenci otrzy-
mujg niezbgdne informacje dotyczace mozliwosci funkcjonowania, potencjalnych
zagrozen dla gojacego si¢ kregostupa oraz zalecen rehabilitacyjnych po operacji.
PaCJ enci majq kontakt z fizjoterapeuta podczas pobytu w szpltalu ale rowniez zdal-
nie — po wyjsciu do domu. Prosty przekaz i prezentacja ¢wiczen i omawianych
problemdw na licznych zdjeciach sprawiaja, ze informacja jest przyswajalna i przy-
datna dla kazdego pacjenta. Takie podej$cie do rehabilitacji pooperacyjnej jest
w Polsce rzadkoscia i zapewne jest to model warty rozpowszechniania.
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Rehabilitation after lumbar spine surgery

Streszczenie. Kazdego dnia w polskich oddziatach neurochirurgicznych i ortopedycz-
nych wykonywanych jest wiele operacji krggostupow. Stosowane sg roznorodne metody,
techniki, implanty. Bardzo zr6éznicowana jest inwazyjno$¢ tych zabiegéw, a w konse-
kwencji — zréznicowane musi by¢ podejscie do rehabilitacji. Autor publikacji czesto spo-
tyka si¢ z sygnatami zar6wno od pacjentow, jak i od fizjoterapeutdéw, swiadczacymi
o braku wystarczajacej wiedzy na temat zasad postgpowania usprawniajgcego po opera-
cjach kregostupa. Rowniez w literaturze jest niewiele szczegdétowych informacji na ten
temat. Celem pracy jest przedstawienie programéw usprawniania pacjentow po opera-
cjach kregostupa, opracowanych w Klinice Neurochirurgii 10. Wojskowego Szpitala Kli-
nicznego z Poliklinikag w Bydgoszczy. Zaprezentowano je na tle danych statystycznych
dotyczacych operacji krggostupa wykonanych w Klinice w okresie od wrzesnia 2018 do
konca czerwca 2019 roku (10 miesigcy). Zabiegom poddano 1005 pacjentow. Wykonano
577 operacji kregostupa, 376 termolezje oraz 52 zabiegi wertebroplastyki. Dla pacjentow
przygotowano dziesi¢¢ roznych bogato ilustrowanych broszur z uwzglgdnieniem rodzaju
i poziomu operacji. Mozna stwierdzi¢, ze przekazywane pacjentom Kliniki informacje
i zalecane zestawy ¢wiczen sg bezpieczne, nie sprawiaja problemu w samodzielnym wy-
konywaniu. Dzigki wskazéwkom edukacyjnym gojenie si¢ operowanego kregostupa jest
mniej zagrozone powiklaniami, gdyz pacjent wie, jak si¢ zachowywac, a jakich zachowan
unikaé¢. Dzigki uzyskanym informacjom pacjent moze czué si¢ bezpieczniej i z wigksza
pewnoscia podejmowaé codzienng aktywno$¢. Mniejsze jest tez ryzyko nawrotdw choroby.

Stowa kluczowe: operacje odcinka ledzwiowego kregostupa, rehabilitacja, profilaktyka
powiktan, edukacja pooperacyjna

Abstract. Every day, numerous spinal surgeries are performed in Polish neurosurgical
and orthopedic departments. Various methods, techniques, and implants are used. The
invasiveness of these procedures varies greatly, and consequently, the approach to reha-
bilitation must also be diverse. The authors of this article frequently receive feedback
from both patients and physiotherapists indicating a lack of sufficient knowledge about
the principles of post-operative rehabilitation for spinal surgeries. Additionally, there is
little detailed information on this topic in the literature. The aim of this study is to present
rehabilitation programs for patients after spinal surgeries developed at the Neurosurgery
Clinic of the 10th Military Clinical Hospital with Polyclinic in Bydgoszcz. These pro-
grams are presented against the backdrop of statistical data on spinal surgeries performed
at the Clinic from September 2018 to the end of June 2019 (10 months). A total of 1005
patients underwent procedures, including 577 spinal surgeries, 376 thermolesions, and 52
vertebroplasty procedures. Ten different richly illustrated brochures were prepared for
patients, taking into account the type and level of surgery. Conclusions: The information
and recommended exercise sets provided to the Clinic's patients are safe and easy to per-
form independently. Thanks to educational guidelines, the healing of the operated spine
is less threatened by complications, as patients know how to behave and what behaviors
to avoid. With the information obtained, patients can feel safer and more confident in
undertaking daily activities. The risk of disease recurrence is also reduced.

Key words: Lumbar spine surgery, rehabilitation, complication prevention, postoperative
education
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Kwalifikacja, znieczulenie i zmiany fizjopatologiczne u pacjentek
poddanych operacjom robotycznym z zakresu ginekologii

Katarzyna Beata Sierakowska, Matgorzata Tafil-Klawe,
Marek Lewandowski, Marek Grabiec

Wspolczesnie obserwuje si¢ intensywny rozwdj procedur chirurgicznych
wspomaganych robotem, ktorych fundamentem byto wprowadzenie w 2000 roku
systemu da Vinci do operowania ludzi. Chirurgia robotyczna zostala pierwotnie
opracowana w latach 90. XX wieku jako projekt wojskowy, ktory umozliwiat
zdalne operowanie rannych Zotnierzy na polu bitwy. W 1985 roku po raz pierw-
szy zastosowano robota do wykonywania stereotaktycznych operacji mozgu.
Metoda ta pozwolila na znaczne zwickszenie precyzji wykonywanych biopsji
mozgu. Stopniowy postgp W rozwoju sprze¢tu pozwolil na wykorzystanie
ZEUSA, ktory zostal pierwszym robotem uzytym do chirurgii jamy brzusznej
i miednicy. Za jego pomocg Tomasso Falcone z Cleveland Clinic w 1998 roku
przeprowadzil u pacjentki zespolenie jajowoddéw po ich wczesniejszym podwig-
zaniu [10].

Kolejne kamienie milowe stanowity: rok 2001 — zastosowanie telechirurgii
do operacji pacjenta we Francji, podczas ktorej operator znajdowat si¢ w Nowym
Jorku; w tym samym roku FDA zaaprobowato CyberKnife — autonomiczny n6z
cybernetyczny do podawania wysokich dawek promieniowania do leczenia no-
wotworow, a w 2022 roku przy zastosowaniu robota chirurgicznego STAR
(Smart Tissue Autonomous Robot) przeprowadzono autonomicznie operacje la-
paroskopowa z udziatem zwierzat (Uniwersytet Johna Hopkinsa). Pytanie pozo-
staje otwarte: czy mechaniczny chirurg uzyska autonomig? Jak bedzie wygladato
towarzyszace tym procedurom chirurgicznym znieczulenie? W Polsce w roku
2010 prof. Wojciech Witkiewicz wykonal we Wroctawiu po raz pierwszy zabieg
prostatektomii z uzyciem chirurgii robotowej da Vinci. System da Vinci® (Intu-
itive Surgical, Sunnyvale, Kalifornia) nasladuje ludzki nadgarstek i sktada si¢
z trzech odrebnych elementow: (1) konsoli; (2) wozka chirurgicznego z czterema
ramionami, ktore reprezentuja lewe i prawe rami¢ chirurga, rami¢ do trzymania
i ustawiania endoskopu oraz czwarte rami¢ do wykonywania innych zadan; (3)
optycznej trojwymiarowej wiezy zapewniajacej stereoskopowy obraz i obstugu-
jacej oprogramowanie Wykorzystanie obrazu tréjwymiarowego jest niezwykle
istotne z uwagi na to, ze pomaga on w ocenie sytuacji i odlegtosci w polu opera-
cyjnym podczas wykonywania operacji. Trojwymiarowy obraz daje poczucie
glebi i znacznie utatwia operowanie w przypadku trudnych warunkéw, takich jak
masywne zrosty lub tez zaawansowane stadia endometriozy. Coraz czg¢sciej przy
kwalifikowaniu pacjentek do operacji robotycznej uwzglednia si¢ kwestie zmg-
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czenia operatora, szczegélnie istotng przy dtugotrwatych, kilkugodzinnych za-
biegach. Przy operacjach robotycznych wygodna, komfortowa pozycja siedzaca
przy konsoli pozwala na bardziej precyzyjne ruchy i zmniejsza ryzyko wystapie-
nia powaznych powiktan srodoperacyjnych [1, 12].

Obecnie chirurgia robotyczna jest stosowana w szerokim wachlarzu zabie-
gow: od chirurgii ogdlnej i zabiegéw kolorektalnych, po zabiegi uroginekolo-
giczne oraz operacje laryngologiczne, torako- i kardiochirurgiczne. W zakresie
chirurgii ogolnej zastosowanie chirurgii robotycznej stanowito zaledwie 1,8%
wszystkich zabiegow w 2012 r., a w 2018 r. odsetek ten wzrost do 15,1%.

W ostatnich latach zaobserwowano intensywny wzrost liczby wykonywa-
nych procedur robotycznych w zakresie ginekologii, a zwtaszcza w ginekologii
onkologicznej. Grupa pacjentek z nowotworami narzgdéw ptciowych i endome-
trioza gleboko naciekajaca moze odnosic¢ najwigksze korzysci z tej metody lecze-
nia. Pacjentki z rakiem endometrium sg szczegodlnie predysponowane z uwagi na
fakt, ze sg one z reguly otylte lub z olbrzymig otyloscig i cukrzyca, s w konse-
kwencji bardziej narazone na powiklania podczas wykonywania operacji kla-
sycznych lub laparoskopowych [2].

Wydaje sig, ze w przypadku drobnych zabiegéow leczniczych lub diagno-
stycznych zastosowanie robota jest nieuzasadnione z uwagi na wysokie koszty
tej metody. Wykorzystywanie robota w przypadkach diagnostyki nieptodnosci
jest z tych samych powod6éw niewskazane.

Histerektomia u uzyciem robota da Vinci jest metodg stosowang rowniez
w usuwaniu zmian tagodnych i nowotworéw narzadu rodnego. To najnowocze-
$niejsza technika chirurgicznego usuwania macicy, jajnikow i weztdw chtonnych
przy jednoczesnej ochronie nerwoéw autonomicznych we wczesanych stadiach
zaawansowania nowotworu. Wykorzystanie tego systemu robotycznego umozli-
wia wykonanie bardziej precyzyjnej i kompletnej operacji onkologicznej. Usu-
nigcie wigkszej liczby weztow chlonnych i zachowanie wysokiej czystosci onko-
logicznej przeklada si¢ ostatecznie na uzyskiwanie lepszych wynikdéw leczenia
nowotworow narzadoéw piciowych [2, 12]. Chirurgia robotyczna jest atrakcyjna
z kilku powodéw: podobnie jak chirurgia laparoskopowa oferuje mniejsze nacig-
cia, mniejsze ryzyko infekcji, krétszy pobyt w szpitalu i krotsza rekonwalescen-
cj¢, mniejszg utratg krwi i mniejsza liczbg pobytéw na oddziatach intensywnej
opieki medycznej w poréwnaniu z zabiegami wykonywanymi technikg kla-
syczng. W przeciwienstwie do chirurgii laparoskopowej chirurgia robotyczna ma
ponadto te zalete, ze zwigksza zrecznosC i precyzje chirurgiczng ze wzgledu na
wigkszy stopien swobody narzedzi [1, 12].

Oproécz przedstawionych wyzej zalet technik robotycznych nalezy podkre-
sli¢ takze niewielka liczbe konwersji do operacji klasycznych, ktore obserwuje
si¢ znacznie rzadziej niz w operacjach laparoskopowych. Korzysci wynikajace
z wykorzystania robotow przy operacjach onkologicznych uwzglednit rowniez
Narodowy Fundusz Zdrowia, ktory od 01.08.2023 roku finansuje leczenie nowo-
twordw btony $luzowej trzonu macicy z wykorzystaniem robota. Zgodnie z za-
rzadzeniem NFZ warunkiem refundacji tej procedury w raku endometrium jest
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wykonanie w danym szpitalu co najmniej 100 operacji rocznie w raku endome-
trium (lgcznie operacje laparoskopowe, otwarte i za pomocg robota). Roéwniez
operator musi udokumentowac przeprowadzenie co najmniej 50 zabiegow z za-
stosowaniem asysty robotycznej. W zwiagzku z rozwojem chirurgii robotycznej
nastgpilo intensywne szkolenie kadry biorgcej udzial w operacjach, ktore jest
zunifikowane na catym $wiecie. Ostatecznie, po zdanym egzaminie odbywaja-
cym si¢ w akredytowanych osrodkach lekarz otrzymuje certyfikat chirurga ,.kon-
solowego”.

Roéwniez dla zespotu anestezjologicznego chirurgia w asy$cie robota to wy-
zwanie na wielu ptaszczyznach. Pozycja pacjenta, w zaleznosci od typu przepro-
wadzanego zabiegu od stromego ulozenia w pozycji Trendelenburga do odwré-
conej pozycji Trendelenburga, powinna zapewnia¢ operatorowi najlepsze pole
widzenia. Dhuzszy czas trwania odmy otrzewnowej w porownaniu z zabiegami
laparoskopowymi, zwlaszcza w poczatkowej fazie krzywej uczenia si¢ operatora
lub konieczno$ci ponownego dokowania systemu w trakcie zabiegu, prowadzi
do znaczacych konsekwencji fizjologicznych szczegoélnie wptywajacych na
uktady: krazenia, oddechowy i osrodkowy uktad nerwowy. Potaczenie strome;j
pozycji Trendelenburga z odma otrzewnowa wptywa na fizjologie krazeniowo-
oddechowa na wiele sposobdéw. Odma otrzewnowa i stroma pozycja Trendelen-
burga 27-45° powoduje 2-3-krotny wzrost cisnienia napetniania komory lewej
i moze zmniejszy¢ pojemno$¢ minutowa serca. Zwieksza si¢ takze systemowy
opor naczyniowy i §rednie ci$nienie tetnicze, natomiast zmniejsza si¢ przeptyw
nerkowy, trzewny i wrotny. Nastepuje aktywacja uktadu renina-angiotensyna
i wzrost poziomu wazopresyny [3, 7, 8].

Pacjent poddawany operacji robotycznej przebywa w giebokiej pozycji
Trendelenburga, odmiennej od fizjologicznego utozenia ciata. Dodatkowo pod-
dany jest dzialaniu odmy otrzewnowej, wynikajacej z wprowadzenia do jamy
otrzewnowej dwutlenku wegla, az do osiggnigcia cisnienia 10—16 mmHg. Wplyw
niefizjologicznych warunkéw na czynno$¢ podstawowych organdw jest stosun-
kowo niewielki, chociaz wymaga monitorowania i obserwacji podczas zabiegu.
Waznym elementem jest stabilizacja pacjenta podczas zabiegu, eliminujaca nie-
przewidziane przesuni¢cie ciata pod wptywem sity ciezkosci. Konieczno$¢ od-
powiedniego podparcia zmienia istotnie obcigzenia kregostupa, zwtaszcza w od-
cinku szyjnym, w okolicy topatkowej i w okolicy ramion. Dodatkowej uwagi
wymaga utozenie konczyn dolnych, ktoére podczas zabiegu znajduja si¢ w naj-
wyzszym punkcie w stosunku do poziomu serca.

Utozenie w pozycji Trendelenburga modyfikuje czynnos$¢ organizmu na po-
ziomie wielu narzadow, jednak mozliwosci adaptacyjne i regulacyjne poszcze-
gblnych obszaréw recepcyjnych pozwalaja na utrzymanie ich prawidtowej czyn-
nosci. Kat pochylenia glowy i gornej czesci ciata okoto -45 stopni i ci$nienie
w jamie brzusznej w granicach 11-12 mm Hg, pomimo zmienionego powrotu
zylnego, nie wptywajg istotnie na wydolno$¢ uktadu krazenia. Zwigkszenie sred-
niego ci$nienia tetniczego wynika ze zmian catkowitego obwodowego oporu na-
czyniowego, a jego wartos¢ jest najwieksza podczas wypelniania jamy brzuszne;j
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gazem. Jest to przede wszystkim efekt ucisku zwigkszajgcego si¢ cisnienia na
naczynia w jamie brzusznej. Zmiana pozycji nastgpujgca po wypetnieniu jamy
brzusznej dwutlenkiem wegla i dodatkowe pobudzenie objetosciowych recepto-
row sercowo-ptucnych prowadzi do odruchowego obnizenia oporu naczynio-
wego 1 zwigkszenia pojemnosci minutowej serca. Pozycja Trendelenburga zna-
czaco zwigksza natomiast centralne cisnienie zylne. Wydaje sig, ze jest to efekt
przede wszystkim przesuni¢¢ ci$nien pomi¢dzy jama brzuszng a klatka piersiowa
i oddzialywania masy narzaddéw jamy brzusznej, przesuni¢tych w strong prze-
pony. Zwigksza si¢ ciSnienie wypelnienia jam serca, nie zmienia si¢ jednak ci-
$nienie transmuralne w przedsionku prawym i w komorze prawe;j [9].

Anestezja, odma otrzewnowa i pozycja Trendelenburga zmniejszaja czyn-
nosciowg pojemnos$¢ zalegajaca (FRC) ptuc, stosunkowo niewielkie zmiany do-
tycza fizjologicznej przestrzeni martwej, nie zmienia si¢ tez znaczaco przeciek
zylny. Ciekawe jest, ze niefizjologiczna pozycja nie wplywa znaczaco na czyn-
nos¢ phuc, w przeciwienstwie do procedur stricte anestezjologicznych. Wskazane
wyzej czynniki (anestezja, wypehienie jamy brzusznej dwutlenkiem wegla i po-
zycja ciala podczas zabiegu) zmieniajg natomiast mechanike oddychania, zmniej-
szajac podatnos¢ Sciany klatki piersiowej bez istotnych zmian podatnosci tkanki
phucnej. Mechanizm ten przeciwdziala nadmiernemu rozciagnigciu pecherzykow
phlucnych, poniewaz ci$nienie transmuralne w pecherzykach plucnych pozostaje
bez zmian.

Roéwniez centralny uklad nerwowy dobrze toleruje operacje robotyczne,
trwajace czgsto wiele godzin. Wplywa na to przede wszystkim mechanizm auto-
regulacji przeptywu w naczyniach mézgowych (prawo Starlinga), stabilizujacy
przeptyw tkankowy przy wahaniach cis$nienia przeptywu w stosunkowo duzych
granicach. Wypehienie jamy brzusznej dwutlenkiem wegla zwigksza natomiast
cisnienie $rodczaszkowe. Dokladny mechanizm tego zjawiska nie jest jasny,
prawdopodobnie wiele czynnikow wplywa na ten proces, w tym dynamiczna
rownowaga pomiedzy ci$nieniami a sktadem plynéw w przestrzeniach naczynio-
wej 1 pozanaczyniowej. Pozycja Trendelenburga dodatkowo pogarsza sytuacje,
ale jej odwrdcenie nie eliminuje zwigkszenia wartosci ci$nienia $rodczaszko-
wego. Badania eksperymentalne z udzialem zwierzat wskazuja, ze zastosowanie
odmy otrzewnowej moze przyczynia¢ si¢ do wystgpienia oligurii lub anurii.
Obserwacje u pacjentow wskazuja jednak, ze kluczowe dla zachowania prawi-
dtowej funkcji nerek podczas zabiegdw robotycznych jest utrzymanie prawidto-
wego przeptywu nerkowego. Istotnym czynnikiem moze by¢ zwigkszenie ci$nie-
nia parcjalnego dwutlenku wegla we krwi. Dwutlenek wegla modyfikuje
przeptyw moézgowy, wplywa tez bezposrednio na czynnos$¢ wezta zatokowo-
-przedsionkowego. Polaczenie anestezji, pozycji Trendelenburga i odmy otrzew-
nowej wydaje si¢ by¢ procedurg dobrze tolerowana przez organizm cztowieka.
Dzigki duzym mozliwo$ciom adaptacyjnym, w tym przede wszystkim odrucho-
wym mechanizmom regulacyjnym na poziomie wielonarzadowym, organizm
podczas nawet kilkugodzinnych zabiegow operacyjnych funkcjonuje prawi-
dtowo.
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Nie bez znaczenia na prawidlowy przebieg operacji majg réwniez odpo-
wiednia praca zespotowa, plynna komunikacja interpersonalna i doskonate wy-
szkolenie wszystkich cztonkow zespotu operacyjnego. Ma to szczegdlne znacze-
nie w sytuacjach awaryjnych i Kkonieczno$ci prowadzenia resuscytacji
krazeniowo-oddechowej, gdyz dostep do pacjenta po dokowaniu robota jest ogra-
niczony.

Pomimo wysokich poczatkowych kosztéw chirurgii robotycznej mozna
mie¢ nadziejg, ze jej zastosowanie wplynie na obnizenie kosztow hospitalizacji
poprzez ograniczenie powiktan i skrocenie czasu pobytu pacjenta w szpitalu po
operacji, dzigki czemu zmniejszy si¢ wykorzystanie zasobow personalnych jed-
nostek ochrony zdrowia i obnizy ryzyko infekcji szpitalnych.
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Qualification, anesthesia and physiopathological changes
in patients undergoing robotic gynecological surgeries

Streszczenie. Chirurgia ginekologiczna wspomagana robotem stata si¢ powszechng pro-
cedurg w wielu szpitalach. Istnieja oczywiste korzysci dla pacjentek w tym zmniejszona
utrata krwi, mniejszy bol pooperacyjny, krotszy czas rekonwalescencji i krotszy pobyt
w szpitalu. Jednak z procedura wigza si¢ nowe wyzwania w obszarze kwalifikacji do za-
biegu z uzyciem robota oraz dla zespotu anestezjologicznego, takie jak wydtuzony czas
operacji, ograniczony dostgp do pacjenta i zwickszone ci$nienie w drogach oddechowych
z konsekwencjami w szczegolnosci dla prowadzonej wentylacji mechanicznej i wptywu
na hemodynamike krazenia. Te sytuacje kryzysowe obejmuja: masywny krwotok, zato-
rowos¢ z gazem zylnym, odma oplucnowa, zylng chorobg zakrzepowo-zatorowa i nie-
prawidlowe dzialanie robotow. Zaleca si¢, aby kazdy szpital wykonujacy operacje wspo-
magane przez robota mial protok6l awaryjnego oddokowania, z ktérym wszyscy
cztonkowie zespotu sali operacyjnej powinni by¢ zaznajomieni. Oméwiono réwniez
praktyczne aspekty zarzadzania znieczuleniem, takie jak analgezja i sprzet do odpowied-
niego pozycjonowania.

Slowa kluczowe: chirurgia robotyczna, ginekologia robotyczna, fizjopatologia, znieczulenie

Abstract. Robotic gynecological surgery has become common procedure in many hospi-
tals. However, the procedure creates new challenges in terms of qualification for the
robot-assisted procedure and for the anesthesia team. Attention should be paid to the pro-
longed operation time, limited access to the patient, increased airway pressure and the
impact on circulatory hemodynamics. These crises include: massive hemorrhage, venous
gas embolism, pneumothorax, venous thromboembolism and robot malfunctions. It is
recommended that every hospital performing robot-assisted surgery has an emergency
release protocol, in which all members of the operating room team should be familiar.
Practical aspects of anaesthesia management such as analgesia and equipment for proper
positioning are also discussed.

Key words: robotic surgery, robotic gynecological surgery, physiopatological changes,
anaesthesia



Rola wiruséw brodawczaka ludzkiego (HPV) w patogenezie raka
szyjki macicy. Czy profilaktyczne szczepienia przeciwko HPV
rzeczywiscie zmniejszaja ryzyko wystapienia tego nowotworu?

Marek Grabiec, Katarzyna Sierakowska'

Wirus brodawczaka ludzkiego — charakterystyka i znaczenie kliniczne

Odkrycie wiruséw brodawczaka ludzkiego (HPV) przez profesora Haralda
zur Hausena z Centrum Badan nad Rakiem w Heidelbergu (Niemcy) i udowod-
nienie ich zwigzku z powstawaniem stanéw przedrakowych i raka szyjki macicy
uznano za jedno z najwickszych osiaggnie¢ naukowych ostatnich lat. Za swoje
zashugi zostat on uhonorowany w 2008 roku przez Komitet Noblowski Nagroda
Nobla w dziedzinie medycyny. Dzigki tym badaniom zrozumiano etiologi¢ nie-
ktorych nowotwordw, zwlaszcza raka szyjki macicy, co pozwolito w niedtugim
czasie opracowac adekwatne szczepionki skierowane na poszczegdlne typy wi-
rusow HPV i wprowadzi¢ populacyjne, profilaktyczne programy szczepien prze-
ciwko wirusom HPV.

Badania naukowe jednoznacznie wykazaly, ze do powstania stanéw
przedrakowych i raka szyjki macicy konieczne jest przetrwate zakazenie wiru-
sami HPV wysokiego ryzyka, ktore stwierdza si¢ w ponad 90% przypadkow raka
szyjki macicy i w ponad 80% rakow jamy ustnej, gardla i krtani, odbytu, stercza
i pracia. Brodawki i klykciny narzadow piciowych spowodowane s3 wirusami
niskoonkogennymi.

Infekcje wirusami brodawczaka dotycza obu pici, niezaleznie od wieku, jed-
nak mozna zauwazy¢ szczegdlne ukierunkowanie na mtode osoby pomiedzy 15.
a 25. rokiem zycia, co zwigzane jest gtownie z duzg aktywnos$cig seksualng. Za-
kazenia HPV sa najczestszymi zakazeniami przenoszonymi drogg ptciowa prze-
biegajacymi poczatkowo bezobjawowo: w okoto 80% przypadkow nastepuje sa-
moistna regresja, a pozostate 20% przechodzi w forme przetrwala, co z reguty
prowadzi do rozwoju zmian przedrakowych i raka szyjki macicy [2, 5].

Dotychczasowe badania wykazaty, ze istnieje ponad 200 genotypdéw wirusa
HPV majacego powinowactwo do komorek nabtonka bton $luzowych i skory.

Wyréznia si¢ wirusy wysokoonkogenne wywotujace srodnabtonkowa neo-
plazje szyjki macicy i inne nowotwory ztosliwe oraz niskoonkogenne odpowie-
dzialne za powstawanie ktykcin i brodawek na podtozu wirusowym.

Do wirus6w majacych wptyw na wysokie ryzyko zachorowania na nowo-
twory ztosliwe zalicza si¢ nastepujace typy wirusa HPV z genotypami: 16, 18,
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 1 68.
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Wsréd wirusow niskiego ryzyka wyrdznia si¢ typy 6 1 11 wywotujace bro-
dawki i1 ktykciny konczyste bton §luzowych, brodawczakos¢ uktadu oddecho-
wego, jamy ustnej krtani oraz typy 1, 2, 4, 27, 40, 57 wywotujace brodawki
skorne o réznej lokalizacji [23].

Stany przedrakowe i rak szyjki macicy

Wedtug aktualnych pogladow przyjmuje sie, ze zakazenie wirusem HPV od-
grywa kluczowg role w powstawaniu stanéw przedrakowych i raka szyjki macicy
i jest stwierdzane w ponad 90% tych przypadkow.

Okoto 90% nowotwordéw szyjki macicy na $wiecie jest spowodowanych
przez wirusy HPV z genotypem 161 18, przy czym HPV 16 jest odpowiedzialny
za wigkszo$¢ rakdéw ptaskonablonkowych; w ponad 85% standéw przedrakowych
szyjki macicy spotyka si¢ zakazenia wirusami HPV 16,33, 31, 52, 45 1 58. Wirus
HPYV 18 odpowiada za raka gruczotowego szyjki macicy [28].

Rak szyjki macicy jest nowotworem, w ktorym zakazenie wirusem HPV 16
lub 18 udokumentowano ponad wszelka watpliwo$¢, a wysoka zachorowalno$¢
oraz $miertelno$¢ spowodowana tym nowotworem stanowig duzy problem dla
organizatoroOw stuzby zdrowia na catym $wiecie.

Wspotczynniki zachorowalnosci i umieralnos$ci na raka szyjki macicy w Pol-
sce naleza do najwyzszych w porownaniu z innymi krajami europejskimi.

W 2020 roku odnotowano w Polsce 3862 nowych przypadkéw raka szyjki
macicy i 2137 zgony. Dane europejskie wskazuja na okoto 60 000 nowych za-
chorowan i okoto 30 000 zgonow kobiet w ciggu roku.

Z danych statystycznych wynika, ze w 2008 roku stwierdzono w Polsce za-
chorowalnos$¢ na raka szyjki macicy na poziomie 12,3/100 000 kobiet, a umieral-
no$¢ 6,2/100 000, co uplasowalto nas na 25. miejscu (Finlandia 3,7 i 0,9; Wiochy
6,71 1,5; Belgia 9,4 1 2,7; Serbia 19,6 i 8,6). Ostatnie miejsce w tej klasyfikacji
zajeta Rumunia — 23,9/100 000 i 11,8/100 000 zgon6éw (40. miejsce) [30].

Przetrwale zakazenie szyjki macicy wysokoonkogennymi wirusami bro-
dawczaka ludzkiego prowadzi do tak zwanej dysplazji szyjki, ktora nieleczona
ulega progresji do raka. Metodami stuzacymi do wykrycia standw przedrako-
wych byly techniki cytologiczne (test Papanicolau z ptynng cytologia (LBC) —
liquid-based cytology) oraz, po odkryciu wirusa brodawczaka ludzkiego (HPV),
testy oparte na oznaczaniu DNA wirusa.

Powyzsze metody maja szerokie zastosowanie w profilaktyce wtornej
w programach badan przesiewowych u kobiet migdzy 25. a 59. rokiem zycia.

Wielka zaletg tych badan jest wykrywanie choroby juz na wczesnym etapie
i niedopuszczenie do progresji do raka inwazyjnego wickszosci stanow dyspla-
stycznych lub raka przedinwazyjnego poprzez wczesniejsze ich leczenie.

Dysplazja szyjki macicy moze si¢ rozwija¢ prawie w kazdym wieku, a gtow-
nym czynnikiem etiologicznym sg wirusy HPV rozprzestrzeniajace si¢ przez
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kontakty seksualne. W wielu krajach zakazenia tymi wirusami sg najczestsza in-
fekcjg przenoszong droga ptciowa.

Do czynnikow zwigkszajacych ryzyko zakazenia i rozwoju zmian $rodna-
btonkowych zalicza si¢: wczesne rozpoczecie wspotzycia ptciowego, duzg liczbe
partnerow seksualnych, mtody wiek, stosunki homoseksualne i1 r6zne odmiany
seksu, urodzenie dziecka w mtodym wieku, choroby z obnizong odpornoscig lub
tez obecnos¢ innych infekcji przenoszonych drogg ptciowa [3].

Trzeba sobie uzmystowié, ze gtdwnym problemem klinicznym zwigzanym
z zakazeniem jest ryzyko wystgpienia CIN (srédnablonkowa neoplazja w badaniu
histopatologicznym) oraz rakow szyjki macicy.

Nowotwory HPV-zalezne o innej lokalizacji i rak odbytu

To nowotwory mocno zwigzane z przetrwatym zakazeniem wirusem HPV
16, ktore stwierdza si¢ w okoto 90% przypadkow. Spotyka si¢ rowniez zakazenie
innymi typami wirusa, mianowicie: 18, 31, 33, 45.

Z uwagi na fakt, ze rozw0j nowotworow w nastepstwie zakazenia wirusem
HPV trwa zazwyczaj latami, przydatne mogg si¢ okaza¢ badania profilaktyczne
pozwalajace na odpowiednio wczesne wykrycie zmian przednowotworowych.
Gltowna role w profilaktyce pierwotnej tego raka odgrywa unikanie ryzykownych
zachowan seksualnych zwigzanych z transmisja wirusow HPV lub HIV.

Szczepienia ochronne przeciwko szczepom onkogennym wirusa HPV row-
niez zmniejszaja ryzyko zachorowania na raka odbytu kobiet i m¢zczyzn.

Niektorzy eksperci zalecajg wykonanie badan cytologicznych z odbytu w gru-
pie ryzyka (u kobiet po przebytym raku szyjki macicy, pochwy lub sromu) [27].

Rak sromu i pochwy

Oba nowotwory wystepuja rzadko — rak sromu stanowi 2,5—5% wszystkich
nowotworow ztosliwych zenskich narzadow ptciowych.

Rak sromu zwigzany z infekcja HPV obejmuje okoto 30% przypadkow
i dotyczy gléwnie mtodych kobiet. Poprzedza go infekcja dolnego odcinka na-
rzadow piciowych wirusem HPV, glownie 161 18, ale takze HPV 45, 56, 661 69.
Zakazenie przenoszone jest drogg plciowa 1 odpowiedzialne jest za 75% przy-
padkoéw raka sromu.

Czynnikami predysponujacymi sg: wezesne rozpoczgcie wspotzycia pieio-
wego oraz liczni partnerzy seksualni.

Rak pochwy stanowi okoto 1-2% wszystkich nowotworéow ginekologicz-
nych. Z uwagi na czestsze zakazenia wirusem HPV obserwowany jest w coraz
mtodszych grupach wiekowych.

Ocenia sig, ze przynajmniej w 70% przypadkow raka pochwy czynnikiem
etiologicznym jest wirus HPV i dlatego uwaza si¢, ze szczepienia profilaktyczne
mogg by¢ korzystne w tych grupach kobiet [35].



196

Rak pracia

Zdecydowana wigkszo$¢ tych rakow rozwija si¢ z nabtonka wielowarstwo-
wego plaskiego. Wykazano, ze infekcja wirusem HPV w etiologii raka pracia
ma istotne miejsce i jest on stwierdzany w ponad 50% przypadkoéw; najczesciej
byty to wirusy brodawczaka wysokiego ryzyka: typ HPV-16, HPV-18, HPV-31
1 HPV-45.

Zakazenie HPV umezczyzn czgsto jest powigzane z wystepowaniem innych
nowotworow, wigcznie z rakiem szyjki, pochwy, sromu u kobiet, a takze jamy
ustnej i gardta oraz z rakiem odbytu u obu ptci. W ramach dziatan profilaktycz-
nych chtopcy i dziewczeta w wieku 9—14 lat powinni by¢ objeci obowigzkowym
programem szczepien przeciwko wirusom HPV. Réwniez osoby doroste utrzy-
mujace stosunki ptciowe powinny poddac si¢ tym szczepieniom.

Rak stercza

Badania naukowe wskazuja na zwigzek miedzy zakazeniem wirusem HPV,
do ktérego dochodzi podczas kontaktow seksualnych, a rakiem stercza. Nau-
kowcy zwracajg uwagg na fakt, iz w niektorych krajach wysoka umieralnos¢ ko-
biet na raka szyjki macicy ma bezposrednie przetozenie na zwickszong $miertel-
no$¢ mezezyzn na raka stercza. W przeprowadzonych badaniach mezczyzn
z rakiem stercza u 25,8% stwierdzono obecno$¢ wirusa brodawczaka ludzkiego
w porownaniu z 9,2% w grupie kontrolnej. Ocena zwiazku raka stercza z zaka-
zeniem HPV wymaga dalszych badan [43].

Rak jamy ustnej, gardla i krtani

W ostatnich latach wykazano znaczny wzrost liczby zachorowan na raka
jamy ustnej, gardta i krtani. Dane opublikowane po spotkaniu Amerykanskiego
Towarzystwa Onkologii Klinicznej (ASCO) w 2021 roku wykazaty pieciokrotny
wzrost zachorowan na raka jamy ustnej, gardta i krtani w latach 2001-2017, spo-
wodowany zakazeniem wirusem HPV u mtodych mezczyzn. Aktualnie szacuje
si¢, ze okoto 70% tych rakow powigzanych jest glownie z genotypem 16, jednak
swoj udziat majg réwniez wirusy HPV typ 18.

Ocenia si¢, ze udzial procentowy nowotworow zwiazanych z zakazeniem
HPV u mgzczyzn przedstawia si¢ nastgpujaco: jama ustna i gardto — 81,31%; rak
odbytu — 11,88%; rak penisa — 6,82%. Tymczasem u kobiet najwigkszy udziat
maja rak szyjki macicy —48,63%; rak odbytu — 17,61%; rak sromu — 16,23%; rak
jamy ustnej 1 gardta — 14,01% i tylko 3,52% rakéw pochwy [26, 27].

Obecnie gldéwny problem polega na tym, ze to mezczyzni sg nosicielami wi-
ruséw zakazajacych kobiety. Tak znaczny udzial nowotworéw jamy ustnej
u mezczyzn zwiazany jest w duzej mierze ze zmiang zachowan seksualnych
i seksem oralnym.



197

Wykazano jednoznacznie, ze HPV — dodatnie raki jamy ustnej i gardta wy-
stepujg w mtodszym wieku i majg lepsze rokowanie w poréwnaniu z rakami roz-
wijajagcymi si¢ na innym podtozu [26, 36].

Jak do tej pory nie ma w uzyciu testow zarejestrowanych do wykrywania
zakazen jamy ustnej i gardta u mezczyzn. Brakuje rowniez adekwatnych donie-
sien naukowych, aby na ich podstawie zaleca¢ wykonywanie badan przesiewo-
wych w kierunku raka jamy ustnej i gardta u osob bezobjawowych [37, 45].

Food and Drug Administration zatwierdzita w 2020 roku szczepionke 9-wa-
lentng (Gardasil 9) do stosowania w profilaktyce nowotwordw glowy i szyi wy-
wolanych przez wirusa HPV [44].

Klykeiny i brodawki plciowe

Czynnikiem etiologicznym sg wirusy HPV niskiego ryzyka rozwoju zmian
nowotworowych, mianowicie typ 1, 2, 4, 6, 7, 10, 11, 40. Pod wzgledem kli-
nicznym najwieksze znaczenie odgrywaja typy 6 i 11, ktére sg odpowiedzialne
za rozw0j ktykcin konczystych, brodawek okolic piciowych oraz nawracajace;j
brodawczakowato$ci krtani, jamy ustnej i drog oddechowych u noworodkow.

Nalezy podkresli¢, ze do czgéci zakazen wirusem HPV dochodzi w czasie
porodu oraz w okresie okotoporodowym droga wertykalng lub horyzontalna.
W zapobieganiu tej patologii nalezy szeroko propagowac ideg¢ szczepien profi-
laktycznych rowniez u cigzarnych, a w przypadkach istniejgcych infekcji w ciazy
zaproponowac pacjentce rozwigzanie cigzy cigciem cesarskim [4, 18].

Szczepionki stosowane w profilaktyce zakazen HPV

Wykrycie wirusow brodawczaka ludzkiego byto sygnalem do opracowania
profilaktycznych szczepionek opartych na technikach rekombinacji DNA, ktoére
nie majg zywych wirusow HPV ani ich materiatu genetycznego. Glownym sktad-
nikiem jest biatko L; w postaci wirusopodobnych czasteczek wytwarzanych w ko-
morkach drozdzy (Sacharomyces cervisiae CANDE 3 C-5, szczep 1895) dla naste-
pujacych typow wirusa HPV: 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58 adsorbowanych na
adiuwancie, amorficznym hydroksyfosforanosiarczanie glinu (0,5 mg Al). Szcze-
pionka 9-walentna o nazwie Gardasil 9 zostata zarejestrowana w 2015 roku
w Europie dla oséb w wieku od 9-26 lat. W 2018 r. Amerykanska Agencja do
spraw Zywnosci i Lekow (FDA) rozszerzyta wskazania rejestracyjne dla stoso-
wania Gardasilu 9 rowniez u mezczyzn i kobiet w wieku 27—45 lat (poczatkowa
rejestracja dotyczyla oséb do 26 roku zycia). W praktyce sprowadza si¢ to do
mozliwos$ci podawania tej szczepionki w rozszerzonym przedziale wiekowym
pomiedzy 9. a 45. rokiem zycia.

Wyniki badan klinicznych przeprowadzane w ciggu 40 miesiecy w grupie
3200 kobiet w wieku 2745 lat potwierdzity w 88% skuteczno$¢ szczepionki
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Gardasil 9 w zapobieganiu stanom przedrakowym i rakom wywoltywanym przez
wirusy brodawczaka ludzkiego (HPV) typow 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58 [9].

Na podstawie badan epidemiologicznych stwierdzono, ze szczepionka Gar-
dasil 9 chroni przed typami wirusow HPV, ktore powoduja okoto: 90% przypad-
kow plaskonabtonkowego raka szyjki macicy (HPV 16) i ponad 95% (HPV 18)
przypadkow raka gruczotowego in situ (AlS, adenocarcinoma in situ) 75-85%
przypadkow srodnablonkowej neoplazji szyjki macicy duzego stopnia (CIN 2/3),
85-90% przypadkow raka sromu, 90-95% przypadkow srédnabtonkowej neo-
plazji sromu duzego stopnia (VIN 2/3), 80—-85%% przypadkéw raka pochwy,
75-85% przypadkow srodnablonkowej neoplazji pochwy duzego stopnia (VaiN
2/3), 90-95% przypadkow raka odbytnicy, 85-90%% przypadkéw Srddnablon-
kowej neoplazji odbytu duzego stopnia (AIN 2/3) i 90% przypadkéw brodawek
narzadow plciowych zwigzanych z zakazeniem HPV.

W 2020 r. FDA zatwierdzita dodatkowe wskazania do stosowania Gardasilu
9 w profilaktyce nowotworow gtowy i szyi wywotanych przez HPV [40, 44].

Szczepionka 2-walentna — Cervarix jest skierowana przeciwko wirusom
HPV 161 18 i zarejestrowana zostata w 2007 r. (biatko L; wirusa 16 i 18 zostato
zaadsorbowane na adiuwancie ASO4) [33]. Gardasil 9 i Cervarix zarekomendo-
wano w Polsce do programu szczepien.

Trzecig dostepna szczepionkg jest 4-walentna szczepionka o nazwie Garda-
sil zawiera biatka L; dla wirusow 6, 11, 16, 18 adsorbowane na adiuwancie, amor-
ficznym fosforanosiarczanie glinu (0,225 mg AL). Szczepionki maja dziatanie
wylacznie profilaktyczne, nie wywoluja zakazenia, a mechanizm uzyskiwania
odpornosci polega na pobudzaniu humoralnej odpowiedzi immunologicznej do
wytwarzania przeciwcial. Stgzenia przeciwcial po szczepieniu obnizajg sig
w miarg uptywu czasu, jednak jak wynika z dotychczasowych badan, przez wiele
lat sg znacznie wyzsze niz obserwowane po naturalnej infekcji [41].

Szczepionki przeciw HPV nie maja wlasciwosci leczniczych, w zwiazku
z czym nie wptywaja na przebieg kliniczny zmian patologicznych wywotanych
przez wirusy.

Podkresla si¢ jednak, ze zmiany chorobowe powstate juz po przeprowadzo-
nych szczepieniach przebiegaja z mniejsza intensywnoscia, stad tez preferowang
grupa w programach szczepien sg osoby, ktore nie podjely jeszcze aktywnosci
seksualnej. Drolet i wsp. okreslili na podstawie obszernej analizy grupy okoto
60 mln oséb zaszczepionych, ze najwigksza skuteczno$¢ w zakresie prewencji
standw przedrakowych duzego stopnia szyjki macicy (CIN2/CIN3) oraz broda-
wek piciowych wystepowala w grupie zaszczepionych mlodych kobiet ponizej
19. roku zycia [7].

Shin i wspot. [40] opisali korzystne efekty po zastosowaniu szczepionki dzie-
wigciowalentenej w nawracajacych brodawkach wirusowych narzadoéw piciowych.

Autorzy wykazali catkowitg remisj¢ kliniczng u 62% badanych osob
w okresie 3 miesiecy od podania ostatniej dawki szczepionki, a odsetek odpowie-
dzi u 0séb powyzej 26. roku zycia byt nizszy niz u pacjentow w wieku 9-26 lat,
co wskazuje na wigksza skuteczno$¢ szczepionki wsrdéd osob miodszych.
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Bezpieczenstwo szczepien przeciwko HPV

Bezpieczenstwo szczepien w réznych krajach, w tym i w Polsce, oraz wy-
stepowanie niepozadanych odczyndéw poszczepiennych to kwestie szeroko dys-
kutowane, zwlaszcza przez srodowiska tzw. antyszczepionkowcoOw. Temat doty-
czy zarowno obowigzkowych szczepien dzieci, jak i szczepien przeciwko HPV,
a od kilku lat réwniez szczepien przeciwko Covid.

Nalezy przyja¢ aktualng wiedze dotyczacg szczepionek przeciwko HPV za
adekwatng z uwagi na fakt, ze przeszly one bardzo rygorystyczne badania przed-
rejestracyjne i szczegdtowe badania kliniczne. Mozna powiedzie¢, ze bezpie-
czenstwo szczepionek przeciw HPV jest doktadnie monitorowane od 2006 roku,
gdy na rynek zostata wprowadzona pierwsza szczepionka i od tego czasu na §wie-
cie podano juz kilkaset milionéw szczepionek przeciw HPV. Mocne dowody na-
ukowe potwierdzaja bardzo dobry profil bezpieczenstwa tych szczepionek,
a liczne analizowane badania dowodza, ze naleza one do najdoktadniej przeba-
danych pod wzgledem bezpieczenstwa preparatéw szczepionkowych [14, 15].

Do najczesciej zgtaszanych odczynow nalezg — podobnie zreszta jak w przy-
padku innych szczepien — bol w miejscu naktucia (84%), zaczerwienienie
(<25%), $wiad, obrzek (25%). Dolaczy¢ sie¢ moga stany podgoraczkowe (>10%),
bole glowy (>10%), béle migsniowo-stawowe, nudnosci, omdlenia (<10%) [29].

Do rzadkich, ale najcigzszych odczyndéw bezwzglgdnie dyskwalifikujacych ze
szczepienia zalicza si¢ przebyty wstrzas anafilaktyczny. Przed szczepieniem nalezy
przeprowadzi¢ dokladny wywiad w kierunku reakcji uczuleniowych, a u osob
wrazliwych po pierwszej dawce nie nalezy podawac kolejnej dawki tej samej
szczepionki [34].

Jednym z istotnych problemoéw dotyczacych potoznictwa i ginekologii, sze-
roko omawianych w pismiennictwie, jest ewentualny negatywny wpltyw szcze-
pien przeciwko HPV na funkcje jajnikéw u mtodych dziewczat, ktory mogiby
by¢ istotnym argumentem uzasadniajacym ograniczenie wyszczepialnosci w tej
grupie osob. U czesci pacjentek kwalifikowanych do programéw zaptodnienia
pozaustrojowego, u ktorych rozpoznawano zespot przedwczesnego wygasnigcia
czynnosci jajnikoéw (POI) charakteryzujacy si¢ niewydolnoscig w zakresie wy-
twarzania hormondw oraz komorek rozrodczych w jajnikach u kobiet ponizej 40.
roku zycia, probowano catkowicie taczy¢ te objawy z wykonywanymi szczepie-
niami. Lobby antyszczepionkowe, negujac uznane uwarunkowania genetyczne,
rodzinne czy tez jatrogenne, przez caly czas probuje podkresla¢ wptyw szczepien
przeciwko wirusowi HPV na powstanie tej patologii jajnikow. Sensacyjne, opi-
sywane w pojedynczych publikacjach doniesienia nie moga w zaden sposéb pod-
waza¢ innych, obszernych opracowan uznanych zespotéw eksperckich w zakre-
sie rozrodczosci i szczepien ochronnych [6, 39, 42].

W 2020 r. opublikowano na famach American Journal of Obstetries & Gy-
necology prace pogladowa, w ktérej przeanalizowano i podsumowano wyniki
dostepnych, recenzowanych badan. Autorzy wykazali, ze nie ma podstaw, aby
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sugerowac lub popiera¢ zwiazek przyczynowo-skutkowy pomig¢dzy szczepie-
niami HPV a zespotem niewydolnosci jajnikow [6].

Nie potwierdzono roéwniez istotnych powigzan pomigdzy przeprowadzo-
nymi szczepieniami przeciw wirusom HPV a zglaszanymi przez mtode kobiety
problemami z zajsciem w cigze¢ [39—42].

Zebrane dane dotyczace bezpieczenstwa szczepionek przeciwko HPV po-
chodzg od milionéw zaszczepionych osob i pozwalajg z prawie 100% pewnoscia
stwierdzi¢, ze szczepienia na HPV sa wzglednie bezpieczne. Nie ma rowniez
przeciwwskazan do przeprowadzenia szczepien w okresie cigzy, ewentualnie
z ograniczeniem do I trymestru [16, 38].

Aktualnie mozna wykluczy¢ zwiazek przebytych szczepien przynajmniej
z czgdcig pierwotnie z nimi sugerowanych chordb: z przedwczesnym wygasnie-
nymi, matoptytkowoscia, chorobg zakrzepowo-zatorows, toczniem rumieniowa-
tym czy tez z zespoltem Guillaina i Barrego [1, 6, 10, 11, 25, 39].

Szczepienia przeciwko wirusom HPV na Swiecie w ramach programow
profilaktycznych

Odkrycie bezposredniego zwigzku pomiedzy przetrwatym zakazeniem wi-
rusem HPV szyjki macicy a rozwojem stanéw przedrakowych(CIN2/3) i raka
szyjki macicy oraz skuteczno$¢ szczepien ochronnych w zapobieganiu tej pato-
logii byly przyczynkiem do wprowadzenia populacyjnych szczepien profilak-
tycznych [8, 10, 17, 20].

Pierwszym krajem na §wiecie, ktéry wprowadzil szczepienia przeciwko
HPV do narodowych programéw szczepien, byla Australia; poczatkowo od
2006 roku dla dziewczat, a nastgpnie od 2013 roku takze dla chtopcow w wieku
12—13 lat. Analiza zachorowan w pierwszych 5 latach po wprowadzeniu szcze-
pien przedstawiona w 2019 roku przez Australian Institute of Health and Welfare
wykazata jednoznacznie, ze w latach 2007-2012 odsetek wystepowania raka
szyjki macicy byt znacznie nizszy w grupie kobiet zaszczepionych w poréwnaniu
Z niezaszczepionymi.

Prowadzone analizy wskazuja, ze Australia moze by¢ réwniez pierwszym
krajem, ktory dzieki potaczeniu przesiewowych badan cytologicznych i skriningu
w kierunku wirusa brodawczaka ludzkiego z programem szczepien wyeliminuje
raka szyjki macicy. Aktualnie wydaje si¢, ze w skriningu badanie w kierunku
wirusow HPV u kobiet w wieku 25-69 lat powtarzane co 5 lat jest najlepsza me-
toda w zapobieganiu rakowi szyjki macicy [3].

Wedhug danych z Australijskiego Instytutu Badan nad Rakiem po uwzgled-
nieniu wielorakich uwarunkowan (naturalny przebieg choroby, wyniki badan
przesiewowych, skuteczno$¢ i zakres wykonywania szczepien przeciw HPV)
wskazuje sie na mozliwos¢ eliminacji w tym kraju raka szyjki macicy do 2028 r.
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Australia jest zresztg od wielu lat nieckwestionowanym liderem w zakresie profi-
laktyki raka szyjki macicy. Aktualnie stwierdza si¢ tam 6—7 nowych przypadkow
zachorowan na raka szyjki na 100 000 kobiet, co jest jednym z najnizszych
wskaznikow na §wiecie.

Do pierwszych krajow, ktore wprowadzity programy szczepien przeciwko
wirusom HPV, zaliczajg si¢ miedzy innymi Stany Zjednoczone (od 2006 roku)
i Kanada (od 2008 roku) [19, 22].

Amerykanska Agencja ds. Zywnosci i Lekow zatwierdzita szczepienie osob
w wieku 9—45 lat, a Advisory Committee of Immunization Practices (ACIP) za-
leca szczepienie dzieci obu ptci w wieku 11-12 lat oraz osob starszych do 26.
roku zycia niezaleznie od pici.

Grono ekspertéw nie zaleca rutynowego szczepienia oséb w wieku 2745
lat, lecz sugeruje wykonac je w tej grupie wiekowej po rozmowach z pacjentem,
po przedstawieniu korzysci oraz mozliwosci ograniczonej skutecznosci szcze-
pionki. Wykazano bowiem, ze szczepienie osoby dorostej prowadzacej aktywne
zyjcie seksualne i majacej licznych partneréw ma mniejsze szanse dziatania pro-
filaktycznego niz u 0s6b z ograniczong liczba kontaktow [24, 35].

Obnizenie wieku 0sob kwalifikowanych do szczepien profilaktycznych wy-
nika z faktu lepszej skutecznos$ci w przypadkach, gdy procedure wykonuje si¢
jeszcze przed podjeciem aktywnosci seksualnej. Ocenia si¢, ze odsetek populacji
objetej szczepieniami przeciwko HPV w Stanach Zjednoczonych wynosi okoto
42% [24].

Wsrod populacyjnych efektow szczepien szczepionka Silgard (HPV-4) wy-
mienia si¢ miedzy innymi zmniejszenie zapadalno$ci na CIN2 + o 30-74% w po-
pulacji kobiet w wieku 21-26 lat [31].

Wykazano rowniez duzg skuteczno$¢ szczepionki HPV-4 na zmniejszenie
zapadalnosci na klykciny konczyste o 80% po podaniu 3 dawek i o 76% po po-
daniu 2 dawek szczepionki w odstepach >6 miesiecy. W zwiazku z tym spostrze-
zeniem zalecanym schematem dawkowania jest schemat 2-dawkowy [13].

W programie kanadyjskim od 2008 roku szczepiono dziewczynki 10-11-let-
nie szczepionkag HPV-4 i stwierdzono zmniejszenie ryzyka wystapienia ASC-US,
LSIL, ASC-H oraz HSIL o 28% (w analizie tacznej), a zmian duzego stopnia
(ASC-H i HSIL) o ponad 50% [19].

Wykazano rowniez zmniejszenie zapadalno$ci na kitykciny konczyste
0 6,5% oraz zmniejszenie czg¢stosci wizyt lekarskich zwigzanych z ktykcinami
konczystymi o okoto 12% w populacji kobiet 18—20 lat [12].

W krajach europejskich powszechne programy szczepien przeciwko HPV
prowadzone sa od kilkunastu lat i dotycza zarowno dziewczat, jak i chtopcow.

Pierwszym takim krajem w Europie byla Wielka Brytania, w ktorej program
realizowany jest juz od 2008 roku.

Do programu wlaczono dziewczynki w wieku 1213 lat; 14—16 lat i 16-18
lat, u ktorych okres§lono stan zaszczepienia w poszczegolnych przedziatach wie-
kowych odpowiednio na: 84,9% (1213 lat); 73.2% (14-16 lat) i 44,8% w grupie
16-18 lat. Najlepsze wyniki uzyskano w grupie najmlodszej zaszczepionych
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dziewczat, stwierdzajac mniejsza zapadalnos$¢ na raka szyjki macicy o 87% i re-
dukcje zapadalno$ci na CIN3 o 97%. Wsrod dziewczynek w wieku 14-16 lat za-
padalnos¢ zmniejszyla si¢ 0 62% (rak szyjki macicy) i o 75% (CIN3), a w grupie
16—18 lat odpowiednio o 34% i 39% [8].

W wigkszosci krajow europejskich realizowane sg programy szczepien prze-
ciw HPV potwierdzajace wysoka skutecznosc¢ szczepionek w zapobieganiu stanom
przedrakowym i rakowi szyjki macicy. W Szkocji po wprowadzeniu w 2008 roku
szczepien dziewczat 12-13-letnich nie wykryto w okresie p6zniejszym zadnego
przypadku raka szyjki macicy u kobiet, ktore byty w pelni zaszczepione [33].

Lei i wsp. (21) stwierdzili zmniejszone o 51% ryzyko zachorowania na in-
wazyjnego raka szyjki macicy w grupie szwedzkich dziewczat i kobiet pomigdzy
17. a 30. rokiem zycia, ktore byly zaszczepione szczepionkg 4-walentng.

Szerokie programy powszechnych szczepien przeciw wirusom HPV reali-
zowane sg rowniez w innych krajach skandynawskich.

Przedstawiona analiza dotyczyta 2029 kobiet w wieku 16-26 lat z Danii,
Norwegii i Szwecji, ktore otrzymaty szczepionke 9-walentng (Gardasil 9). Sku-
teczno$¢ oceniano 12 lat od zaszczepienia jako odsetek zmniejszenia dysplaz;ji
duzego stopnia wzgledem spodziewanych wynikow w podobnej nieszczepionej
grupie kobiet oraz utrzymywania si¢ skutecznosci szczepionki na poziomie po-
wyzej 90%. Badania wykazaty istotng ochron¢ szczepionki 9-walentnej przez
okres przynajmniej 10 lat oraz catkowita (chociaz nieistotng statystycznie) sku-
teczno$¢ przez okres 12 lat. Badania nie wykazaty w analizowanym okresie ob-
nizenia skuteczno$ci szczepionki ponizej 90% [20].

Do 2019 roku niemal wszystkie kraje UE/EOG wprowadzity szczepienia
dziewczat przeciw HPV do krajowych programéw szczepien. W kilkunastu kra-
jach, uwzgledniajac niezbite argumenty naukowe, programy poszerzono rowniez
o0 szczepienie populacji chlopcow w wieku 9-14 lat; przyktadowo w Austrii od
2014 roku, w Szwajcarii od 2016 roku, w Belgii, Chorwacji, w Czechach, we
Wrtoszech, w Serbii i Irlandii od 2017 roku, w Danii, w Finlandii, Niemczech,
Stowacji, Holandii i Norwegii od 2018 roku, a w Wielkiej Brytanii od 2019 roku.

Cze$¢ krajow przygotowuje si¢ do wprowadzenia programow w najblizszym
czasie.

Wedhug platformy ”our World in Date” w 2023 roku powszechne szczepie-
nia przeciwko wirusowi HPV sa prowadzone w 125 krajach na $wiecie i w wigk-
szosci sg one w calo$ci finansowane ze srodkow publicznych.

Realizacja programu szczepien w Polsce

W Polsce przez wiele lat nie byto wystarczajacej woli, pomimo utrzymuja-
cych si¢ na wysokim poziomie wskaznikow zachorowalnosci i umieralnosci ko-
biet na raka szyjki macicy, do wprowadzenia ogolnokrajowych, powszechnych
szczepien miodziezy przeciwko wirusom HPV. Wynosza one odpowiednio
12,3/100 000 kobiet i 6,2/100 000 kobiet. W 2020 roku stwierdzono 3862 nowe
zachorowania i 2137 zgonow z powodu tego nowotworu.



203

Dotychczas szczepienia przeciwko wirusom HPV realizowane byly w nie-
wielkim stopniu przez samorzady poszczegdlnych powiatow i miaty ograniczong
wyszczepialno$¢ oceniang na okoto kilkanascie procent, chociaz w niektérych
wojewodztwach oscylowata ona wokot wartosci rednio 50%.

W ciggu 10 lat dziatalno$ci zaobserwowano jednak wymierng korzy$¢ w po-
staci okoto 180 000 zaszczepionych dziewczat.

Sukcesem okazaty si¢ programy organizowane w latach 2010-2021 we Wro-
ctawiu, w ramach ktorych zaszczepiono ponad 75,2% nastolatkow w wieku 13 lat.
Jednak niepetna informacja o korzysciach ptynacych ze szczepien oraz o braku
ciezkich zdarzen niepozadanych lub tez nieadekwatna praca edukacyjna spowodo-
waly brak zainteresowania tym problemem ze strony spoteczenstwa [29].

Biorac pod uwage korzys$ci wynikajace ze szczepien w ramach programéw
spotecznych realizowanych w ponad 130 krajach na $wiecie oraz uzyskiwane
efekty profilaktyczne, Ministerstwo Zdrowia podjeto jedyna stuszng decyzje
i przygotowato Powszechny Program Szczepien przeciwko ludzkiemu wirusowi
brodawczaka (HPV), ktorego realizacja rozpoczeta si¢ od 1 wrzesnia 2024 roku
zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 25 lipca 2024 roku w sprawie
wykazu zalecanych szczepiefn ochronnych zakup szczepionek zostat objety finan-
sowaniem przez ministra do spraw zdrowia [32].

Powszechny program szczepien przeciw HPV realizuje zatozenia i cele Na-
rodowej Strategii Onkologicznej na lata 2020-2030. Uzupetnia on bezptatny Pro-
gram Szczepien Ochronnych dla dzieci i mtodziezy o nowy zakres ochrony przed
rakiem szyjki macicy i innymi chorobami nowotworowymi zwigzanymi z HPV.
Program bazuje na $swiatowych i europejskich rekomendacjach podkreslajacych
bezpieczenstwo, skuteczno$¢ i korzysSci wynikajace z realizacji programow
szczepien przeciw HPV. Dotychczasowe wyniki badan wskazujg jednoznacznie
na pozytywne efekty w zapobieganiu stanom przedrakowym, rakowi szyjki ma-
cicy 1 nowotworom innych narzadéw. Powyzsze zagadnienia omoéwiono szerze;j
w poprzednich czg$ciach pracy.

Szczepienia przeciw HPV s3a zalecanymi szczepieniami ochronnymi dla
dziewczat i chtopcow po ukonczeniu 9. roku zycia az do ukonczenia 14. roku
zycia wlacznie (w chwili podania pierwszej dawki) w schemacie dwudawkowym.

Rada Przejrzystosci Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
(AOTMIT) przygotowala oceng skutecznosci szczepionek przeciw HPV, zgodnie
z ktora dostepne w Polsce obie szczepionki przeciwko HPV sa skuteczne w za-
pobieganiu nowotworom szyjki macicy i brak jest wiarygodnych dowodow na
wyzszos¢ kliniczng ktorejkolwiek z nich.

W poprzednich czgéciach publikacji omoéwiono niektére prace dotyczace
efektow klinicznych wytypowanych szczepionek.

W programie stosowane sg nastepujace szczepionki:

e Cervarix, dawka 0,5 ml (Glaxo Smith Kline Biologicals SA);
e Gardasil 9, dawka 0,5 ml (Merc Sharp of Dohme B.V.).
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Obie szczepionki sg podawane w schemacie dwudawkowym. Drugg dawke
podaje si¢ migdzy 6. a 12. miesigcem po podaniu pierwszej dawki. W programie
nie przewiduje si¢ podawania trzeciej dawki, niezaleznie od okolicznoS$ci.

Podstawowym warunkiem kwalifikacji do szczepien jest dobry ogdlny stan
zdrowia, prawidlowa temperatura ciata, brak zaostrzen chorob przewlektych oraz
na podstawie wywiadu — brak reakcji alergicznej na jakikolwiek sktadnik szcze-
pionki lub po poprzedniej dawce szczepionki. Szczepienia dla osob biorgcych
udzial w programie sg nieodptatne i powinny by¢ udokumentowane wpisem do
elektronicznej Karty Szczepien dokonanej przez §wiadczeniodawce.

Do realizacji szczepienia w ramach programu zobowigzane sg zaktady pod-
stawowej opieki zdrowotnej (POZ) w calej Polsce, niezaleznie od zlozonej de-
klaracji wyboru lekarza POZ.

W kalendarzu szczepien dzieci i mtodziezy na 2024 rok szczepienia prze-
ciwko ludzkiemu wirusowi brodawczaka (HPV) sa tylko zalecane i bezptatne dla
grupy 12-13-latkdéw, zard6wno dziewczynek, jak i chtopcow.

W pozostatych grupach wiekowych sa one odptatne lub czgsciowo refundo-
wane [32].
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The role of human papillomaviruses (HPV) in the development
of cervical cancers. Do preventive vaccinations against HPV actually
reduce the risk of this cancer?

Streszczenie. Zakazenie wirusem brodawczaka ludzkiego jest najczgstsza infekcja prze-
noszong droga ptciows. Kilkaset milionéw ludzi rocznie ulega zakazeniu tym wirusem.
Aktualnie uwaza si¢, ze do powstania stanow przedrakowych i raka szyjki macicy ko-
nieczne jest przetrwate zakazenie wirusami wysokiego ryzyka onkologicznego, ktore
stwierdza si¢ w ponad 90% przypadkow raka szyjki macicy i w ponad 80% rakow jamy
ustnej i krtani, odbytu, stercza oraz pracia. Brodawki i klykciny narzadow pitciowych
spowodowane sg wirusami niskoonkogennymi. Przeprowadzone w wielu krajach pro-
gramy szczepien ochronnych wykazaty znaczng redukcje $rédnablonkowych zmian na
szyjce macicy i w konsekwencji zmniejszenie zachorowalnosci i umieralno$ci na raka
szyjki macicy. W réznych programach profilaktycznych stosuje si¢ trzy szczepionki:
dwuwalentng (Cervarix), czterowalentng (Gardasil 4) oraz dziewigciowalentng (Gardasil
9). Analiza zachorowalnos$ci na raka szyjki macicy w grupie kobiet zaszczepionych i ko-
biet niezaszczepionych wykazata w tej pierwszej istotnie mniej zachorowan. Realizacja
w Polsce programu szczepien przeciwko HPV od 1 wrzesnia 2024 roku jest doniostym
wydarzeniem mogacym wptynac na poprawe stanu zdrowotnego spoleczenistwa. Obecnie
w ponad 130 panstwach prowadzone sa powszechne programy szczepien dla dziewczat
i chtopcow w wieku 12—13 lat. Dwudawkowy schemat szczepien z przerwa 6—12 mie-
siecy pomiedzy iniekcjami jest optymalnym systemem postgpowania. Szczepienia prze-
ciwko HPV sg bezpieczne i rekomendowane dla os6b do 45. roku zycia.

Stowa kluczowe: wirus brodawczaka ludzkiego, szczepienia przeciw HPV, narodowe
programy szczepien, bezpieczenstwo szczepien

Abstract. Human papillomavirus infections are the most common sexually transmitted
infections. It is estimated that several hundred million people are infected with these
viruse each year. It is currently believed that the development of precancerous conditions
and cervical cancer requires persistent infection with high-risk oncological viruses, which
are found in over 90% of cervical cancer cases and in over 80% of oral cavity cancers,
pharynx and larynx, anus, prostate and penis. Genital warts and condyles are caused by
low-oncogenic viruses. Vaccination programs conduced in many countries have shown
a significant reduction in cervical intraepithelial lesions and as a consequence, a reduction
of morbidity and mortality of cervical cancer. Three preventive vaccines are used in var-
ious programs: bivalent (Cervarix), quadrivalent (Gardasil 4) and nine-valent (Gardasil
9). Analysis of morbidity of cervical cancer in the group of vaccinated and unvaccinated
women showed significantly fewer cases in the former group. The implementation of the
HPV vaccination program in Poland as of September 1,2024 is a significant event that
may improve the health in the society. Currently, more then 130 countries have national
vaccination program for girls and boys aged 12—13 years. A two-dose vaccination sched-
ule with a 612 month break between injections is the optimal approach. HPV vaccina-
tions are safe and recommended for people up to 45 years of age.

Key words: human papillomavirus, vaccination against human papillomavirus, national
HPV vaccination program, safety of HPV vaccines



Zastosowanie robotéow w leczeniu operacyjnym — rys historyczny
i czasy wspolczesne

Pawel Sadlecki

Wstep

Zastosowanie robotow w leczeniu operacyjnym to bardzo dynamiczny pro-
ces, ktory charakteryzuje si¢ niezwykle interesujaca historig. Juz okoto 3000 lat
p-n.e. starozytni Egipcjanie budowali zegary wodne, ktore byly wyposazone
w miniaturowe figurki ludzkie uderzajace w dzwony w regularnych odstepach
czasu. Okoto 400 roku p.n.e. Archytas z Tarentu, genialny wynalazca systemow
bloczkow 1 $rub, zaprojektowal drewnianego gotebia, ktory zadziwiat umiejgtno-
$cig lotu. W dwunastym wieku n.e. Ismail al-Jazari, uznawany za ,,0jca robotyki”
1 inzynierii nowozytnej, napisat The Book of Knowledge of Ingenious Mechanical
Devices, w ktorej opisal 50 maszyn oraz instrukcje ich budowy. W kolejnych
stuleciach zaobserwowano gwaltowny rozwoj niezwykle pomystowych maszyn
automatycznych, co zapoczatkowato stosunkowo bogaty okres wynalazkow ro-
botowych, ktory osiagnat swoj szczyt w XV wieku dzigki Leonardo da Vinci,
ktory zachwycatl $wiat licznymi projektami, wsrdd ktorych mozna znalez¢ row-
niez maszyny dziatajagce automatycznie. Cho¢ wiele projektow da Vinci pozo-
stato niedokonczonych, niewatpliwie wyprzedzaty swoja epoke i od tamtej pory
stanowia inspiracj¢ dla wspolczesnych robotéw wykorzystywanych w takich
dziedzinach, jak medycyna i astronomia [1].

Termin ,,robot” zostal wymyslony przez Josefa Capka w 1921 roku; Capek
byt czeskim dramaturgiem. Jego sztuka R.U.R. — Rossumovi Univerzalni
Roboti (Uniwersalne Roboty Rossuma) po raz pierwszy zdefiniowata pojgcie ,,ro-
bota”. Pochodzace od czeskiego stowa robota, oznaczajacego przymusows prace
lub zajecie, stowo to szybko uleglto znieksztatceniu, aby oznacza¢ docelowo po-
wtarzalne zadanie wykonywane przez maszyng, zazwyczaj z niewielkim lub
wregcz zadnym udziatem sztucznej inteligencji. W sztuce roboty, ktore poczat-
kowo wykonywaly monotonne zadania dla swoich ludzkich wtascicieli, w koncu
prébuja zrzuci¢ jarzmo poddanstwa i przeja¢ kontrole nad wtasnym losem. Dra-
mat doczekat si¢ adaptacji telewizyjnej jeszcze przed Il wojng Swiatowa, czyniac
go prawdopodobnie pierwszym w historii telewizyjnym programem z gatunku
science-fiction. 11 lutego 1938 roku brytyjska stacja BBC wyemitowata 35-mi-
nutowy teatr telewizji na podstawie sztuki Capka, wyprzedajac ostawione shu-
chowisko radiowe Orsona Wellesa Wojna swiatow o kilka miesiecy [12].

Wydziat Medyczny, Politechnika im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich w Bydgoszczy
Oddzial Potoznictwa, Choréb Kobiecych i Ginekologii Onkologicznej, Regionalny
Szpital Specjalistyczny w Grudzigdzu
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Wsparcie komputerowe, robotyka, automatyzacja i rzeczywisto$¢ wirtualna
to stosunkowo nowe koncepcje, ktore ostatnio znalazlty zastosowanie rowniez
w opiece zdrowotnej. Zastosowanie robotow w chirurgii datuje si¢ na okoto
35 lat wstecz, a ich rozwdj znaczaco przyspieszyt w ostatnich dwoch dekadach
dzieki postepowi technologicznemu. Mimo krotkiej historii w chirurgii, techno-
logia robotowa juz udowodnita swoje zalety, takie jak lepsza wizualizacja, wigk-
sza precyzja i zwinno$¢ podczas przeprowadzania zabiegdéw matoinwazyjnych.
Celem opracowania jest przedstawienie historii i ewolucji chirurgii robotowej
w ostatnich latach oraz zaprezentowanie jej perspektyw na przysztosé.

Podstawy

Pomyst skonstruowania automatycznej maszyny zdolnej do wykonywania
zadan zazwyczaj realizowanych przez ludzkie rgce w niebezpiecznym i szkodli-
wym $rodowisku jest dos¢ stary. Pierwsza proba zostala podjeta w Stanach Zjed-
noczonych przez Raymonda Goertza w 1951 roku na potrzeby Komisji Energii
Atomowej, gdy zaprojektowano zdalnie sterowane rami¢ mechaniczne do mani-
pulowania niebezpiecznymi substancjami radioaktywnymi [5]. Kolejne zadanie
zostato zrealizowane niemal dekade pozniej, przez Josepha Engelbergera i Geo-
rga Devola, ktorzy opracowali dla firmy General Motors pierwszy przemystowy
robot Unimate® [13]. Te znaczace osiggnig¢cia otworzyly droge do integracji ro-
botyki w réznych dziedzinach przemystu na catym $wiecie.

W odniesieniu do zastosowan chirurgicznych poczatkowa koncepcja robo-
tyki siega lat szes¢dziesiatych, a wywodzi si¢ z wojska. W trakcie dziatan wojen-
nych czesto dochodzi do sytuacji, w ktorych dostep do miejsca konfliktu jest
trudny i niewskazany, co skutkuje brakiem odpowiedniej opieki medyczne;.
Wstrzas krwotoczny i urazy wielonarzadowe sg najczestszymi przyczynami zgo-
néw w walce, dlatego dla wojska kluczowe bylo szybkie zapewnienie specjali-
stycznej opieki chirurgicznej polegajacej na zastosowaniu chirurgii ratunkowe;.
Zamiast transportowac rannych zoinierzy do najblizszego szpitala nalezalo —
w mys$l nowej koncepcji — przenie$¢ salg operacyjng do najblizszej jednostki
wsparcia, co umozliwitoby szybszg interwencj¢. W tym celu w latach dziewigc-
dziesigtych ubiegtego wieku testowano system MEDFAST (Medical Emergency
Forward Area Surgical Telepresence), ktory sktadat si¢ z transportera opance-
rzonego piechoty M577A wyposazonego w salg operacyjng RSU (Remote Surgi-
cal Unit) oraz ze stanowiska chirurgicznego TSW (Telepresence Surgeon’s
Workstation) zainstalowanego w drugiej linii, gdzie w bezpiecznych warunkach
chirurg mogt zdalnie przeprowadzaé operacje ratunkowe [20].

Kolejnym waznym czynnikiem, ktory przyczynit si¢ do rozwoju robotyki
i operacji zdalnych, byt wyscig kosmiczny. W 1957 roku radziecki miedzykon-
tynentalny pocisk balistyczny R-7 wynidst na orbite Sputnik, pierwszego sztucz-
nego satelite, 1 pierwsze obiekty skonstruowane przez cztowieka w przestrzeni
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kosmicznej. Rok pozniej Stany Zjednoczone wystrzelity wlasnego satelite i stwo-
rzyly agencje NASA, federalng instytucj¢ poswigcong eksploracji kosmosu. Po-
dobnie jak w strefach wojennych przestrzen kosmiczna jest sSrodowiskiem nie-
przyjaznym, w ktorym obecno$¢ cztowieka wymaga specjalnego przygotowania
i zabezpieczenia zwigzanego z ogromnym naktadem s$rodkow finansowych
i przygotowan. Potrzeba manipulacji precyzyjnymi instrumentami na odlegtos¢
doprowadzita do zaangazowania sektorow prywatnego i publicznego w rozwoj
technologii w tej dziedzinie. Jaron Lanier byt osobg, ktéra ukula termin ,,wirtu-
alna rzeczywisto$¢” i opracowalta oraz wdrozyta projekt noszonego na glowie
wyswietlacza HMD (Head Mounted Display) [21]. Kolejng innowacja Laniera
byt interfejs technologiczny, umozliwiajacy uzytkownikowi interakcje i kontro-
lowanie obrazéw w §rodowisku wirtualnej rzeczywistosci VR (Virtual Reality).
Stuzyta do tego DataGlove firmy VPL, Inc., narzedzie w ksztalcie r¢kawicy do
interakcji za pomoca gestow dtoni. DataGlove mogla mierzy¢ pozycje i orienta-
cje dloni oraz zapewnia¢ uzytkownikowi informacje zwrotng dotykowa dzieki
serii optycznych czujnikéw zginania, gigtkich elementéw piezoceramicznych
i niskoczestotliwosciowych pol magnetycznych [22]. Do 1987 roku szczytem
mozliwoséci VR byto uzycie HMD i interakcja z obrazami generowanymi kom-
puterowo w §rodowisku wirtualnym. Potaczenie VR i robotyki doprowadzito do
realizacji idei zdalnego przekazywania gestow, dokonat tego Scott Fischer, jeden
z pionieréw VR. Rozwinat on pierwsze narzgdzie HMD, ktore pozwalato uzyt-
kownikowi zanurzy¢ si¢ w tréjwymiarowym $rodowisku wirtualnym, podczas
gdy inzynier Phil Green opracowal system zdalnej manipulacji robotowej do mi-
krochirurgii w Stanford Research Institute. Obie koncepcje, zdalnego przekazy-
wania gestow i zdalnej kontroli ramion robota, byty kluczowe dla rozwoju zdal-
nych operacji chirurgicznych.

Poczatki

Pierwszym narzedziem, ktoére zostato uzyte w praktyce, byta PUMA 200
(Programmable Universal Machine for Assembly). To robot do przeprowadzenia
biopsji neurochirurgicznych, pierwsze biopsje z udziatem zywego pacjenta zo-
staly z sukcesem przeprowadzone w 1985 roku. Kwoh i wspolpracownicy uzyli
systemu robotowego PUMA 560 do przeprowadzania biopsji neurochirurgicz-
nych z wigkszg precyzjg — czyli w chirurgii stereotaktycznej moézgu [11]. Ten
sam system zostal pdzniej uzyty przez Daviesa i innych do wykonania przezcew-
kowej resekcji stercza (TURP) — co stato si¢ prekursorem PROBOT-a. PROBOT
zostal opracowany przez Integrated Surgical Supplies Ltd. Zaprojektowano go
specjalnie do wykonywania TURP, umozliwiajgc sterowanie obracajacym si¢
ostrzem w celu przeprowadzenia resekcji stercza [2].

W 1992 roku opracowano system Robodoc® Surgical System (Curexo
Technology, Fremont, CA, USA), ktéry stal si¢ pierwszym systemem roboto-
wym uzytym w chirurgii ortopedycznej. To aktywny, autonomiczny system,
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ktory umozliwiat chirurgowi przeprowadzenie bezcementowej catkowitej artro-
plastyki biodra. Jednakze wprowadzenie tej technologii byto ograniczone ze
wzgledu na jej ztozono$¢ oraz wydtuzony czas trwania operacji. Kolejnym sys-
temem ortopedycznym, podobnym do Robodoc®, byt CASPAR (Ortho-
Magquet/URS, Schwerin, Niemcy), wykorzystywany w artroplastyce biodra i ko-
lana. Nastepny system — PAKY — umozliwiat przezskore uzyskanie dostepu do
nerki w celu usuniecia kamieni nerkowych. Zaden z wymienionych powyzej sys-
temow nie zostal jednakze zaprojektowany z mysla o procedurach laparoskopo-
wych w obrebie jamy otrzewnej [12].

Pierwszy robot chirurgiczny tego typu zostal opracowany pod koniec lat
osiemdziesiatych przez wspomnianego wyzej Phila Greena ze Stanford Research
Institute (SRI, p6zniej SRI International). Phil Green potaczyt technologie troj-
wymiarowej wizualizacji (opracowanej przez NASA w latach szesédziesiatych)
oraz zdalnego sterowania narzedziami robota [ 15]. Pierwszy prototyp (SRI Green
Telepresence) sktadat si¢ z dwoch czesci: stacji roboczej chirurga (TSW) 1 zdal-
nej jednostki chirurgicznej (RSU). TSW byta wyposazona w stereoskopowy mo-
nitor wideo oraz manipulatory instrumentdéw chirurgicznych, ktore przekazywaty
ruchy rak do RSU. RSU miata wymienne koncoéwki narzedzi oraz parg stereogra-
ficznych kamer wideo $ledzacych wzrok chirurga operatora. W czerwcu 1993
roku system chirurgiczny zostat zaprezentowany podczas ¢wiczen w Fort Gordon
w USA. Rok pozniej, w pazdzierniku 1994 roku, pelny system zostal zaprezen-
towany na dorocznej konwencji Armii USA [7].

W latach dziewigcédziesigtych dzicki wysitkom naukowcoOw nastgpita
zmiana paradygmatu w robotyce poprzez wprowadzenie koncepcje Master-
Slave, czyli zdalnej kontroli ruchéw robota przez operatora dziatajacego w sta-
nowisku sterujacym. W 1990 roku firma Computer Motion, wspierana przez
agencje DARPA (Defense Advanced Research Projects Agency) opracowata ra-
mi¢ robota do zastosowania endoskopowego, nazwane AESOP® (Automated
Endoscopic System for Optimal Positioning). Pierwszy model — AESOP 1000,
zatwierdzony w 1994 roku, byt kontrolowany z uzyciem pedatow. Tymczasem
w 1996 roku opracowano AESOP 2000, w ktérym kontrola za pomoca pedatow
zostata zastapiona systemem sterowania gtosowego. Pozwalalo to na kontrole en-
doskopu przez operatora za pomoca gtosu i wyeliminowato konieczno$¢ obecno-
$ci asysty. Nastepnie platforma AESOP ewoluowala, oferujac wicksza liczbe
stopni swobody oraz ulepszone funkcje sterowania gtosowego w wersji AESOP
HR [10]. W 1998 roku firma Computer Motion wprowadzita system ZEUS z ra-
mionami i instrumentami chirurgicznymi zdalnie kontrolowanymi przez chi-
rurga. System ZEUS skladal si¢ z trzech ramion przymocowanych do stotu ope-
racyjnego: jednego ramienia AESOP kontrolujacego endoskop oraz dwoch
ramion chirurgicznych o czterech stopniach swobody. W 1998 roku system
ZEUS zostal uzyty po raz pierwszy w Cleveland Clinic do operacji zespolenia
jajowodu. Rok pdzniej w Kanadzie przeprowadzono operacjg¢ przeszczepu tet-
nicy wiencowej [3].
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W 2001 roku odbyt si¢ przetomowy krok w chirurgii w asys$cie robota —
Operacja Lindberg. Jej nazwa nawigzuje do pioniera lotdw transatlantyckich
Charlesa Lindberga. Operacja Lindberg polegata na przeprowadzeniu operacji
robotowej za pomocg systemu ZEUS i systemu telewspolpracy SOCRATES,
pozwalajgcego chirurgowi na zdalne sterowanie ramieniem robota na odlegtosc.
Zakonczong pelnym sukcesem operacje cholecystektomii wykonatl obecny w No-
wym Jorku profesor Jacques Marescaux, pacjent znajdowat si¢ w klinice w Stras-
burgu we Francji [14].

W 1995 roku w Kalifornii Frederick H. Moll i Robert Younge zatozyli firme
Intuitive Surgical, ktoéra opracowata pierwsze robotowe systemy chirurgiczne,
w tym system Lenny (od Leonardo). Kolejna generacja — Mona — powstata
w 1997 roku i byla pierwszym systemem robotowym uzytym w probach prze-
prowadzanych przy udziale ludzi — pacjentéw. Pierwsza operacja wykonang za
pomoca robota Mona byto usunigcie pecherzyka zoélciowego wykonane w 1997
roku przez doktora Jacquesa Himpensa, chirurga bariatr¢ w Szpitalu Saint-Bla-
sium w Dendermonde w Belgii [8]. Kolejnym przetomowym krokiem w rozwoju
bylo opracowanie w 1998 roku platformy robotowej trzeciej generacji: da
Vinci®. Platforma da Vinci® charakteryzowala si¢ wprowadzeniem innowacyj-
nego systemu ramion robotowych z systemem EndoWrist®, umozliwiajacego
uzyskanie szesciu stopni swobody w poruszaniu narzedziem chirurgicznym. Plat-
forma da Vinci® trzeciej generacji pozwolita na wykonanie zlozonych matoin-
wazyjnych operacji kardiochirurgicznych w Heart Center w Lipsku. Kardiochi-
rurdzy za pomocg robota wykonali rownoczasowo wszczepienie zastawek serca
oraz by-pass naczyn wiencowych [18]. Technologia EndoWrist® zrewolucjoni-
zowata mozliwosci, ktore oferuje chirurgia robotowa, i sprawita, ze do wykorzy-
stania robotow w leczeniu operacyjnym przekonaty si¢ cate rzesze nowych adep-
tow chirurgii. W 2000 roku robot da Vinci® otrzymat aprobate FDA do procedur
laparoskopowych, stajac si¢ pierwszym robotem chirurgicznym powszechnie
stosowanym w operacjach chirurgicznych w Stanach Zjednoczonych.

Czasy wspolczesne

Wykorzystanie robotdw w chirurgii przeszto ogromny postep w stosunkowo
krotkim czasie, przynoszac korzysci zarowno pacjentom, jak i chirurgom — ope-
ratorom. Pacjenci mogg liczy¢ na skrocenie czasu hospitalizacji, zmniejszenie
ryzyka powiklan oraz mniej widoczne blizny w poréwnaniu ze skutkami zabiegu
wykonanego za pomoca metody tradycyjnej. Z kolei dla chirurga systemy robo-
towe wprowadzajg ergonomiczng konsol¢ pozwalajaca na operowanie w pozycji
siedzgcej, sterowanie joystickami niwelujagcymi efekt przechylu w narzedziach
laparoskopowych oraz okulary 3D, ktore wyswietlaja powickszony obraz pola
operacyjnego. Kolejnym przyktadem inzynierii w medycynie jest integracja urza-
dzen haptycznych, ktore odbierajg informacje od sensoréw i przekazuja je do chi-
rurga, umozliwiajac precyzyjne manipulowanie tkankami. Osiaga si¢ to dzigki
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sensorom momentu obrotowego i sity umieszczonym na koncéwkach instrumen-
tow, ktore przekazujg informacje o sile chwytu operatorowi. W miare jak chirur-
gia ogblna zmierza w kierunku procedur mniej inwazyjnych, wzrasta rola proce-
dur laparoskopowych i robotowych. Laparoskopia przyczynita si¢ do istotnego
skrocenia czasu hospitalizacji i zmniejszenia odsetka powiktan, szczegdlnie
w grupach wysokiego ryzyka. Z kolei rozw6j systemow chirurgii robotowej po-
zwala przezwyci¢zy¢ ograniczenia narzucone przez laparoskopi¢. Chirurgia
wspomagana robotowo (RAS) stala si¢ sposobem na integracje nowoczesnych
technologii z minimalnie inwazyjng chirurgig tradycyjng. Poréwnanie robotow
chirurgicznych opisanych ponizej przedstawiono w tabeli 1.

Tabela 1. Por6wnanie robotow chirurgicznych

System Da Vinci® 5 |Versius Plus® |Hugo™ RAS [Senhance® |Avatera®
Producent Intuitive CMR Medtronic, TransEnterix, |Avateramedi-
Surgical, USA [Surgical, UK |USA USA cal, Germany
Liczba 1 + 4 ramiona |do 4 do 4 do3 1 + 4 ramiona
jednostek niezaleznych |niezaleznych |niezaleznych
jednostek jednostek jednostek

Typ konsoli  |zamknigta otwarta otwarta otwarta zamknigta
Obrazowanie |tak, konsola [tak, okulary |tak, okulary |tak, okulary [tak, konsola
3D polaryzacyjne |polaryzacyjne, |polaryzacyjne

system sledze-|system $ledze-

nia wzroku  |nia wzroku
Haptyka tak tak tak tak tak
Srednica 8 mm 5 mm 8 mm 3mm,5mm |5 mm
narzedzi
Obrazowanie |tak tak nie tak nie
IR ICG

Zrodto: opracowanie wilasne.

Od roku 2000 da Vinci® dominuje na rynku systemow robotowych w chi-
rurgii, wdrozenia systemu obserwuje si¢ w réznych dziedzinach chirurgicznych,
w tym kardiochirurgii, chirurgii ogoélnej, ginekologicznej i urologicznej. Robot
da Vinci® firmy Intuitive Surgical, USA sktada si¢ z trzech gtownych elemen-
tow: kolumny chirurgicznej z czterema ramionami robota, konsoli operatora
i wiezy chirurgicznej. Ramiona mocowane sg do trokar6w wprowadzonych do
ciala pacjenta, a nastgpnie dokowane z dedykowanymi narzedziami chirurgicz-
nymi. Konsola typu zamknigtego pozwala chirurgowi na doktadne sterowanie
narzedziami za pomocg manipulatorow typu pegsetowego, a takze manipulatoréw
noznych do aktywacji diatermii chirurgicznej oraz sterowania kamera i sprze-
gtem. Wieza chirurgiczna zawiera tor wizyjny z kamera, optyka i zrodtem $wiatta
oraz generatorem diatermii do cigcia i koagulacji tkanek [6]. System da Vinci®,
Intuitive Surgical przedstawiono na rysunku 1.
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Rys. 1. System da Vinci® pigtej generacji (materialy firmy Intuitive Surgical,
https://www.intuitive.com/)

Q

System Versius® firmy Cambridge Medical Robotics Ltd., UK to modu-
lowy robot chirurgiczny stosowany w chirurgii ginekologicznej, urologicznej
oraz jelit. Modutowa budowa pozwala na elastyczne rozmieszczenie w sali ope-
racyjnej, a rozne ramiona robota obstuguja narzgdzia takie, jak nozyczki, elek-
trody diatermiczne, graspery i imadta. Konsola typu otwartego pozwala chirur-
gowi na kontrolowanie ramion robota za pomocg kontrolerow re¢cznych
umozliwiajacych rowniez aktywacje diatermii. System korzysta z narzedzi sred-
nicy 5 mm, ramiona robotyczne pozwalajg na uzyskanie siedmiu stopni swobody.
System pozwala na obserwacje¢ pola operacyjnego w technologii 3D-HD, otwarta
konsola pozwala na bardzo dobry kontakt z zespotem operacyjnym [17]. System
Versius®, CMR Surgical przedstawiono na rysunku 2.

Rys. 2. System Versius (materiaty firmy Versius CMR Surgical, https://cmrsurgical.com/)
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Kolejny modutowy system robotowy to Hugo RAS firmy Medtronic, Minnea-
polis, MN, USA. System jest wyposazony w konsole otwartg z recznymi manipula-
torami typu ,,pistoletowego” oraz pedaly do sterowania kamera, zrodlem energii
i rezerwowym ramieniem. W sklad systemu wchodzg cztery jednostki przytozkowe,
kazda zawierajaca sze$¢ potaczen zapewniajacych odpowiedni zasieg ruchu narzedzi
chirurgicznych. System wymaga zastosowania dedykowanych okularow 3D pozwa-
lajacych na $ledzenie ruchow glowy operatora i modyfikowanie potozenia kamery
[16]. System Hugo™ RAS, Medtronic przedstawiono na rysunku 3.

'({

‘ J/ s /// 0

Rys. 3. System Hugo RasTM (materiaty firmy Medtronic, https://europe.medtronic.com/)

System Senhance firmy TransEnterix, Morrisville, NC, USA (obecnie Asensus
Surgical, Inc. ) to otwarta konsola operatora oraz cztery niezalezne jednostki przytdz-
kowe z ramionami robotowymi oraz technologig $ledzenia ruchu oczu chirurga, co po-
zwala na sterowanie obrazem poprzez patrzenie na punkt w polu operacyjnym. System
oferuje haptyczne sprzezenie zwrotne i jest kompatybilny ze standardowymi trokarami
laparoskopowymi, co pozwala na szybka konwersje¢ do laparoskopii w sytuacjach awa-
ryjnych [19]. System Senhance®, TransEnterix przedstawiono na rysunku 4.

\,, 2

M\

Rys. 4. System Senhance® (materiaty firmy TransEnterix — obecnie Asensus Surgical,
Inc., https://www.asensus.com/)
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Opracowany w Jenie, Niemcy system Avatera® zgod¢ na uzytkowanie
w Europie uzyskat w 2019 roku, wykorzystywany jest gldwnie do matoinwazyj-
nych operacji ginekologicznych i urologicznych. Sktada si¢ z jednostki roboto-
wej z trzema ramionami wykorzystujacymi narzedzia srednicy 5 mm, dodatkowe
rami¢ porusza 10 mm optyka endoskopowg. Wszystkie ramiona oferuja siedem
stopni swobody i sg kontrolowane przez operatora siedzgcego przy otwartej kon-
soli. Urzadzenie zapewnia obrazowanie 3D full HD, otwarta konsola pozwala na
dobra komunikacje z pozostalymi czlonkami zespotu operacyjnego [4]. System
Avatera®, Avateramedical przedstawiono na rysunku 5.

Rys. 5. System Avatera® (materiaty firmy Avateramedical, https://avatera.eu/en/avatera-
system)

Chirurgia robotowa w Polsce

Wedtug danych zawartych w najnowszym raporcie firmy Modern Healthcare
Institute chirurgia w asyscie robotow rozwija si¢ Polsce bardzo dynamicznie.
Zgodnie z dokumentem zawierajacym informacje dotyczace operacji w 2023 roku
liczba systemow robotowych wykorzystywanych przez polskie szpitale ulegta nie-
mal podwojeniu, a liczba zabiegéw wykonanych w asyscie robotéw wzrosta ponad
dwukrotnie. Oprocz intensywnego wdrazania systemow chirurgii ogolnej (da
Vinci®, Versius®) szybko rosnie rowniez liczba szpitali wykorzystujacych specja-
listyczne systemy robotowe w ortopedii oraz neurochirurgii. W asys$cie robotow
ogo6lnochirurgicznych (da Vinci®, Versius®, Senhance®) wykonano w 2023 roku
w Polsce ponad 10,1 tysiecy operacji, sposrod ktorych wigkszos$¢ (69%) stanowity
nadal zabiegi prostatektomii. Ponad 12% operacji robotowych stanowily procedury
ginekologiczne, gtownie byty to histerektomie wykonywane z powodu raka btony
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sluzowej macicy, a ponad 8% stanowity operacje raka jelita grubego i odbytnicy.
Zabiegi z wykorzystaniem robota da Vinci® w 2023 roku przeprowadzano w 45
szpitalach, systemu Versius® uzywato 13 szpitali, a jeden szpital pracowat na sys-
temie Senhance® [9].

Przysztosé

Ewolucja i przyszto$¢ technologii robotowej prawdopodobnie begdzie opie-
ra¢ si¢ na udoskonalaniu sprzetu i jego oprogramowania. Chirurgia wspomagana
robotem jest obecnie stosowana we wszystkich dyscyplinach chirurgicznych. Po-
step technologiczny dazy obecnie do zmniejszenia rozmiaru instrumentow i jed-
nostek robota, tatwiejszego i szybszego dokowania, automatycznej wymiany in-
strumentow; technologia sprzezenia zwrotnego tkanek, integracja z obrazami
radiologicznymi i sztuczna inteligencja sa w perspektywie. Na rynku robotow
chirurgicznych mozna zaobserwowaé kilka kluczowych trendow. Pierwszym
z nich jest dazenie do obnizania kosztéw zakupu i eksploatacji tych systemow.
Producenci nowych platform nie tylko oferuja atrakcyjne ceny, lecz takze pro-
jektuja swoje urzadzenia tak, aby maksymalnie wykorzysta¢ juz istniejace
w szpitalach zasoby sprzetu medycznego. W efekcie wiele nowych systeméw
robotowych jest kompatybilnych z torami wizyjnymi oraz generatorami diater-
micznymi stosowanymi w laparoskopii i pozwala na wykorzystanie prostszych
i tanszych narzedzi laparoskopowych. Kolejny trend dotyczy konstrukeji plat-
form robotowych oraz sposobu sterowania nimi przez chirurga. Intuitive Surgical
opracowato standard budowy konsoli chirurgicznej, ktéry obecnie dominuje na
rynku. System ten opiera si¢ na recznych manipulatorach przypominajacych pe-
sety do sterowania narzedziami robota oraz manipulatorach noznych do obstugi
kamery, sprzegla i sterowania diatermia. Wigkszo$¢ nowych producentoéw wpro-
wadza identyczny uktad konsoli w swoich urzadzeniach, stosujac jedynie nie-
wielkie modyfikacje. Glownym protagonista w technologii robotow chirurgicz-
nych ciggle pozostaje firma Intuitive Surgical, ale pomimo swojej hegemonii
i dominacji ewolucja chirurgii robotycznej jest daleka od zakonczenia. Na hory-
zoncie pojawiaja sie potencjalni konkurenci, ktdrzy sa w stanie poszerzy¢ granice
zastosowania robotow chirurgicznych w medycynie [9].

Podsumowanie

Podsumowujac, liczba nowych platform wspomagajacych zabiegi chirur-
giczne w asyscie robotow stale ros$nie, wspierana przez dynamiczny rozwoj
rynku. Tworcy systemow intensywnie wdrazaja nowe technologie, aby udosko-
nali¢ mozliwo$ci dotychczasowych rozwigzan. Wzrost konwersji z konwencjo-
nalnych metod chirurgicznych na operacje wspomagane robotycznie stanowi po-
zytywny sygnal dla chirurgéw planujacych wdrozenie tej technologii w swojej
praktyce. Cho¢ potrzebne sa dalsze badania oceniajace mocne i stabe strony wy-
korzystania robotyki w sali operacyjnej, wstepne dane wskazuja, ze platformy
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robotowe moga zapewni¢ poréwnywalne wyniki w stosunku do konwencjonal-
nych procedur. Ostatnie trzy dekady, poczawszy od pierwszej operacji cztowieka
wykonanej z wykorzystaniem robota, byty kluczowe dla rozwoju koncepcji plat-
formy typu Master-Slave. Pomimo niezaprzeczalnych zalet technicznych i istot-
nych korzysci klinicznych chirurgii robotowe;j jej pelne wdrozenie do codziennej
praktyki klinicznej bedzie wymagato publikacji randomizowanych badan kli-
nicznych, ktore wykazg istotne korzysci kliniczne.

Dokowanie ramion robota Versius CMR Surgical — aby obejrze¢ film zeskanuj
kod QR.

Versius CMR Surgical. Praca ramion robotycznych — aby obejrze¢ film zeskanuj
kod QR.
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The use of robots in surgical treatment: historical overview and modern times

Streszczenie. Mimo kroétkiej historii w chirurgii technologia robotowa juz udowodnita
swoje zalety, takie jak lepsza wizualizacja, wigksza precyzja i zwinno$¢ podczas prze-
prowadzania zabiegéw matoinwazyjnych w poréwnaniu z chirurgig tradycyjng. Celem
opracowania jest przedstawienie historii i ewolucji chirurgii robotowej w ostatnich latach
oraz zaprezentowanie jej perspektyw na przysztos¢. W latach dziewigédziesiatych dzieki
wysitkom naukowcow nastapila zmiana paradygmatu w robotyce poprzez wprowadzenie
koncepcji Master-Slave, czyli zdalnej kontroli ruchéw robota przez operatora dziataja-
cego w stanowisku sterujacym. Wykorzystanie robotow w chirurgii przeszto ogromny
postep w stosunkowo krotkim czasie, przynoszac korzysci zardbwno pacjentom, jak i chi-
rurgom — operatorom. Pacjenci mogg liczy¢ (w porownaniu z zabiegiem tradycyjnym) na
kroétszy czas hospitalizacji, mniejsze ryzyko powiklan oraz mniej widoczne blizny. Z ko-
lei dla chirurga systemy robotowe wprowadzaja ergonomiczng konsolg pozwalajaca na
operowanie w pozycji siedzacej, sterowanie joystickami niwelujagcymi efekt przechytu
w narzedziach laparoskopowych oraz okulary 3D, ktore wyswietlaja powigkszony obraz
pola operacyjnego. Kolejnym przykladem inzynierii w medycynie jest integracja urza-
dzen haptycznych, ktére odbieraja informacje od sensordéw i przekazuja je do chirurga,
umozliwiajac precyzyjne manipulowanie tkankami. Osiaga si¢ to dzigki sensorom mo-
mentu obrotowego i sity umieszczonym na koncowkach instrumentdw, ktore przekazuja
informacje o sile chwytu operatorowi. W miarg jak chirurgia ogélna zmierza w kierunku
procedur mniej inwazyjnych, wzrasta rola procedur laparoskopowych i robotowych.
Glownym protagonista w technologii robotow chirurgicznych ciagle pozostaje firma
Intuitive Surgical, ale pomimo swojej hegemonii i dominacji, ewolucja chirurgii robo-
tycznej jest daleka od zakonczenia. Na horyzoncie pojawiaja si¢ potencjalni konkurenci,
ktérzy sa w stanie poszerzy¢ granice zastosowania robotéw chirurgicznych w medycynie.

Stowa kluczowe: chirurgia robotowa, da Vinci, Versius, Hugo RAS, Senhance, Avatera

Abstract. Despite its short history in surgery, robotic technology has already proven its
advantages, such as better visualization, greater precision and agility during minimally in-
vasive procedures. The aim of this paper is to present the history and evolution of robotic
surgery in recent years and to present its prospects for the future. In the 1990s, thanks to the
efforts of scientists, a paradigm shift in robotics took place, introducing the Master-Slave
concept, i.e. remote control of robot movements by an operator operating at a control sta-
tion. The use of robots in surgery has undergone enormous progress in a relatively short
time, bringing benefits to both patients and surgeons. Patients can count on a shorter hospital
stay, a lower risk of complications and less visible scars. In turn, for the surgeon, robotic
systems introduce an ergonomic console allowing for surgery in a sitting position, control
of joysticks that eliminate the tilt effect in laparoscopic instruments and 3D glasses that
display an enlarged image of the surgical field. Another example of engineering in medicine
is the integration of haptic devices that receive information from sensors and transmit it to
the surgeon, enabling precise manipulation of tissues. This is achieved by torque and force
sensors placed on the tips of the instruments, which transmit information about grip force
to the operator. As general surgery moves towards less invasive procedures, the role of
laparoscopic and robotic procedures is growing. The main protagonist in surgical robot
technology is still Intuitive Surgical, but despite its hegemony and dominance, the evolution
of robotic surgery is far from over. Fortunately, there are potential competitors on the hori-
zon that are able to expand the boundaries of surgical robots in medicine.

Key words: robotic surgery, da Vinci, Versius, Hugo RAS, Senhance, Avatera



Wybrane markery stanu zapalnego jako czynniki prognostyczne
u pacjentek z nowotworami narzadow plciowych
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Przewlekly, uogdlniony stan zapalny czesto towarzyszy chorobom nowo-
tworowym, ma istotny wplyw na progresj¢ guza nowotworowego oraz powsta-
wanie przerzutow. W poczatkowych etapach choroby nowotworowej odpowiedz
immunologiczna wykazuje dziatanie ograniczajace rozwo6j nowotworu, podczas
gdy w pozniejszych stadiach guz ustanawia mechanizmy, ktére pozwalaja mu
unika¢ odpowiedzi immunologicznej, wywolujac przewlekly proces zapalny
0 dzialaniu pronowotworowym [2]. Cytokiny prozapalne, oprocz tego, ze dzia-
laja lokalnie, wyzwalaja takze odpowiedz ogdlnoustrojowa, ktéra ma wptyw na
procesy zachodzace w réznych narzadach i tkankach odlegtych od guza nowo-
tworowego, powodujac pojawienie si¢ roznych objawow okreslanych jako ze-
spoty paranowotworowe, pogarszajace odpowiedz na leczenie, jako$¢ zycia oraz
przezycie pacjentow onkologicznych. Rozpatrujac relacje guz — gospodarz jako
integralny i dynamiczny system biologiczny, mozna stwierdzi¢, ze przewlekle
zapalenie wywotane przez guz stanowi mechanizm komunikacji migdzy tkan-
kami a narzadami, ktory jest gléwnie kontrolowany poprzez rozne sygnaty.
Mikrosrodowisko guza nowotworowego (ang. tumor microenvironment, TME)
to ztozony uktad komorek, czasteczek, struktur i czynnikow, ktore otaczaja ko-
morki nowotworowe i wplywaja na ich rozwdj, zachowanie oraz zdolno$¢ do po-
wstawania przerzutow. W sktad mikrosrodowiska guza wchodza m.in. komorki
nowotworowe, komorki uktadu odpornosciowego, komoérki naczyn krwiono-
$nych, fibroblasty, komorki srodbtonka, makrofagi, a takze réznorodne czynniki
chemiczne, takie jak cytokiny, chemokiny oraz czynniki wzrostu. Immunosupre-
sja w mikrosrodowisku guza jest znanym czynnikiem, ktory sprzyja wzrostowi
guza i migracji komorek nowotworowych, wywotanym przez stan zapalny o cha-
rakterze ogo6lnoustrojowym i przewlektym, w ktorym udziat maja rozmaite me-
diatory — krazace komorki [20]. Zapalenie ogoélnoustrojowe sprzyja wzrostowi
guza 1 powstawaniu przerzutow poprzez produkcj¢ czasteczek prozapalnych
przez komorki uktadu odporno$ciowego (makrofagi, neutrofile, komorki NK),
a takze przez aktywacje szlakow sygnalizacyjnych onkogennych [2].

Parametry krwi obwodowej, w tym biate krwinki (WBC), neutrofile (NEU),
limfocyty (LYM) oraz ptytki krwi (PLT), sg zwigzane z zapaleniem ogolnoustro-
jowym. Poza tym stosunek neutrofilow do limfocytow (NLR), stosunek plytek
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krwi do limfocytow (PLR) oraz stosunek limfocytow do monocytéw (LMR) sg
wskaznikami prognostycznymi dla réznych nowotworoéw, m.in. przewodu pokar-
mowego, czerniaka czy raka phuca [21, 26, 33, 44, 50]. W réznych badaniach wy-
kazano predykcyjne znaczenie markeré6w odpowiedzi zapalnej, takich jak NLR
(wskaznik neutrofilowo-limfocytowy) i PLR (wskaznik ptytkowo-limfocytowy),
MLR (wskaznik monocytowo-limfocytowy) i SII (wskaznik ogdlnoustrojowej re-
akcji immunologiczno-zapalnej w nowotworach zenskich narzadow ptciowych [2].

Neutrophile-to-Lymphocyte Ratio (NLR) — stosunek neutrofilow
do limfocytow

Neutrofile stanowia glowny sktadnik populacji leukocytow. Wydzielaja cy-
tokiny, chemokiny oraz enzymy, w tym elastaze neutrofilows, metaloproteinaze
9 (MMP9) oraz czynnik wzrostu §rédbtonka naczyniowego (VEGF). Regularnie
obserwowane wyzsze poziomy neutrofili biorg udziat w remodelowaniu macie-
rzy pozakomorkowej, co sprzyja angiogenezie i przyczynia si¢ do rozwoju guza.
Limfocyty z kolei stanowig wazny sktadnik uktadu odpornosciowego gospodarza
i moga atakowa¢ komorki nowotworowe, a ich infiltracja w guzie uznawana jest
za odpowiedz immunologiczna przeciwnowotworowa, skorelowana z poprawa
przezycia. Limfopenia czgsto wystepuje w zaawansowanych stadiach raka i moze
prowadzi¢ do stabej i niewystarczajacej odpowiedzi immunologicznej. Wcze-
$niejsze doniesienia wskazywaly, ze zmniejszenie liczby limfocytéw w surowicy
ma negatywny wpltyw na rokowanie pacjentow z rakiem i moze przyspieszy¢
rozwoj i progresj¢ komorek nowotworowych. Stosunek neutrofilow do limfocy-
tow (NLR) jest jednym z najbardziej obiecujacych biomarkeréw prognostycz-
nych w réznych rodzajach nowotworow [8]. W wielu przeprowadzonych bada-
niach zaproponowano rozne wartosci graniczne dla NLR w odniesieniu do
przezycia catkowitego (OS, Overall Survival) [23, 24].

Lymphocyte-to-Monocyte-Ratio (LMR) — stosunek limfocytow
do monocytow

W mikro$rodowisku guza monocyty moga pehi¢ rozne funkcje, na ré6znych
etapach wzrostu i progresji guza. Cytokiny prozapalne, takie jak czynnik martwicy
guza alfa (TNF-a) i interleukina 1 (IL-1), wydzielane przez monocyty, sa zwigzane
z niekorzystnym rokowaniem u pacjentow onkologicznych. W trakcie choroby no-
wotworowej monocyty réznicuja si¢ w makrofagi zwiazane z guzem (Tumor Asso-
ciated Macrophage TAM) 1 moga sprzyja¢ $mierci komorek nowotworowych.
Z drugiej strony wykazuja wlasciwosci prokancerogenne, takie jak thumienie od-
pornosci nabytej, promowanie angiogenezy, inwazji i migracji. Aktywno$¢ mono-
cytow w raku jest zwigzana z dwoma fenotypami: M1 i M2. Makrofagi M1 poprzez
m.in. produkcje IL-1, -6, -12, TNF-0, ROS i RNI wzmacniajg odpowiedz przeciw-
nowotworowa. Komorki o fenotypie M2 produkujg IL-12, -23 oraz IL-10, ktére
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przyczyniajg si¢ do wygaszania procesu zapalnego i ostabiania odpowiedzi
immunologicznej przeciwnowotworowej organizmu. Zwigkszony stosunek lim-
focytow do monocytow (wysoki LMR) jest czgsto zwigzany z lepszym rokowa-
niem, poniewaz wskazuje na silniejszg odpowiedZz immunologiczng przeciwno-
wotworowg. Z kolei niski LMR moze sugerowac ostabienie odpowiedzi
immunologicznej organizmu, co wigze si¢ z gorszym rokowaniem i bardziej agre-
sywnym przebiegiem choroby nowotworowej [24].

Platelet-to-Lymphocyte-Ratio (PLR) — stosunek plytek krwi
do limfocytow

Plytki krwi to jedne z pierwszych komorek, ktore gromadza si¢ w miejscu
uszkodzenia i poprzez lokalne uwalnianie zawartos$ci swoich ziarnistosci inicjuja
tzw. kaskade zapalng. Wraz z innymi komérkami immunologicznie kompetent-
nymi tworzg tzw. ,,mikro§rodowisko guza”. Trombocytoza, czyli stan, gdy liczba
ptytek krwi (PLT) >450 000/uL czesto wystepuje u pacjentoéw z guzami litymi
i przewleklym zapaleniem, a w polaczeniu ze zwickszong aktywacja moze pro-
wadzi¢ do zwickszonego ryzyka zakrzepicy. Trombocytoza jest negatywnym pre-
dyktorem przezycia w wielu rodzajach nowotworow [42]. Trombocytoza nie jest
tylko epifenomenem nowotworowosci, ale raczej nieprawidlowoscig paranowo-
tworowa. Wzrost ten moze wystgpowac z réznych powodow, takich jak krwawie-
nie z guza — reaktywna trombocytoza lub zmiany metaboliczne wywotane przez
sam guz, zwane trombocytoza paranowotworowg [31, 49].

Sposob, w jaki plytki krwi wchodza w interakcje z komoérkami nowotworo-
wymi, jest skomplikowany. W mikrosrodowisku guza ptytki krwi sprzyjaja an-
giogenezie, a tym samym tworzeniu przerzutdw, np. przez uwalnianie czynnika
wzrostu $rodblonka naczyniowego (VEGF) oraz transformujacego czynnika
wzrostu beta (TGF-). Z kolei czynnik wzrostu pochodzacy z ptytek krwi (PDGF)
odgrywa wazna role we wspomaganiu wzrostu guza i inwazji. Dodatkowo cyto-
kiny (IL-1pB) oraz chemokiny: CXCL1 (B-tromboglobulina), CXCL4 (PF4, czynnik
ptytkowy 4), CCL5 (RANTES, regulowane po aktywacji i normalnie wyrazane
przez komorki T) i CXCL12 (SDF-1, czynnik pochodzenia stromalnego) produko-
wane przez plytki krwi moga sprzyja¢ rozwojowi zapalenia zwigzanego z nowo-
tworem. Same komodrki nowotworowe majg ponadto zdolno§¢ zmieniania aktyw-
nosci plytek krwi, aby najlepiej zarzadza¢ wzrostem guza, proliferacja,
metastazami i przezyciem [24]. Wysoki stosunek ptytek krwi do limfocytow (wy-
soki PLR) czesto jest zwigzany z gorszym rokowaniem w nowotworach, poniewaz
moze wskazywac na przewagg procesOw zapalnych i prokancerogennych nad dzia-
faniami obronnymi organizmu, podczas gdy niski PLR moze wskazywac na lepsza
odpowiedz organizmu na leczenie i korzystniejsze rokowanie [17, 55].

Wspomniane biomarkery, oceniane na podstawie badania morfologii krwi
obwodowej, stanowia proste i niedrogie narzedzie do oceny zapalenia ogdlnou-
strojowego. Ustanowienie ich roli, dostgpnej dla wigkszosci onkologdéw na catym
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swiecie, daje realng mozliwo$¢ ich klinicznego zastosowania w przysztosci [24].
Mogg one pozwoli¢ na wczesng stratyfikacje pacjentdw do leczenia, a by¢ moze
beda wykorzystywane do okreslania czasu potrzebnego na zmiang terapii. Pre-
zentowang publikacje opracowano w celu przedstawienia zwigzlego przegladu
piSmiennictwa dotyczacego zapalenia zwigzanego z nowotworami na podstawie
oceny biomarkerow NLR, LMR, PLR i SII w najczgsciej wystepujacych nowo-
tworach ginekologicznych.

Nowotowory szyjki macicy

Badania przeprowadzane nad zastosowaniem markeréw odpowiedzi zapal-
nej w leczeniu raka szyjki macicy koncentrujg si¢ na wykorzystaniu ich oznacza-
nia jako predyktorow odpowiedzi na leczenie, czynnikow rokowniczych, jak
i wykorzystaniu ich jako markeréw pozwalajacych na roznicowanie guzow nie-
nowotworowych od zmian zlosliwych. Najliczniejsza grupe stanowia badania
zajmujace si¢ korelacjag NLR i PLR z przezyciem chorych. Praca Huanga i wsp.
[12] poswiecona jest wykorzystaniu przedoperacyjnych markeréw zapalnych
jako czynnikow prognostycznych w raku szyjki macicy. To badanie kohortowe,
zestawiajace ze soba dwie grupy pacjentek o bardzo zblizonych parametrach kli-
nicznych. Ocenione zostaly parametry zapalne, takie jak NLR, PLR, MLR i SII
(wskaznik ogolnoustrojowej reakcji immunologiczno-zapalnej). W pracy wyka-
zano, iz jedynie SII ma zastosowanie w przewidywaniu rokowania u pacjentek
poddanych histerektomii z powodu raka szyjki macicy. Stwierdzono, iz w sta-
diach FIGO IA, IB i IIA wyzsze SII wigzalo si¢ z krotszym przezyciem. Pomimo
iz przeglad danych z pierwszej grupy kohortowej wykazywal, ze NLR, PLR
i MLR réwniez mogga mie¢ zastosowanie w rokowaniu przezycia, zestawienie tej
tezy z wynikami z kohorty porownawczej wykluczyto te hipoteze [12].

Zastosowanie wspotczynnikow NLR i PLR u pacjentek poddanych operacji
z terapig adiuwantows (radioterapia i chemioterapia) oceniono u chorych z miej-
scowo zaawansowanym rakiem szyjki macicy [6]. W badaniu okreslono korela-
cje zarbwno z odpowiedzig na terapig, jak i z przezyciem catkowitym (OS) i cza-
sem przezycia wolnym od progresji (PFS). Wykazano zwigzek pomigdzy NLR,
PLR, LMR, liczba ptytek (ocenianych przed operacja) a odpowiedzig na chemio-
terapig, ktora byta niezaleznym czynnikiem ryzyka OS i PFS. W badaniu tym
potwierdzono posrednio zwigzek NLR, PLR, LMR i stadium FIGO z OS i PFS
[6]. W grupie pacjentek z zaawansowanym rakiem szyjki macicy leczonych che-
mioradioterapia nie wykazano, aby NLR i PLR korelowalo z catkowitym prze-
zyciem chorych, jednak udowodniono zwigzek migdzy NLR i PLR a czasem
przezycia wolnym od choroby [52]. Kolejne badania, przeprowadzone przez
Garg i wsp. [9], oparte byty na poszukiwaniu powigzan czynnikow hematologicz-
nych z OS i RFS (przezycie bez wznowy) u pacjentek podanych chemioradioter-
pii. Do badania wlaczone zostaly pacjentki w roznych stadiach zaawansowania
choroby (IB2-IVA). Oprocz NLR i PLR oznaczono rowniez AGR, czyli wskaznik
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albuminy—globuliny. Udowodniono, iz wysoki NLR (>4,28) i podwyzszony
wskaznik albumin (>4,28g/dL) koreluja z wigkszg $miertelnoscig, zas wysoki
NLR (>4,28) wiaze si¢ z wyzszym ryzykiem wystgpienia wznowy [9]. W ocenie
czynnikoéw predykcyjnych w raku szyjki macicy nie ograniczano si¢ tylko do sa-
mych czynnikow zapalnych, lecz takze zestawiano je z parametrami odzwiercie-
dlajacymi stan odzywienia pacjentek, [45]. Wang i wsp. [43] wykazali, ze za-
rowno stan odzywienia pacjentek, jak i poziom wskaznikow zapalnych majg
bezposredni zwigzek z rokowaniem. Niski PNI (prognostyczny indeks zywienia,
<48,3), niski GNRI (geriatryczny wskaznik ryzyka niedozywienia, <97,04) kore-
luja z krotkim czasem OS i PFS. Podobnie wysokie indeksy NLR (>2,8), PLR
(>0,41), MLR (>2,8) maja zwiazek z krotkim pigcioletnim OS i PFS [45]. Niskie
wskazniki NLR oraz PLR zwigzane sa ze znacznie lepsza odpowiedzig na
przedoperacyjng chemioterapi¢ u pacjentek z miejscowo zaawansowanym ra-
kiem szyjki macicy [27]. Podzielone sa natomiast zdania dotyczace korelacji
NLR i PLR z zaawansowaniem procesu nowotworowego. Odpowiednio wysokie
poziomy tych czynnikoéw wskazywa¢ moga na wyzsze zaawansowane choroby
[28] i moga stuzy¢ jako markery r6znicujace wezesne stadia choroby od zaawan-
sowanych. W kolejnych publikacjach nie wykazano natomiast zastosowania NLR
i PLR w ustalaniu stopnia zaawansowania raka szyjki macicy [22]. Qin i wsp.
przeprowadzili badania [30], ktore dotyczyly réznicowania raka szyjki macicy
z HSILem i LSILem, jak réwniez HSIL i LSIL. Cho¢ wyniki w raku wykazywaty
wyzszy poziom NLR, PLR i SII niz w zmianach nienowotworowych, réznica ta
nie byla na tyle istotna, aby mogta znalez¢ zastosowanie w roznicowaniu zmian na
szyjce macicy [30]. Przeciwne rezultaty do powyzszej pracy przedstawili Wang
i wsp. [45]. Cho¢ badanie to nie pozwalato na réznicowanie raka od HSIL, jednak
wykazano, ze wysokie NLR i PLR majg zwigzek z rakiem i HSIL, co wigcej zna-
leziono ich zwigzek z zaawansowaniem stadium klinicznego choroby i naciekiem
raka na mig$nidwke macicy. Powiazanie czynnikow zapalnych z rakiem szyjki ma-
cicy wykazal rowniez Afsar i wsp., ktorzy udowodnili, iz poziom NLR, PLR, MLR
i SII byt znacznie wyzszy w grupie chorych z rakiem szyjki macicy [1].

Badania nad zastosowaniem wskaznikow odpowiedzi zapalnej, takich jak
NLR i PLR, u pacjentek z rakiem szyjki macicy sa istotne i nadal aktualne. Szcze-
g06lng nadziej¢ budza prace na temat zastosowania oznaczen czynnikow stanu za-
palnego i1 wskaznikow stanu odzywienia pacjentek jako czynnikéw rokowniczych
u chorych z zaawansowanym nowotworem, poddanych radiochemioterapii. Daje
to nadzieje, iz w przysztosci odpowiednio opracowane warto$ci tych parametrow
by¢ moze bedg pozwalaly przewidywac, czy u danej pacjentki radioterapia moze
by¢ bezpiecznie wprowadzona czy jej zastosowanie moze wigzac si¢ z mala
szansa na odniesienie sukcesu terapeutycznego, a duzym ryzykiem powiktan.
Rozbieznosci dotyczace zwigzku poziomu NLR i PLR z rokowaniem w raku
szyjki macicy wykazuja istotnos¢ dalszego prowadzenia badan na ten temat. Ist-
nieje potrzeba dalszych badan nad zastosowaniem NLR i PLR jako markerow
wystepowania zmian ztosliwych szyjki macicy.
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Nowotwory trzonu macicy

Rak endometrium (EC) jest jednym z najczestszych nowotworow ztosli-
wych zenskiego narzadu ptciowego, z rosngcg czgstoscig wystegpowania na catym
swiecie, szczegodlnie wsrdd mtodszych kobiet [32]. Rak endometrium czesto roz-
poznawany jest na wczesnym etapie (wickszos$¢ chorych w I stopniu zaawanso-
wania wedlug FIGO), gdy nieobserwowana jest jeszcze uogolniona odpowiedz
zapalna. Przeprowadzono dotychczas badania uzasadniajace celowo$¢ oznacza-
nia wskaznikow NLR i PLR u chorych z rakiem endometrium. Yuan i wsp. [53]
wykazali w analizie regresji jednoczynnikowej Coxa, iz poziomy NLR i PLR ko-
reluja ze wskaznikami przezycia catkowitego (OS) u pacjentek z rakiem endo-
metrium (P < 0,05), podczas gdy w analizach regresji wieloczynnikowej tylko
PLR jest istotnie skorelowane ze wskaznikami OS u pacjentow (P < 0,01). Pa-
cjentki z PLR >175,0 miaty 1,355 razy wyzsze ryzyko zgonu w poréwnaniu
z pacjentkami z PLR <175,0 [53].

Oceng zastosowania NLR i PLR jako czynnikéw rokowniczych w raku en-
dometrium wykonano takze na przyktadzie grup polskich pacjentek z rakiem en-
dometrium w zaawansowanych stadiach nowotworu, poddajac badaniu pacjentki
w stadiach od IIIA do IVB FIGO (wigkszo$¢ w stadium III) [25]. Badanymi pa-
rametrami o mozliwej warto$ci predykcyjnej byty: przedoperacyjny poziom ply-
tek i PLR, NLR oraz WBC mierzone w krwi pobranej przed terapig adjuwantowa.
W badaniach wykazano zwiazek wszystkich ujetych parametrow odpowiedzi za-
palnej z OS i1 PFS. Jednakze wieloczynnikowe analizy potwierdzity fakt, iz tylko
NLR pooperacyjny moze by¢ traktowany jako niezalezny predykator (chociaz
w analizie jednoczynnikowej prognozowano, ze PLR pooperacyjny rowniez bg-
dzie mégt pehié te funkcje, ostatecznie nie potwierdzono tej hipotezy) [25].

U pacjentek z rakiem endometrium oceniano warto$¢ predykcyjng przedo-
peracyjnego systemowego wskaznika zapalno-immunologicznego (SII) w zalez-
nosci od wystepowania przerzutow do weztow chtonnych (LNM) [18]. Wyka-
zano, ze liczba neutrofili (NE), liczba monocytow (MO) oraz SII byty wyzsze
u pacjentek z LNM niz u tych, ktore nie miaty przerzutow do weztow chtonnych
(P < 0,05). SII ponadto byto istotnie zwigzane z wiekiem, menopauza i stadium
FIGO (P < 0,05). Po przeprowadzeniu analizy regresji logistycznej wykazano, ze
podwyzszony poziom SII w surowicy jest niezaleznym czynnikiem ryzyka dla
inwazji myometrium (MI) oraz postepu do wyzszego stopnia patologicznego
u mtodych pacjentek przedmenopauzalnych z rakiem endometrium. Dodatkowo
podwyzszony SII byt niezaleznym czynnikiem ryzyka zaawansowanego stopnia
zaawansowania raka endometrium u pacjentek w wieku >55 lat lub po menopau-
zie. Podwyzszony SII jest niezaleznym czynnikiem ryzyka przerzutéw do we-
ztow chlonnych u pacjentek z rakiem endometrium. SII moze by¢ ponadto uzy-
wane jako predyktor MI oraz wyzszego stopnia patologicznego u miodych
pacjentek przedmenopauzalnych z rakiem endometrium [18]. Tymczasem
w badaniu Takahashiego wykazano, ze podwyzszony NLR nie byl niezaleznym
czynnikiem krotszego przezycia u pacjentek z rakiem endometrium w analizie
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wieloczynnikowej [39]. W badaniu Aoyamy i wsp. stwierdzono, ze podwyzszony
wspotczynnik PLR byt zwigzany z PFS, ale nie z OS ani przerzutami do weztow
chtonnych w analizie wieloczynnikowej. Pojedynczy wskaznik moze nie by¢ wy-
starczajacy ani doktadny, zeby oceni¢ rokowanie [3]. W zwigzku z tym Cong
i wsp. [7] przeanalizowali kombinacje¢ trzech wskaznikéw i dodatkowo innych
czynnikow kliniczno-patologicznych, aby opracowa¢ model nomogramu, ktory
zapewnia obiektywng skale oceny statystycznej dla raka endometrium. W anali-
zie wieloczynnikowej wykazano, ze wysokie wartosci NLR i byly istotnie zwig-
zane z gorszym przezyciem catkowitym (OS) [7]. Song i wsp. przedstawili po-
dobne wyniki, w ktoérych wyzsze wartosci MLR byly zwiazane z nawrotem
nowotworu 1 wyzsza $miertelnoscia [34]. Inne badania przeprowadzone przez
Holuba i wsp. potwierdzaja rowniez fakt, iz wyzsze wartosci MLR prowadzity
do gorszego rokowania i obnizenia OS [11]. Leng i wsp. przeprowadzili metaa-
nalize, obejmujgca ponad 5000 pacjentek z rakiem endometrium, na podstawie
ktorej stwierdzono, iz NLR oraz PLR sg zwigzane z czasem catkowitego przezy-
cia chorych (OS) i z przezyciem wolnym od choroby (DFS), a NLR jest zwigzane
z PFS tylko w analizie jednoczynnikowej, natomiast MLR nie jest zwigzane z OS
ani DFS [19]. Podobnie Bing i wsp. wykazali, ze MLR powyzej 0,2386 moze by¢
zwigzane z krotszym czasem przezycia oraz krétszym PFS w pordwnaniu z MLR
ponizej 0,2386. Jakkolwiek konieczne sa dalsze badania na duza skalg, aby po-
twierdzi¢ znaczenie i kliniczng przydatnos¢ oznaczen wskaznikow stanu zapal-
nego w codziennej praktyce klinicznej u pacjentek z rakiem endometrium [5].
Analizowano ponadto wskazniki stanu zapalnego u pacjentek z nowotworami ta-
godnymi macicy (mi¢$niakami) i mi¢sakami. W metaanalizie przeprowadzonej
przez Tabatabaei wykazano, iz chore z migsakami macicy mialy podwyzszone
poziomy NLR w poréwnaniu z pacjentkami z mig¢$niakami macicy [38]. NLR
moze by¢ wykorzystywany jako wskaznik, pomagajacy w wytonieniu grupy cho-
rych z migsakami macicy i zaplanowaniu odpowiedniego przygotowania przedo-
peracyjnego pacjentek [38]. Powyzsze badania wskazuja na istotne znaczenie
wskaznikow w nowotworach trzonu macicy.

Guzy jajnika

Rak jajnika zazwyczaj jest diagnozowany w zaawansowanym stadium, gdy
pigcioletnie przezycie wynosi tylko okoto 30%, a czg$¢ przyczyn wysokiej smier-
telno$ci wynika z faktu, Ze choroba jest zwykle bezobjawowa we wczesnych sta-
diach, a objawy raka jajnika pojawiaja si¢ dopiero w zaawansowanych stadiach
i nie sg specyficzne dla tej choroby. Podstawowa formg leczenia raka jajnika jest
jego catkowita operacyjna cytoredukcja, lecz niejednokrotnie jej przeprowadze-
nie nie jest mozliwe. Od wielu dekad trwaja prace nad opracowaniem algoryt-
moéw diagnostycznych z wykorzystaniem markeréw pomocnych w planowaniu
leczenia pacjentek z rakiem jajnika w zaawansowanym stadium, gdy niezbedne
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jest zakwalifikowanie pacjentek badz do operacji chirurgicznej, badz do neoadiu-
wantowej chemioterapii. Jednak dotychczas nie ma jednoznacznych wytycznych
doktadnie oceniajacych kryteria wyboru metody dajacej pacjentkom wigksza ko-
rzy$¢ z leczenia (pierwotnego leczenia operacyjnego lub neoadjuwantowej che-
mioterapii) [15]. Istnieje potrzeba przeprowadzania badan majacych na celu prze-
widywanie suboptymalnej cytoredukcji u pacjentek z rakiem jajnika podczas
pierwotnej operacji. W przeanalizowanej literaturze przedstawiano warto$¢ pro-
gnostyczng parametréw laboratoryjnych przedoperacyjnych, w tym réwniez mar-
kerow stanu zapalnego [40]. W pracy oceniano zastosowanie przedoperacyjnych
pomiarow warto§ci NLR, MLR, PLR jako predyktorow wynikéw pierwotnej
operacji cytoredukcyjnej [16]. Analizowano przypadki chorych wylacznie z ty-
pem surowiczym raka jajnika. Zauwazono, ze w grupie, w ktorej resekcja guza
byla skuteczna, parametry stanu zapalnego leukocytoza, PLT, NLR, MLR, PLR
jak i Cal25 byly nizsze niz w grupie, w ktorej nie udato si¢ osiggnac optymalne;j
cytoredukcji. W grupie pacjentek z optymalng cytoredukcjg wykazano ponadto
wyzsze piecioletnie OS i1 PFS. Jednakze na podstawie analizy regresji udowod-
niono, ze jedynie MLR (>0,305) i Cal25 (>169,15) moga by¢ traktowane jako
niezalezne wskazniki predykcji wielko$ci resekcji osiagnietej podczas pierwotne;j
operacji. Wykazano takze zwiazek miedzy I, II stadium FIGO, MLR < 0.305,
Cal25 <169,15 a pigcioletnim OS i PFS. Co wigcej sugerowano zestawianie tych
wskaznikoéw zapalnych tacznie [16].

Tuntinarawat i wsp. [41] rowniez ocenili zastosowanie NLR, PLR i Cal25
w predykcji wynikow leczenia. W badaniu tym analizowano korelacje w zmia-
nach, jakie zachodzg w poziomach badanych czynnikéw zapalnych po neoadju-
wantowej chemioterapii (neoadiuvant chemiotherapy NACT). Grupg badawcza
stanowily pacjentki z zaawansowanym rakiem jajnika, u ktorych pierwotnie po-
dano neoadjuwantowg chemioterapi¢. Analizy jednoczynnikowe nie wykazaty
zadnych znaczacych zwigzkoéw miedzy spadkiem badz zmiang poziomu NLR po
pierwszej dawce chemioterapii a zmianami w poziomach NLR, PLR, Cal25 po
ukonczonej chemioterapii z nieoptymalng resekcja guza. W kolejnych analizach
sugerowano, iz spadek poziomu NLR o 70% po pierwszej dawce chemioterapii
moze korelowaé z suboptymalna resekcja guza. Jednak analizy statystyczne nie
dowiodty istotnej korelacji tych parametrow. W badaniu nie wykazano istnienia
zalezno$ci pomigdzy zmianami poziomu NLR, PLR, Cal25 po NACT a wyni-
kami operacyjnej resekcji raka jajnika [41].

Badanie Balescu réwniez poswigcone byto wartosci predykcyjnej przedope-
racyjnych czynnikow zapalnych w zaawansowanym raku jajnika [4]. W tym
przypadku z grupy badawczej wykluczono pacjentki poddane neoadjuwantowe;j
chemioterapii. Wykazano zaleznos$ci pomigdzy Cal25, MLR, NLR, PLR i SII
a przezyciem chorych, wysoki poziom markerow zwigzany byt z mniejsza szansg
na powodzenie catkowitej cytoredukcji guza. Podobng korelacje wykazano dla
wszystkich badanych parametréw zapalnych i przezycia wolnego od choroby.
Jednak w analizach wieloczynnikowych przedstawiono wyzszo$¢ przedoperacyj-
nego oznaczania MLR i SII w prognozowaniu OS [4].
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Badania na temat przedoperacyjnych czynnikéw zapalnych jako predykato-
réw nie ograniczaly si¢ jedynie do wyzej wspomnianych czynnikow [36]. W pracy
Song 1 wsp. zestawiono oprocz powszechnych w innych badaniach wskaznikéw
NLR, PLR, LMR, SII nowy czynnik, jakim jest PNR (stosunek ptytek krwi do neu-
trofili). Wyniki pracy wykazaty brak istnienia jakiegokolwiek zwiazku migdzy ba-
danymi parametrami a OS. Jednak udowodniono, ze LMR <3,39 i PNR >= 49,20
ma zastosowanie w przewidywaniu nawrotow raka jajnika, czyli RFS [36].

W leczeniu raka jajnika stosuje si¢ roOwniez chemioterapie, dlatego wiele
prac poswieconych byto przewidywaniu odpowiedzi chorych na t¢ forme terapii
za pomocg czynnikow zapalnych. Winarno i wsp. oceniali platynowrazliwosc¢
w odniesieniu do oznaczen pooperacyjnych PLR i NLR, gdy PLR >11717.,40,
a NLR >2,56 [46]. Potwierdzono, iz wskazniki NLR (stosunek neutrofiléw do
limfocytow) i PLR (stosunek plytek krwi do limfocytow) u pacjentek z rakiem
jajnika sg silnie zwigzane odpowiedzig na chemioterapig [47]. W badaniach Jee-
rakornpassawata wykazano, ze w grupie pacjentek z NLR >3,38, bedacych w za-
awansowanym stadium choroby, istnieje korelacja z platynoopornoscia, zas
w podgrupie z PLR >210 i w zaawansowanym stadium — zwigzek z gorszymi
prognozami przezycia [14]. W kolejnych analizach wieloczynnikowych wyka-
zano, ze niskie VATI, niskie SMI, niskie BMD, wysoki NLR wiazg si¢ z gorszym
PFS. Dla raka surowiczego zwiazki z czynnikami zapalnymi i sktadem ciata byty
jednak rozbiezne [10]. Sowannakul i wsp. wykazali, ze nie zawsze NLR i PLR
majg zwigzek z OS i PFS. W analizach wieloczynnikowych wykazano zalezno$¢
jedynie WBC >= 8000 z gorszym OS i niskich poziomow wartosci Hb z krotszym
PFS [37]. Nalezy jednak podkresli¢, iz w tym badaniu grupg badawcza stanowily
jedynie platynowrazliwe pacjentki z nawrotem nabtonkowego raka jajnika [37].

Probowano takze znalez¢ zastosowanie oceny poziomow czynnikow zapal-
nych w rozréznianiu stadiow zaawansowania nowotworu. W pracy Huanga i wsp.
zestawiono wartosci Cal25, NLR, PLR w diagnostyce raka jajnika w stadium
zaawansowanym i typu borderline raka nabtonkowego jajnika [13]. Wartosci
CA125, NLR i PLR stopniowo wzrastaty u pacjentek z guzami tagodnymi, po-
przez warto$ci posrednie u kobiet z guzami granicznymi, osiagajac wartosci naj-
wyzsze u chorych ze ztosliwymi guzami jajnika (EOT) — zauwazono tendencj¢
do najwyzszych warto§ci w zaawansowanym stadium (stadium III-IV) oraz
u pacjentek z przerzutami do weztéw chlonnych w porownaniu z warto$ciami
nizszymi w grupach wczesnego stadium (stadium I-II) oraz bez przerzutéw do
weztow chionnych. CA125, NLR i PLR moga by¢ stosowane osobno do rdzni-
cowania EOT, ale nie uwzgledniaja zarowno czutosci, jak i swoistosci. Potacze-
nie CA125, NLR i PLR oceniono jako bardziej efektywne, szczegdlnie w identy-
fikacji guzoéw granicznych, z wysoka czuloscia 1 wysoka swoistoscia.
Kombinacja oznaczen tacznych CA125, NLR i PLR byla bardziej doktadna
w identyfikacji charakteru guzéw jajnikow (EOT), niz kazde z osobna lub ich
podwojne potaczenie, szczegdlnie w przypadku guzoéw granicznych [13].

W kolejnych analizach przedstawiono, iz NLR, PLR i CA-125 wykazaly
statystycznie wyzsze poziomy w zto§liwych guzach jajnikéw w poréwnaniu
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z guzami tagodnymi, podczas gdy nizszy LMR byl zwigzany ze zto§liwymi no-
wotworami w porownaniu z guzami tagodnymi. Analiza regresji logistycznej
ujawnita, ze zar6wno PLR, jak i CA-125 staly si¢ niezaleznymi czynnikami ry-
zyka zlosliwosci guzoéw jajnika. Korzystajac z wynikoéw analizy regresji logi-
stycznej, opracowano nomogram, ktory umozliwia lepsze przewidywanie zto$li-
wosci guzow jajnikow. Podkresla sie istotne znaczenie NLR, PLR, CA-125
i LMR w diagnozowaniu guzow jajnikoéw, a PLR 1 CA-125 okazatly si¢ niezalez-
nymi czynnikami ryzyka w rozréznianiu guzoéw tagodnych i ztosliwych, co moze
stanowi¢ praktyczny sposob na zwickszenie precyzji diagnozy przed wdrozeniem
leczenia [46]. W licznych badaniach wykazano istnienie korelacji pomigdzy mar-
kerami odpowiedzi zapalnej a rakiem jajnika [29, 35, 51, 54], co znalazto swoj
wyraz w metaanalizie Winaty i wsp. [48]. Na podstawie analizy 16 badan spetnia-
jacych kryteria wlaczenia oceniono 3862 pacjentek z rakiem jajnika i wykazano,
iz przedoperacyjne wartosci PLR i NLR okazaly si¢ czynnikami prognostycznymi
w okres$laniu PFS (czasu przezycia wolnego od progresji) i OS (catkowitego czasu
przezycia) w raku jajnika. Wysokie wartosci przedoperacyjnego PLR i NLR moga
wskazywaé na gorsze wyniki kliniczne [48]. Podsumowujac, wyniki wyzej wspo-
mnianych badan potwierdzaja, iz czynniki zapalne odgrywaja wazna role zar6wno
w diagnostyce, jak i w rokowaniu u pacjentek z rakiem jajnika.

Podsumowanie

Poszukiwanie nowych markerow, uzytecznych w diagnostyce i przewidy-
waniu przebiegu choroby, pozostaje nadal istotnym zagadnieniem w ginekologii
onkologicznej. Poza tym zwigzek migdzy zapaleniem a nowotworami wcigz sta-
nowi wazny temat i ma kluczowe znaczenie w przypadku progresji guza nowo-
tworowego i powstawania mikroprzerzutow. Systemowa odpowiedz immunolo-
giczna moze prowadzi¢ do stanu zapalnego, ktory z kolei moze wpltywaé na
rozw0j choroby, progresj¢ guza, kacheksje i odpowiedz na terapig¢. Neutrofile,
limfocyty, monocyty i ptytki krwi odgrywaja istotng role¢ w zapaleniu wywota-
nym przez nowotwor, dlatego ich ilosciowe oznaczenie moze stanowi¢ wskaznik
odpowiedzi zapalnej u pacjentow onkologicznych. Markerami odpowiedzi zapal-
nej mogg by¢ rozne wskazniki, takie jak stosunek neutrofilow do limfocytow
(NLR), stosunek ptytek do limfocytow (PLR). Morfologia krwi, ze wzgledu na
niski koszt i dostgpnos¢, jest jednym z najczesciej wykonywanych testow labo-
ratoryjnych. Dostarcza wielu informacji na temat ilo§ciowego sktadu gléwnych
komorek krwi. Umozliwia uzyskanie podstawowych parametréw opisujacych
populacje leukocytow, erytrocytow i ptytek krwi. Pozwala takze na rozdzielenie
leukocytow na poszczegdlne frakcje. Stosunek neutrofiléw do limfocytéw
(NLR), stosunek limfocytéw do monocytow (LMR) oraz stosunek ptytek krwi do
limfocytow (PLR) sg §cisle skorelowane z zapaleniem ogdlnoustrojowym i sta-
nowig obiecujace biomarkery nie tylko w chorobach ogélnoustrojowych, lecz
takze w r6znych nowotworach, w tym w raku szyjki macicy, raku endometrium
czy tez w raku jajnika [2].
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Selected immune inflammatory markers as prognostic factors
in patients with gynecological cancers

Streszczenie. Przewlekty, uogélniony stan zapalny czesto towarzyszy chorobom nowo-
tworowym, ma istotny wplyw na progresj¢ guza nowotworowego oraz powstawanie prze-
rzutow. Parametry krwi obwodowej, w tym biate krwinki (WBC), neutrofile (NEU), lim-
focyty (LYM) oraz ptytki krwi (PLT), sg zwigzane z zapaleniem ogdlnoustrojowym. Poza
tym stosunek stgzen neutrofiloéw do limfocytow (NLR), stosunek stezen ptytek krwi do
limfocytow (PLR) oraz iloraz poziomdéw limfocytow do monocytow (LMR) sa wskazni-
kami prognostycznymi u pacjentéw leczonych z powodu choréb onkologicznych. Publi-
kacje opracowano w celu przedstawienia zwigztego przegladu pismiennictwa dotycza-
cego roli czynnikow zapalnych na podstawie oceny wskaznikow NLR, LMR, PLR i SII
u pacjentek leczonych z powodu nowotworow ginekologicznych. U pacjentek z rakiem
szyjki macicy wykazano, ze podwyzszony poziom wskaznikoéw stanu zapalnego (NLR
i PLR) bezposrednio koreluje z gorszym przezyciem catkowitym. Czynniki zapalne maja
ponadto zastosowanie w rdznicowaniu zmian tagodnych wystepujacych na szyjce macicy
od zaawansowanego nowotworu. U pacjentek z rakiem endometrium, wskazniki stanu
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zapalnego moga by¢ wykorzystywane nie tylko w predykcji przezy¢ catkowitych, lecz
takze do prognozowania gorszego rokowania, szczegdlnie u pacjentek w zaawansowa-
nych stadiach choroby. Wykazano ponadto, ze NLR moze mie¢ znaczenie w réznicowa-
niu mi¢sakow od mig$niakoéw macicy. W guzach jajnika poziom stanu zapalnego znajduje
zastosowanie w przewidywaniu mozliwosci przeprowadzenia optymalnej cytoredukcji
oraz w przewidywaniu opornosci na leczenie pochodnymi platyny. Podsumowujgc, na-
lezy podkresli¢, iz czynniki zapalne maja zastosowanie w ginekologii onkologicznej, co
by¢ moze umozliwi lepsze dopasowanie rodzaju zastosowanego leczenia poprzez mini-
malizacj¢ ryzyka niepotrzebnych powiktan i zmaksymalizowanie efektywnosci terapii
w przysztosci.

Stowa kluczowe: nowotwor narzadoéw piciowych, NLR, LMR, PLR, rokowanie

Abstract. Systemic inflammation is often associated with cancer and has a significant
impact on tumor progression and metastasis formation. Peripheral blood parameters,
including white blood cells (WBC), neutrophils (NEU), lymphocytes (LYM), and plate-
lets (PLT), are linked to systemic inflammation. Furthermore, the ratio of neutrophils
to lymphocytes (NLR), the ratio of platelets to lymphocytes (PLR), and the ratio of lym-
phocytes to monocytes (LMR) are prognostic factors in patients undergoing cancer treat-
ment. The aim of this review is to provide a concise overview of the literature regarding
the role of inflammatory factors, based on the evaluation of NLR, LMR, PLR, and SII
indices, in patients treated for gynecological cancers. In cervical cancer patients, it has
been shown that elevated levels of inflammatory markers (NLR and PLR) directly corre-
late with worse overall survival. Additionally, inflammatory factors are useful in differ-
entiating benign lesions of the cervix from advanced cancer. In endometrial cancer pa-
tients, inflammatory markers can be used not only to predict overall survival but also to
indicate worse prognosis, particularly in patients with advanced stages of the disease.
Furthermore, it has been shown that NLR may play a role in differentiating sarcomas
from uterine fibroids. In ovarian tumors, the level of inflammation is useful in predicting
the possibility of optimal cytoreduction and in predicting resistance to platinum-based
therapies. In conclusion, it is important to highlight that inflammatory factors play a role
in gynecological oncology, potentially allowing for more personalized treatment plans,
reducing the risk of avoidable complications, and enhancing the overall effectiveness of
therapy in the future.

Key words: gynaecological cancer, NLR, LMR, PLR, prognosis



Leczenie operacyjne oszczedzajace plodnos¢ oraz postepowanie
umozliwiajgce zachowanie zdolnoSci prokreacyjnych u pacjentek
leczonych z powodu chor6b nowotworowych

Matgorzata Walentowicz-Sadtecka

Wprowadzenie

W zwigzku ze wzrostem liczby zachorowan na nowotwory oraz z poprawa
odsetka przezy¢ pacjentow liczba 0sdb po leczeniu onkologicznym stale wzrasta.
Uwaza sig, iz uposledzenie plodnosci w tej grupie chorych jest jednym z najbar-
dziej dotkliwych dziatan ubocznych leczenia onkologicznego. Ochrona ptodno-
Sci stata si¢ w ciggu ostatnich dekad istotnym zagadnieniem w leczeniu nowo-
tworéw u miodych dorostych i dzieci. Celem pracy jest przedstawienie aktualnie
dostepnych metod zachowania ptodnosci w grupie pacjentéw leczonych z po-
wodu chorob nowotworowych.

Leczenie chirurgiczne oszczedzajace plodnosé (fertility sparing
surgery, FSS)

Zgodnie z zaleceniami europejskich towarzystw naukowych leczenie opera-
cyjne oszczedzajace ptodnos¢ polega na postgpowaniu chirurgicznym zachowu-
jacym macicg oraz co najmniej czg$¢ jednego jajnika, ma to na celu zapewnienie
warunkow umozliwiajacych uzyskanie naturalnej cigzy [29]. W sytuacji gdy oba
jajniki sg makroskopowo zajgte przez proces nowotworowy lub gdy wystepuje
wysokie ryzyko wznowy, rozwaza si¢ operacje z obustronnym usunieciem przy-
datkéw i pozostawieniem macicy. Celem chirurgii oszczedzajacej ptodnosc jest
umozliwienie pacjentkom zaj$cie w cigze zarowno naturalnie, jak i z uzyciem me-
tod wspomaganego rozrodu, z wykorzystaniem ich wtasnej macicy oraz wlasnych
oocytow lub oocytow pozyskanych od dawczyni. W momencie rozpoczgcia lecze-
nia potencjalnie uposledzajagcego ptodnos$¢ pacjentkom winno si¢ przedstawic
wszystkie mozliwe do zastosowania metody leczenia oszczedzajacego [29].

Rak szyjki macicy

Po zakonczeniu wieloosrodkowego, prospektywnego badania przeprowa-
dzonego przez Schmelera i wsp., oceniajacego wyniki i bezpieczenstwo onkolo-
giczne leczenia pacjentek z rakiem szyjki macicy w stadiach IA2-1B1, zapropo-
nowano zasady wlgczenia pacjentek pragnacych zachowaé ptodnos¢ do leczenia

Wydziat Medyczny, Politechnika Bydgoska im. Jana i Jedrzeja Sniadeckich
Oddziat Potoznictwa, Chorob Kobiecych i Ginekologii Onkologicznej, Regionalny Szpi-
tal Specjalistyczny w Grudzigdzu
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oszczedzajacego [32]. Aby ustali¢ mozliwos¢ leczenia zachowujgcego ptodnosé,
nalezy przed operacja wykona¢ rezonans miednicy mniejszej (MRI) lub eksperc-
kie badanie ultrasonograficzne (okreslajac rozmiar guza, glebokos¢ inwazji pod-
Scieliska, odleglo$¢ do ujscia wewnetrznego szyjki macicy, obecnos¢ podejrza-
nych wezlow chlonnych). Ocena radiologiczna z uzyciem tomografii
komputerowej i/lub PET-CT winna by¢ wykonana w celu wykluczenia przerzu-
tow odleglych. Aby w pelni ustali¢ rozpoznanie, nalezy wycig¢ stozek szyjki ma-
cicy (wykona¢ konizacj¢) i wylyzeczkowa¢ kanal szyjki macicy. Konizacja
z oceng materialu pooperacyjnego przez doswiadczonego patologa umozliwia
potwierdzenie stopnia zaawansowania raka szyjki macicy, pozwalajacego na roz-
patrywanie leczenia oszczedzajacego. Aby mozliwe bylo rozwazanie leczenia
oszczedzajacego ptodnose, stadium zaawansowania klinicznego nowotworu nie
powinno przekracza¢ stopnia IA2-IB1 wedlug FIGO (Migedzynarodowej Federa-
cji Ginekologdw i Potoznikow), wielkos$¢ guza winna by¢ do 2 cm oraz niezbgdne
jest ustalenie wystepowania korzystnego podtypu histologicznego (rak ptaskona-
btonkowy dowolnego stopnia lub gruczolakorak w stopniu G1 lub G2), a takze
konieczne jest stwierdzenie braku inwazji limfatyczno-naczyniowej (LVSI
ujemne). W materiale tkankowym po konizacji mozliwa jest ocena glgbokosci
inwazji (nieprzekraczajaca 10 mm) oraz ustalenie negatywnych margineséw cig-
cia (wigkszych od 1,0 mm), a dodatkowo wykonane wytyzeczkowanie kanalu
szyjki macicy pozwala potwierdzi¢ ujemny wynik w kierunku procesu ztosli-
wego i dysplazji wysokiego stopnia w kanale szyjki macicy. W przypadku stwier-
dzenia guza 2—4 cm mozliwe jest wykonanie radykalnej trachelektomii (radykal-
nego usunigcia szyjki macicy z przymaciczami i marginesem pochwy) z dostepu
brzusznego, cho¢ leczenie oszczedzajace ptodnosé w sytuacji, gdy guz przekra-
cza 2 cm, jest postepowaniem obarczonym wyzszym ryzykiem wznowy i uwaza
si¢ je za eksperymentalne [29]. Po opublikowaniu danych dotyczacych wynikow
zastosowania chirurgii maloinwazyjnej u pacjentek z rakiem szyjki (LACC Trial)
leczenie z uzyciem technik matoinwazyjnych (minimally invasive surgery, MIS)
laparoskopowych i robotycznych zarezerwowane zostalo dla wyselekcjonowa-
nych przypadkow chorych z rakiem szyjki macicy [2]. Podobnie w kolejnych ba-
daniach ustalono istnienie gorszych wynikow leczenia po zastosowaniu MIS [7].

Zgodnie z rekomendacjami europejskich towarzystw naukowych do zakwa-
lifikowania pacjentki do leczenia oszczgdzajacego ptodno$¢ niezbedna jest wni-
kliwa ocena weztéw chtonnych [10]. Obecno$¢ przerzutow w weztach chtonnych
dyskwalifikuje pacjentke z leczenia operacyjnego, a wowczas wdrozone winny
zosta¢ metody chemioradioterapii i brachyterapii. Celem chirurgii oszczedzajace;j
ptodnos¢ jest takze resekcja zmiany z marginesem tkanek wolnych od nacieku,
co wymaga oceny marginesow w badaniach $rédoperacyjnych, szczegolnie gor-
nego marginesu resekcji. Wnikliwa ocena przedoperacyjna niezbgdna jest do za-
kwalifikowania pacjentki do procedur zachowujacych ptodnos¢. Do procedur
chirurgicznych oszczedzajacych ptodnos¢ (FST fertility sparing therapy, terapie
oszczedzjace ptodnose) zalicza si¢: konizacje, prosta trachelektomie, pochwowa
trachelektomi¢ radykalng oraz trachelektomi¢ z dostgpu brzusznego [9]. Proce-
dury te umozliwiajg pacjentkom zaj$cie w naturalng ciaze, choc ciaza po operacji
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oszczedzajacej plodno$é winna by¢ uwazana za cigze wysokiego ryzyka i prowa-
dzona w osrodku perinatologicznym dysponujacym odpowiednio wykwalifiko-
wang kadra medyczna [17]. Niejednokrotnie niezbedne jest wykonanie cigcia ce-
sarskiego, szczegolnie w przypadkach zatozenia szwu szyjkowego z dostepu
brzusznego [30]. Przeprowadzono mi¢dzynarodowe, wieloosrodkowe, retrospek-
tywne badanie FERTISS, skoncentrowane na pacjentkach leczonych za pomocg
terapii oszczedzajacych (FST), analizowano czas leczenia FST w odniesieniu do
uzyskania cigzy, prob pocze¢cia i metod zajScia w cigzg, wskazniki poronien, pro-
cedury profilaktyczne zmniejszajace ryzyko porodu przedwczesnego, czas trwa-
nia cigzy oraz sposob porodu. Sposrdd 733 pacjentek leczonych w 44 osrodkach
w 13 krajach 49,7% probowalo zajs¢ w cigzg¢ w trakcie Sredniego okresu obser-
wacji wynoszacego 72 miesigce, a 22,6% (166/733) pacjentek osiggneto udana
cigze. Wskaznik sukcesu byt istotnie wyzszy po zabiegu konizacji i prostej tra-
chelektomii (63,2%; 122/193) w poréwnaniu z trachelektomia radykalng (25,7%;
44/171, p < 0,001). Dostepne dane perinatologiczne wskazuja, ze 89,5%
(111/124) pacjentek zaszto w cigz¢ naturalnie. Nie stwierdzono istotnej roznicy
we wskazniku poronien w pierwszej cigzy ani w odsetku zywych urodzen miedzy
pacjentkami po zabiegach nieradykalnych (zabiegu konizacji i prostej trachelek-
tomii) a radykalnych. Przedwczesny pordd (<38 tygodni) wystepowat czesciej po
zabiegach radykalnych niz nieradykalnych (76,5% vs. 57,7%, p = 0,15). Prawie
wszystkie pacjentki (97,3%; 73/75), ktore przeszly regularng ultrasonograficzng
oceng szyjki macicy w cigzy z pozniejszymi procedurami profilaktycznymi, uro-
dzity zywe dziecko w poréwnaniu z 30,6% (15/49) kobiet bez takiego nadzoru,
p < 0,001. Wyzej przytoczone wieloosrodkowe, miedzynarodowe badania po-
twierdzaja zadowalajace wyniki perinatologiczne po leczeniu oszczedzajacym
u pacjentek z rakiem szyjki macicy [17].

Rak endometrium

Rak endometrium jest obecnie najczgsciej wystepujacym nowotworem zen-
skich narzadow pitciowych w Europie i w Polsce rowniez. Szacunkowa liczba
nowych przypadkéw w Europie w 2022 roku wyniosta ponad 124 800, z 30 272
zgonami [22]. Zarowno towarzystwa europejskie, jak i Polskie Towarzystwo
Ginekologii Onkologicznej opracowalo zalecenia dotyczace diagnostyki, kwali-
fikacji do leczenia chirurgicznego, w tym tez leczenia oszczgdzajacego ptodnosé
[11, 34]. Leczenie oszczedzajace ptodno$¢ moze by¢ rozwazane u pacjentek pla-
nujacych zaj$cie w ciazg z atypowa hiperplazja/neoplazja nabtonkowa (AH/EIN)
lub rakiem endometrioidalnym w stopniu 1. bez inwazji myometrium [29].
Istotng role w leczeniu zachowujacym ptodnos¢ odgrywa histeroskopia [20, 40]
oraz leczenie farmakologiczne — terapia pochodnymi progesteronowymi (octan
medroksyprogesteronu, system wewnatrzmaciczny z lewonorgestrelem) [35, 39].
Rozpoznanie raka endometrium postawione po wykonaniu histeroskopii cechuje
sie wiekszg zgodno$cig z wynikiem ostatecznym, chociaz histeroskopia zwigzana
jest z wyzszym odsetkiem pozytywnych cytologii z ptynu z otrzewnej, to jednak
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fakt ten nie ma wplywu na catkowite przezycia w poréwnaniu z zabiegiem wyty-
zeczkowania [25]. Ocena glebokosci naciekania mig$nia macicy i podscieliska
szyjki winna by¢ wykonana za pomocg badania rezonansu miednicy mniejsze;
MRI lub badania ultrasonograficznego wykonanego przez doswiadczonego eks-
perta ultrasonografii ginekologiczno-onkologicznej. Po spetnieniu warunkoéw wia-
czenia do leczenia zachowujgcego ptodnos¢ pacjentki musza zosta¢ poinformo-
wane, iz leczenie to nie jest standardowa terapia. Tylko pacjentki chcace
zachowac ptodnos¢, gotowe na regularne kontrole mogg by¢ kwalifikowane do te-
rapii zachowawczej. Winny by¢ ponadto poinformowane o konieczno$ci nastep-
czej operacji radykalnej w przypadku niepowodzenia leczenia lub po zakonczeniu
plan6éw prokreacyjnych [11]. Obecnie lekarze nie dysponuja randomizowanymi ba-
daniami klinicznymi poréwnujacymi wyniki leczenia w grupie kobiet leczonych
zachowawczo i operacyjnie. Opublikowane dotychczas badania dotyczg réoznych
metod leczenia oszczedzajacego ptodnos¢ [41]. W opublikowanych rekomenda-
cjach zalecana jest doszczetna resekcja histeroskopowa zmiany nowotworowej en-
dometrium z nastepowym leczeniem hormonalnym (octan medroksyprogesteronu
(400-600 mg/dobg) lub octan megestrolu (160—320 mg/dobg); mozna réwniez
rozwazy¢ leczenie za pomoca wktadki wewnatrzmacicznej z lewonorgestrelem
w potaczeniu z doustnymi progestagenami, z zastosowaniem lub bez analogow
hormonu uwalniajacego gonadotropiny [11]. W celu dokonania oceny odpowie-
dzi na leczenie nalezy wykona¢ histeroskopi¢ z biopsja endometrium i badania
obrazowe po 3—4 i 6 miesigcach. Jezeli po p6t roku nie uzyskano odpowiedzi na
leczenie zachowawcze, zalecana jest standardowa procedura chirurgiczna [11].
Ze wzgledu na czeste wystgpowanie nawrotoOw choroby po zakonczeniu planow
prokreacyjnych zaleca si¢ wykonanie histerektomii z obustronnym usuni¢ciem
jajnikow 1 jajowoddw. Zachowanie jajnikow mozna rozwazy¢ w zaleznosci od
wieku pacjentki 1 czynnikow ryzyka. U starszych pacjentek (powyzej 35. roku
zycia) i u tych, ktore nie zaszty w ciazg, zaobserwowano wyzsze ryzyko nawrotu
po leczeniu oszczedzajacym ptodnosé, dlatego tez pacjentki z tej grupy powinny
by¢ poddane szczeg6lnie wnikliwej obserwacji [23]. W grupie kobiet poddanych
metodom wspomaganego rozrodu (IVF z ICSI) odnotowano wyzszy odsetek cigz
po zastosowaniu wktadki wewnatrzmacicznej z lewonorgestrelem w poréwnaniu
z grupa leczong doustnymi pochodnymi progesteronowymi [26]. Wyniki potoz-
nicze po leczeniu zachowawczym pacjentek z rakiem endometrium zostaty prze-
analizowane przez De Rocco i wsp. W metaanalizie obejmujacej 1036 kobiet,
z ktorych 82,8% osiagnelo remisje po leczeniu zachowawczym, wykazano, ze
okoto 56% kobiet osiggneto cigze. Sposrod nich 20% kobiet doswiadczyto poro-
nienia, a 77,2% kobiet urodzito zywe dziecko. Po przeprowadzonej analizie au-
torzy podkreslaja, ze leczenie oszczedzajace ptodnos¢ u kobiet z rakiem lub hi-
perplazja endometrium wigze si¢ z duza szansg na uzyskanie cigzy i wysokim
wskaznikiem zywych urodzen, cho¢ wymaga przeprowadzenia dalszych, rando-
mizowanych badan [15].
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Rak jajnika oraz guzy jajnika o granicznej ztosliwosci (borderline
ovarian tumors)

Rak jajnika

Rokowanie w przypadku raka jajnika jest niepewne, odsetek nawrotow wy-
soki, a catkowite przezycie S-letnie siega okoto 40% w najlepszych osrodkach
onkologicznych, tak tez decyzja o wdrozeniu leczenia oszczgdzajacego jest nie-
zwykle trudna i moze by¢ podejmowana w waskiej wyselekcjonowanej grupie
pacjentek. Pacjentkom, ktore pragng zachowac ptodnos¢, nalezy zaproponowaé
konsultacje specjalisty z dziedziny medycyny rozrodu, przed rozpoczgciem ja-
kiegokolwiek leczenia onkologicznego.

Optymalng sytuacja jest utworzenie zespotu interdyscyplinarnego [29].
W przypadku koniecznosci wykonania obustronnego usunig¢cia przydatkow
mozna rozwazy¢ leczenie operacyjne oszczedzajace macice (przy zatozeniu pra-
widtowej btony $luzowej macicy — potwierdzonej za pomocg histeroskopii oraz
prawidtowej surowicéwki). Do operacji oszczedzajacych jajnik moga by¢ kwali-
fikowane pacjentki z nastepujacymi, korzystnymi czynnikami prognostycznymi,
takimi jak: guz graniczny jajnika w kazdym stadium (bez inwazyjnych wszczepoéw
otrzewnowych), niezaleznie od mikroinwazji w jajniku; guzy komorek germinal-
nych (wszystkie stadia); guzy komorek ziarnistych w stadium IA i IC1; guzy ko-
morek Sertolego-Leydiga o G1 1 G2 w stadium IA; rak surowiczy niskiego stopnia
i rak endometrioidalny niskiego stopnia w stadium IA i IC1; rak surowiczy wyso-
kiego stopnia w stadium IA; rak $luzowy w stadium IA i IC1; rak $§luzowy nacie-
kajacy w stadium IA; lub rak jasnokomorkowy w stadium [A i IC1 [29].

Do operacji obustronnego wytuszczenia guzow moga by¢ kwalifikowane
pacjentki z granicznymi guzami jajnika (guzy typu borderline surowicze i §lu-
zowe), po poinformowaniu chorych o relatywnie wysokim ryzyku lokalnego na-
wrotu choroby (siegajacym 30%), przy braku wplywu na ogdlne przezycie, ale
z lepszymi wynikami ptodnosci [28]. W przypadku laparoskopowej chirurgii osz-
czegdzajacej plodno$¢ czas do nawrotu choroby byl krotszy, przy podobnym
wskazniku nawrotdéw i przezyciach catkowitych [8, 36].

Ocena rezerwy jajnikowej powinna by¢ przeprowadzana z uzyciem tych sa-
mych metod co u kobiet bez nowotworow (np. oznaczenie stezenia hormonu an-
tymiillerowskiego (AMH) i liczby pecherzykow antralnych), chociaz interpreta-
cja wynikdbw moze by¢ trudna u pacjentek z guzami jajnikow. Podczas
planowania leczenia oszczedzajacego ptodnos¢ wiek pacjentki jest wazniejszym
czynnikiem rokowniczym oceny rezerwy jajnikowej niz wartosci stezen hor-
monu antymiillerowskiego i liczby pecherzykow antralnych (antral follicle
count, AFC). Pojedyncze wskazniki rezerwy jajnikowej przed leczeniem onko-
logicznym nie powinny by¢ stosowane jako przewodnik w zakresie leczenia chi-
rurgicznego oszczgdzajgcego ptodnosé [12].

Kontrolowana hiperstymulacja jajnikow (COH) moze by¢ zaproponowana
kobietom z rakiem jajnika, lecz tylko tym z korzystnymi czynnikami progno-
stycznymi. Stymulacji jajnikéw i pobrania komorek jajowych w celu zachowania
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ptodnosci nie zaleca si¢ przed ustaleniem ostatecznego rozpoznania histopatolo-
gicznego i1 przed wykonaniem pelnego stagingu operacyjnego. Po ustaleniu ko-
rzystnych rokowniczo cech nowotworu mozliwe jest zamrazanie tkanki jajniko-
wej oraz pobieranie niedojrzaltych oocytow do IVM (in vitro maturation —
dojrzewania in vitro pobranych, niedojrzatych oocytéw), zastosowanie witryfi-
kacji dojrzatych oocytéw w przypadku bilateralnej ooforektomii [8, 33]. Kontro-
lowana hiperstymulacja jajnikow i pobranie oocytow nie jest przeciwwskazane
u pacjentek z guzami granicznymi jajnika, nawet w zaawansowanym stopniu,
o ile dokonano catkowitej resekcji zmian. W raku jajnika, w przypadku leczenia
adjuwantowego chemioterapiag (CHTH), czas stymulacji i pobrania komorek ja-
jowych zalezy od decyzji wielodyscyplinarnego konsylium ekspertéw. Czynno-
$ci te moga by¢ przeprowadzone najlepiej przed CHTH lub przynajmniej 6 mie-
siecy po chemioterapii. Zalecane jest, aby ocenia¢ rezerwe¢ jajnikowa przed
procedura mrozenia komorek jajowych nie predzej niz 6 miesiecy po zabiegu
operacyjnym FSS i nie szybciej niz 6 miesi¢cy od zakonczenia chemioterapii.
W przypadku guzéw granicznych po FSS nie ma przeciwskazan do zachodzenia
w cigze bezposrednio po leczeniu operacyjnym. Pacjentki wymagajace zastoso-
wania technik wspomaganego rozrodu, z [IVF wlgcznie, mogg by¢ skierowane na
IVF w przypadkach zaawansowanego stadium granicznego guza jajnika, po cat-
kowitym usunigciu zmian i braku inwazyjnosci implantdéw, bezposrednio po ope-
racji oszczedzajacej ptodnosé. U pacjentek z rakiem jajnika zaleca si¢ odczekanie
okoto pot roku po procedurze oszczgdzajacej ptodnosé z wykonaniem IVF [18, 29].

Po leczeniu oszczgdzajacym plodnos¢ niezbedna jest wnikliwa ocena stanu
klinicznego, z badaniem USG, rezonansem magnetycznym miednicy mniejszej
1 oznaczaniem markeréw nowotworowych w surowicy krwi (poczatkowo co 3
miesigce, rezonans raz w roku). Nadzor po FSS w czasie cigzy opierac si¢ winien
na USG wykonywanym przez do$§wiadczonego ultrasonografistg, natomiast
oznaczanie markerow nowotworowych w czasie cigzy nie jest rekomendowane
[27]. Karmienie piersia zalecane jest na zasadach ogdlnych. Po zakonczeniu pla-
néw prokreacyjnych mozna wykonac¢ rutynowa operacj¢ uzupetniajgca u pacjen-
tek z nabtonkowym rakiem jajnika, oceniajac kazdy przypadek indywidualnie.
U pacjentek z guzami typu granulosa cell tumors (ziarniszczak) nalezy rozwazy¢
dodatkowo usunigcie macicy [3]. U pacjentek z guzami granicznymi i rakiem
jajnika po przeprowadzeniu operacji uzupetniajacej (po obustronnym usunigciu
przydatkow) mozna warunkowo wdrozy¢ terapi¢ hormonalng po przedstawieniu
chorej zalet i ryzyka 1 uwzglednieniu podtypu histologicznego [13].

Onkofertility

W 2007 roku profesor Teresa Woodruff wprowadzita nowy termin ,,onkofer-
tility” (oncofertility), aby opisac potaczenie dwoch dziedzin: onkologii i zacho-
wania plodnosci (fertility). Onkofertility to obecnie dynamicznie rozwij ajgca si¢
galaz medycyny, ktora obejmuje dwie gtowne dziedziny: onkologig i medycyn@
rozrodu. Istniejg dwa kluczowe aspekty onkofertility — zachowanie i przywracanie
ptodnosci [38]. Zachowanie ptodnosci (fertility preservation, FP) to procedura,
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ktora polega na przechowywaniu tkanek rozrodczych (takich jak nasienie, komorki

jajowe czy zarodki) przed rozpoczeciem leczenia onkologicznego. U kobiet moze

ona obejmowac¢ mrozenie komorek jajowych lub przechowywanie tkanki jajnika.

U mgzczyzn najczescie] stosuje si¢ bankowanie nasienia. W niektorych przypad-

kach moga by¢ stosowane techniki do niedawna uwazane jako eksperymentalne,

takie jak transpozycja jajnika lub krioprezerwacja tkanki jajnika. Tymczasem pro-
ces przywracania ptodnosci dotyczy wysitkow majacych na celu odtworzenie ptod-
nosci u 0séb po leczeniu onkologicznym. Moze on obejmowa¢ takie metody, jak
wykorzystanie przechowywanych komorek jajowych lub nasienia w celu wspoma-

gania rozrodu Iub nowe techniki, m.in. przeszczepienie tkanki jajnika [38].

Dziedzina zachowania ptodnosci (FP) rozwingla si¢ w ciagu ostatnich
dwodch dekad w sposdb istotny, co spowodowane byto rosnagcym uznaniem po-
tencjalnej utraty ptodnosci jako bardzo istotnego skutku ubocznego leczenia on-
kologicznego oraz rozwojem technologii umozliwiajacych witryfikacje oocytow

(ultraszybki proces mrozenia, ktory zapobiega tworzeniu si¢ krysztatow lodu we-

wnatrz komorki) i krioprezerwacje tkanki jajnikowej w celu pdzniejszego auto-

przeszczepienia. Doprowadzito to do powszechnego, cho¢ nieréwnego, dostepu

do procedur zachowania ptodnosci dla wielu kobiet i mtodych dziewczat [1, 6,

21, 24]. Bardzo szybki rozw9j tej dziedziny w praktyce klinicznej, przy ograni-

czonych danych dotyczacych wynikow badan naukowych, spowodowatl powsta-

nie konieczno$ci oceny podstawowych dowodow oraz opracowania wytycznych,
ktére pomogtyby w bezpiecznym i skutecznym wdrazaniu nowych procedur ma-
jacych na celu zachowanie ptodnosci pacjentek leczonych z powodu choréb on-
kologicznych. Europejskie Towarzystwo Rozrodu i Nieptodnosci (ESHRE —

European Society of Human Reproduction and Embryology) w 2020 roku opu-

blikowato rekomendacje dotyczace zachowania ptodnosci u kobiet [16].

Rekomendowane w zaleceniach ESHRE metody zaleza od wieku kobiety,
jej stanu zdrowia oraz mozliwo$ci czasowych odroczenia leczenia onkologicz-
nego w celu wdrozenia procedur zachowania ptodnosci. Do czterech grup metod
rekomendowanych przez ESHRE zalicza sig:

1) Kkrioprezerwacje oocytow (mrozenie komorek jajowych) — najczesciej zale-
cana metoda dla kobiet, ktore moga op6zni¢ zachowanie ptodnosci do czasu
po rozpoczeciu leczenia onkologicznego. Oocyty sa pobierane i mrozone do
pozniejszego wykorzystania. Metoda polecana jest dla kobiet, ktdére maja
jeszcze funkcje jajnikow (czyli przed menopauza), zalecana jest po kontrolo-
wanej stymulacji jajnikow (controlled ovarian hyperstimulation — COH)
w celu uzyskania wiekszej liczby oocytow. Przy obecnych protokotach
random start, ktore polegaja na rozpoczgciu stymulacji w dowolnym mo-
mencie cyklu miesigcznego, jest bardziej korzystna, gdyz nie powoduje istot-
nego opoOznienia leczenia onkologicznego. Stosowane sa ponadto protokoty
podwojnej stymulacji jajnikow w tym samym cyklu. Stymulacja rozpoczyna
si¢, jak zwykle, w 2. lub 3. dniu cyklu miesiaczkowego i trwa zazwyczaj do
14 dni. Druga (a nawet trzecia) stymulacja jajniko6w rozpoczyna si¢ kilka dni
po pobraniu komorek jajowych, co pozwala na uzyskanie wigkszej liczby o0o-
cytéw (dwukrotna stymulacja w jednym cyklu) [19];
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2) krioprezerwacje zarodkow — polega na mrozeniu zarodkoéw, po zaptodnie-
niu nasieniem pobranych oocytow. Metoda ta jest odpowiednia dla kobiet,
ktore majg partnera lub sa gotowe skorzystac¢ z nasienia dawcy [24];

3) Kkrioprezerwacje tkanki jajnikowej — odpowiednia opcja dla kobiet, ktore
potrzebuja natychmiastowego wdrozenia procedur zachowania ptodnosci
(np. przed rozpoczgciem chemioterapii). Tkanka jajnikowa jest pobierana
w trakcie laparoskopii, mrozona i moze zosta¢ pdzniej ponownie transplan-
towana w miejsce orto- lub heterotopowe (do miednicy mniejszej, lub w inne
miejsce) [37]. Krioprezerwacja tkanki jajnikowej do roku 2019 pozostawata
metoda eksperymentalng, gdyz uwazano, ze wigze si¢ z wyzszym ryzykiem
powiktan, ponadto istniaty obawy przed ponownym wszczepieniem komorek
nowotworowych w przypadku bialaczek; obecnie nie jest juz to metoda eks-
perymentalna, ktéra wymagataby dodatkowych zgod komisji bioetycznych
[16]. Krioprezerwacja tkanki jajnikowej nie jest jeszcze tak dobrze ugrunto-
wang metoda jak mrozenie oocytéw czy zarodkoéw [14, 37];

4) supresje jajnikéw podczas chemioterapii — polega na stosowaniu analogow
GnRH (np. agonistow GnRH) podczas chemioterapii, aby chronic jajniki przed
uszkodzeniami jatrogennymi. Jednak skuteczno$¢ tej metody jest nadal przed-
miotem badan naukowych i moze by¢ wieksza w zachowaniu funkcji endokry-
nologicznej jajnika niz w gwarantowaniu zachowania ptodnosci [16].

W wytycznych opublikowanych przez Europejskie Towarzystwo Rozrod-
czosci i Endokrynologii podkreslone jest znaczenie oméwienia kwestii zachowa-
nia ptodnosci przed rozpoczeciem jakiejkolwiek terapii, ktora moze wptyna¢ na
ptodnos¢, najlepiej ze specjalista endokrynologii ginekologicznej i rozrodczosci.
Zachowanie ptodnos$ci, zwlaszcza krioprezerwacja oocytow lub zarodkow, wy-
maga czasu na stymulacj¢ jajnikow i pobranie oocytow. Dla kobiet, ktoére maja
ograniczony czas przed rozpoczeciem leczenia onkologicznego, rozwaza si¢
krioprezerwacje tkanki jajnikowej, poniewaz moze by¢ przeprowadzona szyb-
ciej. Skuteczno$¢ metod zachowania ptodnosci zalezy od wielu czynnikow,
w tym od wieku kobiety, jakosci komorek jajowych oraz wybranej metody prze-
chowywania. Nalezy podkresli¢, iz w ostatnich latach nastgpit przetom w techni-
kach mrozenia i zastosowanie witryfikacji umozliwito burzliwy rozwdj onkofer-
tility. W dzisiejszych czasach witryfikacja oocytéw pozwala uzyskaé¢ wskaznik
przezywalnosci oocytow powyzej 90%, a wskazniki zaptodnienia — ponad 75%
i ciagz — 32-65% na transfer zarodkow, co stanowi niewiele nizsze warto$ci
w porownaniu z procedurami z oocytami §wiezymi [14, 37]. Eliminuje ponadto
problemy kwestii etycznych i prawnych zwigzanych z zamrozonymi zarodkami
i ich wlasnos$cig. Pacjentki musza by¢ w petni poinformowane o ryzyku, korzy-
$ciach i ograniczeniach kazdej z metod zachowania ptodnos$ci. Decyzja powinna
by¢ podejmowana we wspolpracy z lekarzem oraz specjalista endokrynologii gi-
nekologicznej i rozrodczosci. Kobiety musza by¢ poinformowane o kosztach
przechowywania gamet i zarodkow oraz o aspektach prawnych zwigzanych z ich
przechowywaniem, w tym dysponowaniem niewykorzystanymi materiatami.
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Po zakonczeniu leczenia onkologicznego pacjentki, ktore poddaty si¢ procedu-
rom zachowania ptodnos$ci, mogg rozwazy¢ takie opcje, jak zaptodnienie pozau-
strojowe (invitro fertilisation, IVF) z wykorzystaniem ich zamrozonych oocytow,
zarodkow lub tkanki jajnikowej. Alternatywa wzgledem sytuacji, gdy funkcja jaj-
nikow zostata uszkodzona (np. wskutek chemioterapii), moze by¢ darowizna ko-
morek jajowych lub darowizna zarodkow [16]. Zachowanie plodnosci jest szcze-
golnie wazne, poniewaz daje osobom, ktore przezyly chorobg nowotworowa,
mozliwos¢ rozwazenia opcji budowania rodziny w przyszlosci, nawet jesli prze-
szty leczenie, ktore mogtoby doprowadzi¢ do nieptodnos$ci. Niezbedne pozostaje
udzielanie poradnictwa w zakresie plodnosci w ramach procesu leczenia onkolo-
gicznego, aby pacjenci byli $wiadomi istniejacych opcji terapeutycznych juz na
wczesnym etapie leczenia [16].

Przeszczep macicy (uterus transplantation, UTX)

Przeszczepienie macicy to leczenie chirurgiczne nieptodnosci zwigzanej
z brakiem macicy, ktéra moze by¢ wrodzona lub nabyta. Na caltym $wiecie do
potowy roku 2024 przeprowadzono ponad 80 przeszczepéw macicy, pochodza-
cych zar6wno od dawcow zywych, jak i zmartych, ktore umozliwity ponad trzy-
dziestu pacjentkom zaj$cie w ciaze i zywe urodzenie [31]. Pierwszy udokumen-
towany zabieg przeszczepienia macicy z nastgpczym urodzeniem zywego
dziecka przeprowadzono w Szwecji roku 2014 [4]. Coraz szersze zastosowanie
transplantacji macicy zwigzane jest z postgpami w technikach operacyjnych po-
bierania przeszczepow od dawcow zywych oraz ich przeszczepiania biorcom.
Obecnie istnieje tendencja zastosowania chirurgicznych technik matoinwazyj-
nych (laparoskopia, techniki robotyczne), cho¢ wyzwaniem nadal pozostaje op-
tymalna terapia immunosupresyjna po operacji oraz testy na odrzut przeszczepu
[5]. Przeszczepienie macicy nie obejmuje przeszczepienia jajowodow, dlatego
etapem niezbednym jest proces zaptodnienia pozaustrojowego i transfer zarodka
(IVF-ET) w ramach procedury po UTx. W przeciwienstwie do tradycyjnych pro-
cedur przeszczepiania narzadow przeszczepienie macicy nie jest operacja ratu-
jaca zycie, ale jest zyciodajne, cho¢, podobnie jak w przypadku innych transplan-
tacji, koszty i kwestie etyczne pozostaja nieuniknione. Kliniczna wykonalnos¢
przeszczepienia macicy zostata juz udowodniona [4]. Obecne postepy obejmuja
poszerzenie kryteriow przyjecia dawcow i biorcéw do programu UTx, poprawe
technik chirurgicznych, skrocenie czasu do ciazy oraz poprawe opieki poopera-
cyjnej i farmakologicznej po przeszczepieniu macicy [4]. Lacznie usprawnienia
te katalizuja przej$cie przeszczepienia macicy z etapu eksperymentalnego do
istotnego nurtu praktyki klinicznej. Procedura transplantacji macicy moze stac
sie realng i dostepna alternatywna — wzgledem tradycyjnej — droga do macierzyn-
stva wykorzystywang w leczeniu kobiet z brakiem macicy (zarowno wrodzo-
nym, jak i po leczeniu onkologicznym) i powinna sta¢ si¢ czgscia oferowanych
mozliwosci terapeutycznych specjalistow ginekologii na calym §wiecie [5].
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Podsumowujac, w prezentowanej publikacji przedstawiono aktualne mozli-
wosci zastosowania nowoczesnego leczenia chirurgicznego oszczedzajacego
ptodnos¢ oraz postgpowania umozliwiajacego zachowanie zdolnosci prokreacyj-
nych u pacjentek leczonych z powodu chordéb nowotworowych. Jest to szczegol-
nie istotne w zwiazku ze wzrostem liczby 0s6b po leczeniu onkologicznym.
Ze wzgledu na wysoki odsetek obnizonej rezerwy jajnikowej w zréznicowane;j
populacji pacjentek leczonych na réznorakie nowotwory zaistniata potrzeba wni-
kliwych konsultacji dotyczacych zachowania ptodnosci dla wszystkich kobiet
w wieku rozrodczym, ktore majg przejs$¢ leczenie onkologiczne. Pacjentki, ktore
musza zosta¢ poddane terapii onkologicznej, staja przed koniecznoscia szybkiego
podjecia trudnych decyzji dotyczacych ich przysziej ptodnosci. W takich nieta-
twych rozmowach dotykajacych bardzo delikatnych kwestii niezbedne jest udzie-
lanie spersonalizowanego doradztwa przez lekarzy specjalistow, co pozwolitoby
pacjentkom na podejmowanie §wiadomych decyzji.
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Fertility-sparing surgical treatment and therapeutic strategies
designed to maintain reproductive potential in women undergoing
oncological treatment

Streszczenie. Zachowanie ptodnosci to termin odnoszacy si¢ do interwencji medycznych
i chirurgicznych, ktére maja na celu zminimalizowanie wptywu leczenia onkologicznego
na przysztg plodnos¢. Opcje zachowania ptodnosci zaleza od wieku pacjentki, rodzaju
nowotworu oraz dostgpnego czasu przed rozpoczgciem leczenia potencjalnie uposledza-
jacego ptodnosé. Celem opracowania jest podsumowanie kluczowych zagadnien, ktore
nalezy rozwazy¢, rozpoczynajac leczenie onkologiczne. Omoéwiono metody oszczedza-
jacego ptodnos¢ leczenia chirurgicznego najczesciej wystepujacych nowotwordw na-
rzadu plciowego. Przedstawiono ponadto mozliwosci przywracania ptodnosci po lecze-
niu onkologicznym z wykorzystaniem technik kriokonserwacji komorek jajowych
i zarodkéw w celu wspomagania rozrodu oraz omoéwiono nowe techniki, takie jak prze-
szczepienie tkanki jajnikowej i techniki transplantacji macicy, ktore moga stac si¢ realng
i dostgpna alternatywna — wzgledem tradycyjnej — droga do macierzynstwa w leczeniu
kobiet z brakiem macicy, rowniez po leczeniu onkologicznym.

Slowa kluczowe: zachowanie ptodnosci, onkofertility, chirurgia oszczedzajaca ptodnosé,
krioprezerwacja, przeszczep macicy

Abstract. Oncofertility refers to medical and surgical interventions aimed at minimizing
the impact of oncological treatments on future fertility. Fertility preservation options
depend on the patient's age, the type of cancer, and the available time before starting
treatment that may potentially impair fertility. The purpose of this paper is to summarize
the key considerations that should be addressed before beginning oncological treatment.
Fertility-sparing surgical methods for the most common gynecological cancers are
discussed. Additionally, fertility preservation options following oncological treatment are
presented, including oocyte and embryo cryopreservation techniques to support repro-
duction. Emerging techniques, such as ovarian tissue transplantation and uterine trans-
plantation, are also explored, as they may become viable and accessible alternatives for
women with an absent uterus seeking motherhood.

Key words: fertility preservation, oncofertility, fertility-sparing surgery; cryopreserva-
tion, uterine transplantation
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Zastosowanie blizniakow cyfrowych w medycynie: nowe mozliwoSci
w modelowaniu, monitorowaniu i personalizacji terapii

Karolina Matulewicz

Wprowadzenie

Konwencjonalna terapia lekowa ma wiele ograniczen, do ktorych zalicza si¢
m.in. nieskuteczno$¢ lekow. Okazuje si¢, ze koncepcja medycyny spersonalizo-
wanej odgrywa wazna rolg w sektorze opieki zdrowotnej [13]. W ciggu ostatnich
kilku dekad coraz wigksza uwagg zwraca si¢ na medycyne personalizowang, opi-
sywang jako podejscie do leczenia i zapobiegania chorobom, zgodnie z ktorym
bierze sie¢ pod uwage zmienno$¢ genow, srodowiska i stylu zycia poszczego6lnych
0sob [5]. Rozw¢j technologii, analizy zbioréow danych, sztucznej inteligencji,
internetu rzeczy i rzeczywistosci wirtualnej uksztattowat techniczne podwaliny
pod wykorzystywanie technologii cyfrowej do skonstruowania wirtualnego fizjo-
logicznego ciata ludzkiego, z wizja przetozenia fizjologii obliczeniowej na prak-
tyke kliniczng [16, 23]. Moze to zapewni¢ lekarzom i badaczom bardziej szcze-
gotowy wymiar, dzigki czemu beda mogli bada¢ wystepowanie i rozwdj chordb
oraz przeprowadza¢ doktadniejsze diagnozy i leczenie. Blizniaki cyfrowe (ang.
Digital Twins — DT) to zaawansowane modele komputerowe, ktore odzwiercie-
dlaja fizyczne obiekty lub systemy [21]. W medycynie blizniaki cyfrowe odnosza
sie do cyfrowych replik pacjentow, ktore pozwalaja na symulacjg, monitorowanie
i analize r6znych aspektow zdrowia w czasie rzeczywistym [28]. Technologia ta
ma potencjal zrewolucjonizowania opieki zdrowotnej poprzez poprawienie dia-
gnostyki, spersonalizowanie leczenia i zarzadzanie zdrowiem [3]. Koncept cyfro-
wych blizniakéw pojawit sie po raz pierwszy w ksiazce Davida Gelerntera na
poczatku lat 90. [11]. W 2002 roku Michael Grieves przedstawit model koncep-
cyjny cyfrowych blizniakéw w zarzadzaniu cyklem zycia produktu w produkcji,
poczatkowo opisujac ten koncept jako Mirror Space Model, a nastepnie jako
Information Mirror Model [14, 15]. Jednak pierwsze praktyczne zastosowanie,
ktore dato poczatek obecnej nazwie tej koncepcji, nastgpito pdzniej, w 2010 roku,
podczas prob opracowania cyfrowych symulacji statkow kosmicznych do celow
testowych, realizowanych przez NASA (Narodowa Agencj¢ Aeronautyki i Prze-
strzeni Kosmicznej Stanow Zjednoczonych) [21]. Technologia cyfrowych bliz-
niakow zyskata od tego czasu popularno$¢ zaro6wno w przemysle, jak i w bada-
niach naukowych i zostata przyjeta w coraz wickszej liczbie zastosowan
przemystowych. Koncepcja Digital Twins przetozona na rozwo6j lekow 1 badania
kliniczne opisuje wirtualne reprezentacje systemow o roznej ztozonosci, od po-
jedynczych komorek po catych ludzi, i umozliwia symulacje i eksperymenty
in silico [20]. DT zwigkszaja wydajno$¢ odkrywania i rozwoju lekow poprzez
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digitalizacj¢ procesow zwigzanych z duzym obcigzeniem ekonomicznym, etycz-
nym lub spotecznym [ 1], wykorzystujac istniejgce juz technologie oraz aplikacje
(rys. 1). Wplyw jest wieloaspektowy: modele DT wyostrzaja zrozumienie cho-
roby, wspierajg odkrywanie biomarkerow i przyspieszaja rozwoj lekow, co przy-
czynia si¢ do rozwoju wielu gatezi medycyny [24].

Sztuczna inteligencja Monitoring stanu zdrowia

Wirtualna rzeczywistos¢ Optymalizacja dawek lekow

Analiza duzych zbioréw danych Tworzenie planow leczenia

Medyczne zbiory danych Monitorowanie postepow terapii

Sensory biomedyczne Rozwoj terapii lekowych

Rys. 1. Wykorzystanie konceptu blizniakéw cyfrowych w medycynie — aplikacje oraz
technologie (opracowano na podstawie [1])

Zastosowania blizniakow cyfrowych w medycynie

Cyfrowe blizniaki rewolucjonizuja spersonalizowana medycyne. To wirtu-
alne repliki pacjentow integrujace ogromne liczby indywidualnych danych zdro-
wotnych, w tym genetyke, styl zycia i histori¢ medyczng, aby symulowac i prze-
widywac, jak pacjent moze reagowac na rozne metody leczenia [34]. Przyktadem
jest wykorzystanie cyfrowego modelu pacjenta do opracowania najbardziej op-
tymalnej oraz najskuteczniejszej Sciezki leczenia juz na etapie planowania terapii.
To podejscie ma na celu poprawe wynikéw leczenia i skrocenie procesu prob
i bledow, czgsto zwigzanego ze znalezieniem odpowiedniego leku. Strategia
wykorzystania blizniakow cyfrowych opiera si¢ na: konstruowaniu nieograniczo-
nych kopii modeli sieciowych wszystkich czynnikow molekularnych, fenotypo-
wych i srodowiskowych istotnych dla mechanizméw chorobowych u poszcze-
golnych pacjentow (tj. cyfrowych blizniakow); modelowaniu zalozen dziatania
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poszczegdlnych lekow na blizniaki cyfrowe w celu zidentyfikowania leku o naj-
lepszym dziataniu; i leczeniu pacjenta tym lekiem [4] (rys. 2).

2R —

-

Rys. 2. Koncepcja cyfrowego blizniaka dla medycyny spersonalizowanej: dla pacjenta ze
zdiagnozowang chorobg tworzeni sg cyfrowi blizniacy w oparciu o modele sie-
ciowe tysiecy zmiennych istotnych dla choroby (opracowano na podstawie [4])

Jednym z praktycznych zastosowan jest zatwierdzona przez FDA sztuczna
trzustka dla pacjentow z cukrzyca typu 1. Urzadzenie to wykorzystuje cyfrowego
blizniaka do monitorowania poziomu glukozy i automatycznego podawania od-
powiedniej ilosci insuliny [2]. Potencjat cyfrowych blizniakow jest wykorzysty-
wany w wielu dziedzinach medycyny, w tym kardiologii i onkologii, gdzie moga
one optymalizowac¢ plany leczenia i poprawia¢ opieke nad pacjentami. W kardio-
logii waznym obszarem badan jest wykorzystanie cyfrowych blizniakdéw serco-
wych [8]. Model blizniaka sercowo-naczyniowego ma zmaksymalizowaé syner-
gie miedzy anatomicznym, mechanicznym i funkcjonalnym zrozumieniem
uktadu sercowo-naczyniowego z jednej strony a zaawansowanymi modelami
analitycznymi opracowanymi z wykorzystaniem powigzanych danych z drugiej
strony, z mys$la o przejsciu od opiséw do przewidywan stanow. Temat ten przy-
ciggnat uwage zaré6wno przemystu, jak i srodowiska akademickiego. W 2015 r.
wykonano komercyjng implementacje technologii cyfrowego blizniaka, ktora
miata nasladowa¢ ludzkie serce z regulowanymi wlasciwos$ciami elektrycznymi
i migdniowymi. Wydane oprogramowanie ’Living Heart” przeksztatcato dwuwy-
miarowy skan w pelnowymiarowy model serca, zapewniajac uzytkownikom
mozliwo$ci manipulowania wirtualnym modelem serca [31]. W niedawnym ba-
daniu naukowym w celu zautomatyzowania generowania cyfrowych blizniakow
sercowych zaproponowano taki model pracy, ktory priorytetowo traktowal wier-
no$¢ powielanego wzorca i wydajno$¢ obliczeniowg jego konstrukcji [12].

Technologia cyfrowego blizniaka moze w szczegdlnosci zastapi¢ kosztowne
i wymagajace duzych zasobow eksperymenty laboratoryjne symulacjami in silico
[30], w ktorych wykorzystuje si¢ modele komputerowe biatka SARS-CoV-2 oraz
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receptorow enzymu konwertujagcego angiotensyng 2-ACE2 roznych gatunkow
ludzi i1 zwierzat w celu przeprowadzenia poréwnania in silico powinowactwa
wigzania receptora biatkowego miedzy gatunkami [35]. Biorac pod uwage zto-
zone powigzania réznych typow uktadow w ciele cztowieka, mozna zauwazy¢,
ze ustanowienie odpowiedniego, kompletnego ludzkiego cyfrowego blizniaka
moze by¢ dalekie od rzeczywistosci. Niemniej jednak mozliwos¢ odzwierciedle-
nia nawet niewielkiej czesci ludzkiego odpowiednika, np. receptora komorko-
wego lub jakiej$ interesujacej organelli subkomorkowej, mogtaby przenie$¢ no-
woczesng medycyne na zupelnie nowy poziom. W rzeczywistosci wiele inicjatyw
badawczych zlozylo si¢ na podwaliny pod konstrukcje cyfrowych ludzkich bliz-
niakow poprzez zbieranie danych molekularnych, genomicznych i innych duzych
danych od zdrowych 0s6b i pacjentow [28]. Co wiecej w najnowszej literaturze
pojawilo si¢ wiele interesujacych informacji na temat cyfrowych blizniakow i ich
zastosowan w opiece zdrowotnej. Technologie te mogg z pewnoscia stuzy¢ jako
trzon zmiany opieki zdrowotnej w kierunku, ktoéry koncentruje si¢ na precyzji
i opiece zapobiegawczej, zmniejszajac potencjalne skutki uboczne i problemy
etyczne, jakie towarzysza tradycyjnym eksperymentom i rozwojowi medycyny.

Zastosowania blizniakow cyfrowych w badaniach klinicznych

Cyfrowe blizniaki sg rowniez badane przez przemyst biofarmaceutyczny [ 7]
w coraz szerszym zakresie zastosowan, np. w odkrywaniu i opracowywaniu le-
kéw. Subramanian [32] w swoich badaniach opisuje cyfrowego blizniaka wa-
troby powstatego wskutek zintegrowania wiedzy i zrozumienia réznych funkcji
watroby, jej chorob i wptywu lekdéw na jej kondycje z wykorzystaniem matema-
tycznych rownan. Wirtualna watroba moze skutecznie odtwarza¢ normalng funk-
cje watroby i symulowac ewolucj¢ choroby i wptyw leczenia farmakologicznego.
Wykazano, ze system taczacy blizniaka watroby z pomiarami eksperymental-
nymi oferuje wglad w uszkodzenie watroby wywotane lekami [32]. Co wiecej
blizniaki cyfrowe moga symulowac, jak r6zni pacjenci moga reagowac¢ na nowy
lek, co zmniejsza potrzebe przeprowadzania rozlegltych badan realizowanych
z udziatem ludzi i przyspiesza proces opracowywania lekow, co moze si¢ przy-
czyni¢ si¢ do stopniowej redukcji testow klinicznych z wykorzystaniem zwierzat.
Dzigki blizniakom cyfrowym naukowcy moga ograniczy¢ testy z udziatem zwie-
rzat, co rozwigzuje problemy etyczne i poprawia doktadnos¢ badan przedklinicz-
nych. Blizniaki cyfrowe mogg rowniez pomdc w projektowaniu bardziej efektyw-
nych badan klinicznych poprzez identyfikacje najbardziej obiecujacych populacji
pacjentoéw i przewidywanie potencjalnych skutkow ubocznych [10, 19, 22].

Zastosowanie technologii Digital Twins wydaje si¢ by¢ szczego6lnie obiecu-
jace we wczesnych fazach badan klinicznych oraz badaniach przedklinicznych.
Badania kliniczne fazy 1 dotycza przede wszystkim oceny bezpieczenstwa no-
wego leku lub urzadzenia. Tradycyjnie badania te obejmujg niewielkg grupe
zdrowych ochotnikéw i koncentruja si¢ na okres§leniu odpowiedniego zakresu
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dawkowania i identyfikacji wszelkich skutkéw ubocznych [17]. Jednak badania
z udziatem zdrowych ochotnikéw mogg nie przewidywaé¢ doktadnie bezpieczen-
stwa leku lub urzadzenia u pacjentdow z chorobg docelowa, poniewaz sama cho-
roba wraz z podstawowymi schorzeniami pacjenta i jednoczesnie przyjmowa-
nymi lekami moze znaczaco zmieni¢ odpowiedZ organizmu, prowadzac do
roznych profili bezpieczenstwa [33]. DT mozna stosowa¢ w potaczeniu z trady-
cyjnymi badaniami z udziatem zdrowych ochotnikow, symulujac reakcje pacjen-
tow na nowy lek, wykorzystujac wirtualne modele do przewidywania potencjal-
nych skutkéw ubocznych i pomagajac zoptymalizowa¢ dawkowanie. Utatwia to
udoskonalenie ocen bezpieczenstwa przed podaniem leku rzeczywistym uczest-
nikom [25]. W tym przypadku stosowanie DT oferuje kilka unikalnych korzysci.
Po pierwsze, okoto 80% wszystkich badan klinicznych jest op6znionych lub
przedtuzonych z powodu powolnej rekrutacji pacjentéw, a stosowanie DT moze
zmniejszy¢ liczbe pacjentow potrzebnych do oceny leku/urzadzenia, co ma klu-
czowe znaczenie dla przyspieszenia rozwoju lekow przy nizszych kosztach 1 ob-
cigzeniu pacjenta [6]. Cyfrowi blizniacy moga rowniez przyspieszy¢ rozwoj no-
wych terapii chorob rzadkich, ktore czegsto sa utrudnione przez ograniczong
liczbe pacjentéw, ktérych mozna zrekrutowac.

Wyzwania i kierunki rozwoju

Z rozwojem Digital Twins w medycynie wigze si¢ wiele wyzwan. W tym za-
kresie pojawiajg si¢ takze nowe, ogromne mozliwosci. Wykorzystanie cyfrowych
blizniakow do testowania nowych terapii i lekow rodzi pytania o etyke takich ba-
dan. Nalezy zapewnic, ze badania te s prowadzone zgodnie z najwyzszymi stan-
dardami etycznymi. Gléwne wyzwania to integracja i analiza ogromne;j liczby da-
nych pochodzacych z réznych zrédet, takich jak skany MRI, CT oraz dane
genetyczne 1 biomedyczne [29]. Konieczne jest ponadto zapewnienie wysokiej do-
ktadnos$ci 1 wiarygodno$ci modeli cyfrowych, co wymaga zaawansowanych algo-
rytmow i technologii sztucznej inteligencji. Istnieje ryzyko naruszenia prywatnosci
pacjentdow oraz nicautoryzowanego dostepu do tych danych. Wazne jest, aby pa-
cjenci byli w pelni §wiadomi, jakie dane sg zbierane i jak beda wykorzystywane
[18]. Zgoda musi by¢ dobrowolna, $wiadoma i wyrazona w sposob jasny. Istnieje
ryzyko, ze zaawansowane technologie, takie jak cyfrowe blizniaki, bedg dostepne
tylko dla 0s6b zamoznych lub mieszkajacych w rozwinigtych regionach. Moze to
poglebiaé nierdwno$ci w dostepie do opieki zdrowotnej [27]. Decyzje podejmo-
wane na podstawie symulacji cyfrowych blizniakéw mogg mie¢ powazne konse-
kwencje dla zdrowia pacjentow. Wazne jest, aby jasno okresli¢, kto ponosi odpo-
wiedzialnosé¢ za ewentualne btedy lub nieprzewidziane skutki.

Przyszte kierunki rozwoju technologii Digital Twins w medycynie koncen-
truja si¢ na kilku kluczowych obszarach. Po pierwsze, integracja zaawansowa-
nych algorytméw sztucznej inteligencji i uczenia maszynowego pozwoli na two-
rzenie bardziej precyzyjnych i spersonalizowanych modeli pacjentow [26].
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Po drugie, rozwoj technologii sensoréw i urzadzen IoT umozliwi zbieranie jesz-
cze wigkszej liczby danych w czasie rzeczywistym, co zwigkszy dokladno$é¢
1 wiarygodno$¢ cyfrowych blizniakéw [9]. Kolejnym waznym kierunkiem jest za-
pewnienie bezpieczenstwa i prywatnosci danych pacjentow, co wymaga opraco-
wania nowych standardow i regulacji. Wreszcie Digital Twins moga przyczynic si¢
do zmniejszenia nierdéwnosci w dostepie do opieki zdrowotnej poprzez umozliwie-
nie zdalnej diagnostyki i monitorowania pacjentow w odlegtych regionach.

Whioski

Technologia blizniakéw cyfrowych ma ogromny potencjat — to innowacyjne
narzgdzie, za pomoca ktdrego mozna zrewolucjonizowa¢ medycyne. Dzieki za-
pewnieniu bezpiecznego srodowiska do testowania i symulacji ich zastosowanie
moze prowadzi¢ do wdrozenia bardziej spersonalizowanych terapii, bezpieczniej-
szych urzadzen medycznych i bardziej efektywnych badan klinicznych w poréw-
naniu z terapia tradycyjng. DT stanowia obiecujacg innowacj¢ w dziedzinie wcze-
snych 1 péznych faz badan klinicznych i oferuja potencjat poprawy wydajnosci,
kosztow, precyzji i standardow etycznych w rozwoju lekow/urzadzen sercowo-na-
czyniowych. Chociaz nadal istnieja wyzwania do pokonania, w tym problemy
zwigzane z jako$cig danych i ztozono$ciag wdrozenia, potencjalne korzysci z wyko-
rzystania cyfrowych blizniakéw w badaniach klinicznych faz I i II sa znaczace.
W miarg rozwoju technologii DT prawdopodobnie bedzie zwigkszac¢ si¢ ich rola
w przysztosci badan klinicznych poprzez wspieranie rozwoju oraz bezpieczniej-
szych, skuteczniejszych i spersonalizowanych metod leczenia dla pacjentow cier-
piacych na choroby sercowo-naczyniowe. W miare postgpu technologii integracja
blizniakow cyfrowych w opiece zdrowotnej prawdopodobnie bedzie si¢ upo-
wszechnia¢ i oferowane beda nowe mozliwosci innowacji i poprawy leczenia.
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Digital twins in medicine: new opportunities for modeling,
monitoring and personalizing therapy

Streszczenie. Pojawienie si¢ cyfrowych technologii medycznych zapoczatkowato nowsa
er¢ medycyny spersonalizowanej, potencjalnie rewolucjonizujac sposoéb prowadzenia ba-
dan klinicznych. Do tych innowacji zalicza si¢ cyfrowego blizniaka (ang. Digital Twin),
stanowigcego przelomowg technologie, ktora moze przeksztatci¢ prowadzenie badan kli-
nicznych, zwlaszcza badan faz I i II. Cyfrowe blizniaki to wirtualne reprezentacje obiek-
tow fizycznych dziatajace jako ich cyfrowe odpowiedniki. Koncepcja cyfrowych bliznia-
kéw zostata pierwotnie zastosowana do sprzg¢tu produkcyjnego w 2002 roku. Dzigki
wirtualnym modelom produkcyjnym mozliwe byly iteracyjne procesy modelowania, te-
stowania i ulepszania produktéw produkcyjnych w $rodowisku cyfrowym. Z czasem
technologia ta rozprzestrzenita si¢ na rézne sektory w produkcji. Niedawno technologie
te dostosowano do opieki zdrowotnej w zakresie medycyny precyzyjnej. W publikacji
omoéwiono gtdowne wyzwania, takie jak projektowanie badan klinicznych, integracja da-
nych i prywatno$é, i przedstawiono perspektywy przysztych postepow, podkreslajac zna-
czenie tej technologii w opiece zdrowotnej.

Stowa kluczowe: cyfrowe blizniaki, medycyna spersonalizowana, technologie cyfrowe

Abstract. The emergence of digital health technologies has ushered in a new era of
personalized medicine, potentially revolutionizing the way clinical trials are conducted.
Among these innovations, the emergence of the Digital Twin is a groundbreaking tech-
nology that has the potential to transform the conduct of clinical trials, especially Phase I
and II trials. Digital twins are virtual representations of physical objects that act as their
digital counterparts. The concept of digital twins was originally applied to manufacturing
equipment in 2002. Virtual manufacturing models have enabled iterative processes of
modeling, testing, and improving manufacturing products in a digital environment. Over
time, this technology has spread to various sectors in manufacturing. More recently, this
technology has been adapted to healthcare in the field of precision medicine. This article
discusses the main challenges such as clinical trial design, data integration, and privacy,
and provides an outlook for future advances, highlighting the importance of this techno-
logy in healthcare.

Key words: digital twins, personalized medicine, digital technologies
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Wdrazanie zasad CRM w medycynie — aktualny stan wiedzy

Piotr Tuchowski?, Joanna Androsiuk'>?

Ratownicze postepowanie medyczne z pacjentem w stanie zagrozenia zycia
jest w wielu plaszczyznach spojne z zasadami postgpowania stosowanymi w lot-
nictwie. Obie dziedziny — zar6wno ratownictwo, jak i lotnictwo sa wysoko spe-
cjalistyczne. Opierajg si¢ na pracy ludzi wyksztatconych, wysoko wykwalifiko-
wanych, bedacych fachowcami w swoich dziedzinach. Kazda ich pomytka moze
skutkowac¢ zagrozeniem zycia i zdrowia cztowieka. Najwazniejszg roznicg w tych
dwodch obszarach jest podej$cie do niepowodzen. W ratownictwie nie funkcjo-
nuje — badz funkcjonuje bardzo w stabym zakresie — kultura uczenia si¢ na bte-
dach i wyciggania z nich nauki, co jest w lotnictwie standardem.

Poczatkiem rozwazan na ten temat jest wypowiedz, dotyczaca liczby biedow
medycznych, Petera Pronovosta, profesora Akademii Medycznej Uniwersytetu
Johna Hopkinsa, wygloszona przed Senatem Stanow Zjednoczonych: ,,Z tych liczb
wynika, ze kazdego dnia rozbija si¢... rozbijaja si¢ dwa 747 [samolot Boeing 747].
Raz na dwa miesigce dochodzi do nowego ataku na World Trade Center, zadnemu
innemu $rodowisku nie pozwolilibysmy tak nonszalancko obchodzi¢ si¢ z ludzkim
zyciem...” [19]. Przytoczony fragment w sposob dosadny zwraca uwage na skalg
zjawiska oraz wskazuje, ze nalezy jak najszybciej zacza¢ zmniejszac liczbe popel-
nianych btedow, gdyz niosg one za sobg katastrofalne skutki. Dyskusja ta powinna
jednak rozpocza¢ sie od lotnictwa i wypracowanego tam spojrzenia na ten problem.

Poczatek rozwazan na temat bledow ludzkich stanowiacych przyczyny ka-
tastrof lotniczych sigega lat siedemdziesiatych zesztego wieku. Trzy nastepujace
po sobie katastrofy lotnicze, w ktorych do gléwnych przyczyn nalezata nieodpo-
wiednia komunikacja, staty si¢ podstawg do wprowadzenia rozwigzan z zakresu
zarzadzania zasobami ludzkimi. Pierwszym zdarzeniem byla katastrofa lotu nr
401 linii lotniczych Eastern Air Lines z 29 grudnia 1972 roku, gdy samolot Loc-
kheed L-1011 TriStar rozbit si¢ na bagnach Parku Narodowego Everglades,
potozonego w potudniowej czesci stanu Floryda, w Stanach Zjednoczonych.
W katastrofie zgineto 101 osob ze 176 znajdujacych si¢ na poktadzie. Podczas
podchodzenia do ladowania kontrolka zablokowania podwozia do pozycji lado-
wania nie zaswiecita si¢, mimo ponownej proby jego wysuniecia. Cata zatoga
w kokpicie skoncentrowata si¢ na poszukiwaniu usterki, zaniedbujac pilotowanie
samolotu, co doprowadzilo finalnie do jego rozbicia. Gtéwnymi czynnikami
wplywajacymi na przebieg zdarzenia byly: niewlasciwy podzial obowiazkow
w kabinie i niedoskonalosci w procesie szkolenia zatogi. Samolot byt nowy
z catkowicie sprawnym podwoziem i innymi elementami, a gtéwna przyczyna
nastepujacych po sobie zdarzen byta przepalona zaréwka w konsoli kontrolnej
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polozenia podwozia [10]. Kolejng katastrofa, ktéra ma ogromne znaczenie w pro-
cesie tworzenia nowych procedur, jest zderzenie dwoch samolotéw na jednym
pasie startowym na Teneryfie dnia 27 marca 1977 roku, w ktorym uczestniczyly
dwie maszyny typu Boeing 747: holenderskich linii lotniczych Koninklijke Luch-
tvaart Maatschappij N.V. (KLM) oraz amerykanskich Pan American World Air-
ways (Pan Am) [12]. Tego feralnego dnia doszto do natozenia si¢ na siebie wielu
niefortunnych zdarzen, ktore doprowadzity do najwigkszej katastrofy w historii
lotnictwa, skutkujacej 583 ofiarami $miertelnymi z obu maszyn. Po analizie wy-
snuto wnioski, ze zawiodl czynnik ludzki w obu zatogach oraz na wiezy kontroli
lotéw [13]. W konsekwencji wprowadzono wiele zmian w standardach postgpo-
wania na catym $wiecie i kolejny raz podkreslono potrzebe szkolenia zatog z za-
kresu wspotpracy, a historia tej katastrofy opisywana jest w wielu podrecznikach
jako koronny przyktad nastgpstwa ludzkiej nieostroznosci [20]. Ostatnim tragicz-
nym zdarzeniem, lezagcym u podstaw ogromnych zmian w komunikacji zatog lot-
niczych, byla sytuacja z 28 grudnia 1978 roku na przedmiesciach Portland.
W samolocie Douglas DC-8 linii lotniczych United Airlines (lot nr 173) zgingto
10 o0so6b ze 189 znajdujgcych sie na poktadzie. Ponownie przyczyng byt problem
z sygnalizacja prawidtowo zablokowanego podwozia wysunigtego w konfigura-
cji do ladowania. Zatoga przerwata podejscie i tak dlugo rozwigzywata problem,
ze ostatecznie nie dostrzegla ubywajacego do krytycznych wartosci paliwa. Sa-
molot spadl na ziemi¢ z powodu wylaczenia si¢ wszystkich silnikow, poniewaz
skonczyto si¢ paliwo w zbiornikach [3]. Nastgpstwem opisanych powyzej zda-
rzen byta wskazywana we wszystkich raportach z badan katastrof potrzeba szko-
lenia zatog w zakresie wspotpracy. Stato si¢ to faktem w 1981 roku, gdy linie
lotnicze United Airlines jako pierwsze na $wiecie wprowadzily takie szkolenia
dla swoich zatdg kokpitow, a w latach 90. rozszerzyly je o personel poktadowy.
Cockpit Resource Management (pol. Zarzadzanie Zasobami Kokpitu), a nastep-
nie Crew Resource Management (CRM, Zarzadzanie Zasobami Zalogi) to nazwa,
ktora zostata utworzona w 1979 roku przez psychologa NASA Johna Laubera,
badajacego przez wiele lat procesy komunikacji w kokpicie. CRM to zestaw pro-
cedur szkoleniowych do stosowania w srodowiskach, w ktérych btad ludzki moze
pociagac za soba katastrofalne nastepstwa. Stosowany gtownie w obszarze bez-
pieczenstwa lotow opiera si¢ na komunikacji miedzyludzkiej, przywodztwie i po-
dejmowaniu decyzji w kokpicie [11]. W kolejnych latach przeprowadzono wiele
badan, ktore jasno wskazywaly prawidtowo obrany kierunek zmian przez insty-
tucje zajmujace si¢ bezpieczenstwem w lotnictwie. Jedna z tego typu inicjatyw
bylo sporzadzenie raportu opublikowanego przez Migdzynarodowe Zrzeszenie
Przewoznikow Powietrznych (IATA), w ktorym przedstawiono dane méwiace
o tym, ze w 2013 roku wykonano 36,4 miliondéw lotow komercyjnych, przewozac
ponad 3 miliardy pasazeréw. Wskazano, ze na skutek wypadkow lotniczych
w 2013 roku zginelo 240 osob. Okreslono, iz czgstotliwos¢ wypadkdéw wynosi
jeden na 2,4 miliony lotow [4], a w kolejnych latach czynnik ten wciaz rost, osia-
gajac w kolejnych latach wynik rzedu jeden wypadek na 8,3 milionow startow
[6], z czego 20% stanowily zdarzenia zakwalifikowane jako ,,czynnik ludzki”
[19]. Dla porownania mozna postawi¢ dost¢pne statystyki np. z roku 1912 roku,
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gdy lotnictwo raczkowalo, a $miertelno§¢ w tej profesji byta ogromna, siggajaca
25% kandydatow na pilotow ginacych jeszcze w szkole lotniczej [8]. Polska, jako
panstwo cztonkowskie EASA, uczestniczy w badaniach zdarzen i opracowywaniu
statystyk europejskich, ale rowniez w tworzeniu dokumentu Urzgdu Lotnictwa Cy-
wilnego ,,Sprawozdanie o stanie bezpieczenstwa w lotnictwie cywilnym za 2022
rok”, w ktorym umieszcza si¢ wszystkie zdarzenia w odniesieniu do europejskich
panstw cztonkowskich. Z dokumentow tych wynika, iz w latach 20122022 w Pol-
sce nie byto ofiar $miertelnych zwigzanych z wykonywaniem lotow, podobnie jak
w pozostalych krajach europejskich, natomiast powaznych obrazen ciala doznaly
3 osoby, a w Polsce nikt nie ucierpial. We wspomnianym przedziale czasowym
doszto do 122 powaznych incydentéw i 7 wypadkow, natomiast w Polsce odnoto-
wano 10 powaznych incydentow, nie notujac wypadku lotniczego [16]. Pamigtac
nalezy, ze w 2023 roku z Polskich lotnisk wystartowato 423 478 samolotéw pasa-
zerskich [15], a statystyka europejska mowi o 6,5 milionach lotow [14].

Ochrona zdrowia, w tym takze ratownictwo medyczne, wypada na tle lotnic-
twa bardzo stabo. Swiatowe instytucje zajmujace si¢ m.in. problematyka bledow,
glownie mowigce o ,,mozliwych do uniknigcia btgdach lekarskich (medycznych)”,
wskazuja tendencj¢ wzrostowa. Jednak statystyki nie wskazuja jednoznacznie ko-
relacji nieprawidtowego dziatania personelu i niedostatecznego wyciggania wnio-
skow z popehionych bledow. Wielu badaczy tego tematu opiera si¢ na liczbie
spraw kierowanych do organow $cigania, ich finatach przed sadem oraz liczby ska-
zanych medykow, co nijak nie oddaje liczby bledow, ktore zostaty popetnione i np.
zatajone przez personel. Niestety ujawnianie niepozadanych zdarzen czy powiklan
jest nadal napietnowane w tym Srodowisku. Z drugiej jednak strony same dziatania
medyczne sg specyficzne i czesto w sytuacji, w ktorej dochodzi do bledu, jest on
niemozliwy do wykrycia, a wiec btad moze zaistnie¢ bez §wiadomosci popetniaja-
cego. Statystyka wskazuje, ze w 1999 roku w USA z powodu mozliwych do unik-
niecia bledoéw lekarskich zmarto od 44 do 98 tysiecy pacjentéw [2]. W kolejnych
latach sytuacja nie ulegta poprawie i opublikowane w 2013 roku badanie, analizu-
jace dokumentacje nowojorskich szpitali z lat 2008-2011, wskazuje na $miertel-
no$¢ na poziomie ponad 400 tysiecy zgonow rocznie, a powazne powiklania okre-
sla na 20-30 razy wigcej [16]. Polskie statystyki odbiegaja od przytoczonych
powyzej w zwigzku z mniejsza populacja objeta badaniem. Liczbe bltedéw me-
dycznych szacuje si¢ na ok. 45 tysigcy. Statystyka Prokuratury Krajowej w 2016
roku wskazuje 4963 postgpowania (wzrost o 45% w stosunku do roku 2015)
w sprawach btedéw medycznych. W kolejnym roku odnotowano wzrost tych po-
stepowan o 23% [19]. Dane te sa jednak trudne do oszacowania, poniewaz Polska
nie jest zobowigzana do raportowania liczby i struktury bledow medycznych,
w konsekwencji — nie prowadzi si¢ systematycznego monitoringu w tym zakresie.
Dlatego rzeczywista skala zjawiska nie jest doktadnie znana [21]. Opiera si¢ ona
glownie na liczbie prowadzonych przez organy $cigania spraw, informacji od
rzecznikow roéznych instytucji, takich jak izby lekarskie lub pielegniarskie. Dane te
nie s jednak w petni wiarygodne ze wzgledu na charakter prowadzonych spraw
i sumowanie ich ze sprawami dotyczacymi bledow.
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Zestawienie ze sobg porazki i powodzenia oraz umiejetnos¢é wyciaggniecia
wnioskow z niepowodzen sg szansg na rozwoj. To wlasnie dobra komunikacja
w zespole 1 kultura nauki na btgdach wydaje si¢ by¢ odpowiednig drogg do osig-
gniecia sukcesu w medycynie, podobnie jak to miato miejsce w lotnictwie. Po-
wstata wiec koncepcja adaptacji rozwiagzan z lotnictwa, ktore wypracowato kul-
ture nauki na btedach oraz formy komunikacji i wspolpracy w zespotach juz wiele
lat temu, do czgsci ochrony zdrowia, w tym takze do ratownictwa. Oba §rodowi-
ska dziatajg w deficycie czasu, decydujac o zyciu i zdrowiu czlowieka, co jest
najwazniejszym punktem wspolnym. Za granicami naszego Kraju pojawiajg si¢
doniesienia na temat szkolen z zarzadzania zasobami zatogi (CRM) jako popu-
larnej metody zwigkszania bezpieczenstwa pacjentow poprzez uwzglednienie
roli, jaka czynniki ludzkie odgrywaja w $wiadczeniu opieki zdrowotnej [1].
W szkoleniu CRM uczestnicy uczg si¢ indywidualnych umiejetnosci zespoto-
wych, takich jak komunikacja i podejmowanie decyzji, poprzez dyskusje gru-
powe i dziatania [7]. Wskazuje si¢, ze zespoty sal operacyjnych i chirurgii, me-
dycyny ratunkowej, personel oddziatéw intensywnej terapii i anestezjologii maja
najwiecej kontaktu z interwencjami obejmujgcymi zakres szkolen CRM. Chirur-
dzy zauwazaja, ze pacjenci r6znia si¢ pod wzgledem standardoéw i statych funk-
cjonalnych, choroéb, leczenia itp.; jest to zasadnicza réznica w pordwnaniu z oto-
czeniem mechanicznym, takim jak lotnictwo. Analogie szkoleniowe nalezy
zatem traktowac ostroznie: nie ma jednego modelu kultury bezpieczenstwa, a salg
operacyjng nalezy postrzega¢ w jej wlasnym konteks$cie. Przenoszenie modelu
z jednego do drugiego jest ograniczone przez te roznice. Kultura bezpieczenstwa
sali operacyjnej jest zawsze kulturg lokalna, stale konfrontujaca si¢ z kaprysami
istot zywych i biologii, podczas gdy w lotnictwie bezpieczenstwo opiera si¢ nie-
mal wylgcznie na interakcji cztowiek/maszyna i systemie technicznym: tj. $rodo-
wisku, ktére ma by¢ kontrolowane lub przynajmniej kontrolowalne. Co wigcej
grupa, ktora znajduje sie na sali operacyjnej, sktada si¢ z 0s6b o réznym statusie
i kwalifikacjach, wszystkie w tym samym miejscu i czasie. To tak, jakby w ko-
kpicie umiesci¢ pilotow na réznych etapach szkolenia, kontroleréw ruchu lotni-
czego, inzynierow bezpieczenstwa systemow lotniczych i personel poktadowy.
Dynamika w sali operacyjnej nie jest taka sama jak w kokpicie z dwoma pilotami
— obaj z tym samym poziomem wyszkolenia: na sali operacyjnej sa mtodsi i starsi
chirurdzy, anestezjolodzy, pielggniarki operacyjne, pielegniarki anestezjolo-
giczne i personel pomocniczy, Wszyscy pracuja w tym samym pomieszczeniu.
Zmierzajac w kierunku wyeliminowania ryzyka zwiazanego z zabiegami chirur-
gicznymi, powinno si¢ rozmawia¢ z instruktorami zajmujacymi si¢ zarzgdzaniem
ryzykiem w lotnictwie i wykorzysta¢ nowe spojrzenie na zapobieganie ryzyku na
sali operacyjnej [5].

Réwniez specjaliéci intensywnej terapii zauwazyli, z2 CRM mozna wyko-
rzysta¢ w warunkach ich oddziatu. Obecnie ro$nie Swiadomo$¢, ze zdarzenia nie-
pozadane na oddziale intensywne;j terapii (OIT) sa czgSciej spowodowane pro-
blemami zwigzanymi z umiejetno$ciami nietechnicznymi niz brakiem wiedzy
technicznej Iub klinicznej. Szkolenia zespotowe, takie jak zarzadzanie zasobami
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zatogi (CRM), maja na celu poprawe umiejetnosci nietechnicznych. Dotychczas
opublikowane badania wskazujg, ze CRM samo w sobie nie zmienia zachowania
ani wynikow leczenia pacjentéw, ale zmienia sposob, w jaki uczestnicy mysla
o btedach i ryzyku. Na tej podstawie stwierdzono, ze CRM wymaga polaczenia
z innymi inicjatywami w celu poprawy wynikow klinicznych [17]. W kontekscie
poprawy opieki nad pacjentami powstajg rowniez szkolenia oparte na CRM
w warunkach symulacji medycznej [9], co moze by¢ waznym elementem ksztat-
cenia przysztych kadr medycznych.

Powszechne zastosowanie zasad CRM w lotnictwie przyczynilo si¢ do
znacznej redukcji wypadkéw $miertelnych spowodowanych przez btad ludzki.
W ochronie zdrowia wskazuje si¢ rosnacg liczbe popetnianych bledow. Z tego
powodu podejmowane sg proby implementacji rozwigzan CRM stosowanych
w lotnictwie do medycyny. Aktualny stan wiedzy $wiadczy o tym, iz niewiele jest
badan na ten temat. Pojawiaja si¢ publikacje mowiace o nauczaniu zasad CRM
w warunkach symulacji medycznej. Autorzy zwracaja rowniez uwage na istotne
znaczenie wspotpracy i zarzadzania zespotem w poszczegdlnych specjalizacjach
medycyny i przedstawiaja korzysci ptynace z wdrozenia zasad powszechnie sto-
sowanych w lotnictwie. Istnieje potrzeba dalszych, dlugofalowych badan w celu
okreslenia wplywu wdrazanych zasad CRM na $miertelno$¢ pacjentow.
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The implementation of crew resource management (CRM)
principles in medicine: a review of the current state of knowledge

Streszczenie. CRM to pojecie wywodzace si¢ z psychologii, okreslajace zestaw procedur
szkoleniowych do stosowania w §rodowiskach, w ktorych blad ludzki moze pociagac za
sobg katastrofalne nastgpstwa. Powszechne zastosowanie zasad CRM w lotnictwie przy-
czynito si¢ do znacznej redukcji wypadkéw $miertelnych spowodowanych przez btad
ludzki. W ochronie zdrowia wskazuje si¢ rosnacg liczbe popelnianych btedow. Z tego
powodu podejmowane sg proby implementacji rozwigzan CRM stosowanych w lotnic-
twie do medycyny. Celem publikacji byt przeglad aktualnych doniesien dotyczacych
wdrazania zasad CRM w medycynie. Aktualny stan wiedzy wskazuje, iz niewiele jest
badan na ten temat. Pojawiajg si¢ publikacje zawierajace informacje o nauczaniu zasad
CRM w warunkach symulacji medycznej. Autorzy zwracaja rowniez uwage na istotne
znaczenie wspolpracy i zarzadzania zespotem w poszczegdlnych specjalizacjach medy-
cyny i przedstawiaja korzysci ptynace z wdrozenia zasad powszechnie stosowanych
w lotnictwie. Istnieje potrzeba przeprowadzenia wigkszej liczby badan w tym zakresie.

Slowa Kkluczowe: zarzadzanie zasobami zespolu (CRM), bezpieczenstwo pacjenta,
wspolpraca zespolu medycznego, komunikacja w opiece zdrowotnej, czynniki ludzkie
w medycynie, podejmowanie decyzji klinicznych
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Abstract. CRM is a concept derived from psychology, defining a set of training proce-
dures for use in environments where human error can have catastrophic consequences.
The widespread use of CRM principles in aviation has contributed to a significant reduc-
tion in fatal accidents caused by human error. The growing number of errors is indicated
in health care. For this reason, attempts are being made to implement CRM solutions used
in aviation into medicine. The aim of this publication was to review current reports on the
implementation of CRM principles in medicine. The current state of knowledge shows
that there is little research on this topic. There are publications about teaching CRM prin-
ciples in medical simulation conditions. The authors also draw attention to the significant
importance of cooperation and team management in individual medical specialties and
present the benefits of implementing the principles commonly used in aviation. There is
a need for more research in this area.

Key words: Crew Resource Management (CRM), patient safety, medical teamwork,
communication in healthcare, human factors in medicine, clinical decision-making



Wybrane aspekty zastosowania sztucznej inteligencji
w diagnostyce obrazowej

Adam Lemanowicz', Zbigniew Serafin?

Autorzy publikacji majg $wiadomos¢, ze Al to temat niezwykle powszechny
w przestrzeni publicznej i przez to na tyle mato zajmujacy, ze juz nie chce si¢
o tym czyta¢. Jednak z drugiej strony za sprawg sztucznej inteligencji (Artificial
Intelligence) za chwile zaczng znika¢ kolejne zawody, w tym zawody medyczne,
to za$ doprowadzi do powaznych problemdéw socjologicznych. Pewien znajomy
profesor urologii stwierdzit ktorego$ dnia, ze nikt tak pigknie nie kreci sznura na
wlasng szyje jak radiolodzy. Jego wypowiedz odnosita si¢ do zaangazowania au-
toréw w prace nad Al w diagnostyce obrazowej. I jest w niej sporo racji: praw-
dopodobnie radiolodzy i patomorfolodzy beda pierwszymi ,,ofiarami” sztucznej
inteligencji w medycynie. Ich praca polega bowiem na wychwytywaniu niepra-
widtowosci w obrazach komputerowych i korelowaniu tych nieprawidlowosci ze
znanymi patologiami, co zarazem nie stanowi duzego problemu dla odpowiednio
wytrenowanej Al. Co cickawe amerykanscy radiolodzy juz kilkanascie lat temu,
przed rewolucja zwiazana ze sztuczng inteligencja, postulowali zmiang swojej
roli w systemie ochrony zdrowia z volume-based radiology na value-based ra-
diology. Zgodnie z tym podej$ciem gtdownym zadaniem radiologii nie powinno
by¢ juz opisywanie coraz wigkszej liczby badan obrazowych, a raczej konsultacje
kliniczne i rekomendacje odno$nie do dalszego postgpowania. W tym Al poki co
nie zastapi radiologdw — a przynajmniej trzeba mie¢ takg nadziejg.

Sztuczna inteligencja to szybko rozwijajaca si¢ dziedzina komputerowe;j
analizy danych, wptywajaca na kazdy aspekt zycia ludzi, tacznie ze sposobem,
w jaki traktuje si¢ medycyne. Pracownicy ochrony zdrowia musza nadaza¢ za
tempem rozwoju cyfrowego, aby pozosta¢ w zawodzie. Liczba i zlozono$¢ badan
obrazowych w czasie ostatnich 2-3 lat gwaltownie wzrosty, zreszta nie tylko
w Polsce. Wobec wzglednie stalej liczby radiologow, regulowanej przez Mini-
sterstwo Zdrowia, powstaje niedobdr sity roboczej i nadmierne ich obcigzenie.
W rezultacie spada jako$¢ diagnoz i rosng zaleglosci w opisach. Do$¢ powiedziec,
ze dwumiesigczny czas oczekiwania na opis badania rezonansu magnetycznego
w Polsce nie jest niczym niezwykltym. W teorii Al moze zwickszy¢ zardwno
szybkos¢, jak i jako$¢ raportowania. Prezentowana publikacja powstata w celu
omoOwienia zalet i zagrozen, zwigzanych ze stosowaniem Al w diagnostyce obra-
ZOWE].
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Sztuczna inteligencja w diagnostyce obrazowej

Al to szerokie pojecie obejmujgce techniki komputerowe wykorzystywane
do wykonywania zadan typowych dla ludzkiej inteligencji. Podzbiorem Al jest
uczenie maszynowe (Machine Learning, ML), ktorego dziatanie polega na two-
rzeniu algorytmoéw samodzielnie uczacych si¢ na podstawie danych i prognozo-
waniu wynikow [4]. Nadal jednak (przynajmniej jeszcze przez jaki$ czas) ML
opiera¢ si¢ bedzie na nadzorze cztowieka. Z kolei glebokie uczenie (Deep Lear-
ning, DL) jest podzbiorem ML, ktory wykorzystuje sieci neuronowe do znajdo-
wania i uczenia si¢ wzorcow w dostarczonych danych. Szkolenie modelu DL
zwykle wymaga duzej liczby danych, a takze niemalych zasoboéw obliczenio-
wych ze wzgledu na zlozono$¢ architektury sieci neuronowych.

Szczegdlnym polem badan z zastosowaniem Al jest radiomika [5]. To tech-
nika komputerowa, pozwalajaca na analiz¢ matematycznych cech obrazu radio-
logicznego, niewidocznych dla oka ludzkiego, jak kurtoza skali szaro$ci. Jest to
szybko rosngce pole badawcze, stosowane obecnie gldéwnie w obszarze obrazo-
wania onkologicznego. Al w radiomice ma za zadanie segmentacj¢ struktur ana-
tomicznych, rozw6j modelu i jego walidacjg.

Al otwiera wiele obiecujgcych perspektyw, ale w obecnej formie ma tez
swoje ograniczenia. Prezentowana publikacja ma na celu krytyczne podsumowa-
nie najwazniejszych zagadnien z zakresu roli Al w diagnostyce obrazowe;j.

Zalety stosowania sztucznej inteligencji w diagnostyce obrazowej
1. Wykonanie badania obrazowego

Technologia Al juz od wielu lat wspomaga wykonanie badan obrazowych,
szczegolnie w tomografii komputerowej (TK) i w badaniach rezonansu magne-
tycznego (MR). Al wspiera technikow elektroradiologii w planowaniu badan po-
czawszy od pozycjonowania chorego w aparacie, przez przyspieszenie doboru
protokotow badania w zalezno$ci od wieku, masy ciala i wskazania, na duplikacji
okolic anatomicznych w kolejnych sekwencjach konczac. W tym zakresie Al ma
na celu skrocenie czasu badania i zwigkszenie powtarzalnosci skanowania [7].

2. Poprawa jakoSci obrazowania

Modele DL sa réwniez od wielu lat praktycznie stosowane do poprawy ja-
kosci badan obrazowych, w tym zwlaszcza do zmniejszenia szumu obrazu,
zwigkszenia kontrastu, przyspieszenia akwizycji, zwiekszenia rozdzielczosci ob-
razu czy usuwania artefaktow (np. ruchowych lub pochodzacych od implantéw
metalicznych) (rys. 1).
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Rys. 1. Poréwnanie pierwotnego obrazu TK miednicy u pacjentki z endoproteza stawu
biodrowego oraz tego samego obrazu po zastosowaniu algorytmu usuwajacego
artefakty pochodzace od metalu (Zrédto: materiaty wtasne autorow)

3. Zmniejszenie dawki promieniowania w badaniach TK

W TK proby zmniejszenia dawki promieniowania nieuchronnie wigza si¢ ze
zwigkszeniem szumu obrazu, a w konsekwencji — ze zmniejszeniem jakosci dia-
gnostycznej badania. Przez wiele lat rozwigzaniem tego problemu byly matema-
tyczne algorytmy iteracyjne [8]. Obecnie Al pozwala na dalsze zmniejszenie
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dawki promieniowania przy zachowaniu odpowiedniej jako$ci obrazu [6]. Te
same techniki mogg by¢ zastosowane do zwigkszenia rozdzielczo$ci obrazu przy
zachowanej jego jakosci [1].

4. Obrazy wirtualne

Al umozliwia tworzenie wirtualnych obrazow, co znacznie skraca czas ba-
dania. W TK za pomoca technik dwuenergetycznych mozna, wykorzystujac
skany otrzymane po podaniu srodka kontrastujacego, wygenerowaé sztucznie ob-
razy bez wzmocnienia kontrastowego; nie jest to jednak Al, a prosta matematyka.
W fazach testowych jest natomiast sytuacja odwrotna, znacznie bardziej istotna
klinicznie: tworzenie wirtualnych obrazéw wzmocnienia kontrastowego bez
podania srodkoéw farmakologicznych [9]. W MR z uzyciem jednej sekwencji ska-
nowania mozna wytworzy¢ niemal wszystkie wirtualne obrazy konieczne do
petnej diagnostyki moézgowia [12]. To niezwykle cenne narzedzie w przypadku,
gdy istotny jest krotki czas skanowania: u chorych pobudzonych, bez kontaktu
i u dzieci.

5. Automatyczne wykrywanie struktur anatomicznych i zmian
patologicznych

Obecnie algorytmy Al moga, juz samodzielnie wykrywac struktury anato-
miczne, np. numerowac kregi (rys. 2) czy tez okresla¢ wielkos¢ gruczotu kroko-
wego w badaniu MR. Wskazuja rowniez zmiany patologiczne, ktore charaktery-
zuja si¢ wysokim kontrastem w stosunku do tkanki natywnej, np. guzki lite
w plucach czy uwapnione ztogi w nerkach, a takze wykrywaja stany nagle, np.
odme optucnowa na radiogramach klatki piersiowe;j (rys. 3). Od wielu lat, jeszcze
zanim zaczgto postugiwac sie nazwg Al, radiologiczne stacje opisowe mogty usu-
wac pewne struktury anatomiczne w celu polepszenia wizualizacji innych narza-
dow. Na przyktad aby odpowiednio zobrazowaé serce, usuwane sg struktury
kostne klatki piersiowej (rys. 4).

Nowszym, szeroko wykorzystywanym zastosowaniem Al jest automatyczna
segmentacja zmian patologicznych, np. zawatu mézgu (rys. 5), guzow mozgu,
guzow watroby czy guzow stercza. W dalszym etapie Al samodzielnie poréwnuje
wielko§¢ zmian patologicznych z poprzednimi badaniami i okre$la dynamike
w powszechnie stosowanych skalach klinicznych (np. ASPECTS, WHO,
RECIST).
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Rys. 2. Automatyczne numerowanie kregéw w TK z wykorzystaniem algorytmu Al
(syngo.via, Siemens Healthneers. Szpital Uniwersytecki nr 1 im. dr. A. Jurasza
w Bydgoszczy), (zrodlo: materiaty wlasne autorow)
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Name: Friemathorax Result: Susoicious Finding Al Score: 1.3% Threshold: S0.1%

Rys. 3. Detekcja odmy optucnowej przez Al na radiogramie klatki piersiowej (Optima
XR240amx, Critical Care Suite, GE. Wielospecjalistyczny Szpital Miejski
w Bydgoszczy) oraz obraz referencyjny potwierdzajacy diagnoze (zrédto: mate-
rialy wlasne autorow)
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Rys. 4. Obrazowanie serca z usunigciem struktur kostnych (zrodto: materialy wilasne
autorow)

Rys. 5. Automatyczna segmentacja obszarow moézgu, identyfikacja potencjalnych
zmian niedokrwiennych oraz obliczenie wskaznika ASPECT Score w TK glowy
(syngo.via, Siemens Healthneers. Szpital Uniwersytecki nr 1 im. dr. A. Jurasza
w Bydgoszczy), (zrodto: materiaty wlasne autorow)
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6. Automatyczne generowanie wynikow

Prace nad systemami Al, ktore samodzielnie opisujg badania obrazowe, sa
zaawansowane, rOwniez w Polsce [11]. Na razie takie programy sg do$¢ prymi-
tywne i wymagajg sporego naktadu czasu nadzorujgcego operatora. Z pewnoscia
jednak Al za rok lub dwa lata bedzie w sposob czytelny opisywac badania. Pozo-
staje jednak pytanie o czulo$¢ i swoistos¢ takich opisow oraz o ich wartos¢
w sensie prawnym — kto bedzie odpowiedzialny za nieprawidlowy opis: produ-
cent oprogramowania czy tez podmiot uzywajacy oprogramowanie bez nadzoru
radiologa?

Wyzwania zwigzane ze stosowaniem sztucznej inteligencji
w diagnostyce obrazowej

1. Popularnosé Al

Sztuczna inteligencja stata si¢ symbolem postepu technologicznego w 2024
roku. Znaczki Al wciskaja si¢ w $wiadomos$¢ w kazdym aspekcie zycia, rowniez
w diagnostyce obrazowej. Problem tkwi w tym, ze Al probuja implementowad
do obrazowania medycznego ludzie kompletnie do tego nieprzygotowani.

Od zawsze radiolodzy narzekaja na to, ze zazwyczaj oprogramowanie dla
stacji diagnostycznych projektuja informatycy, a nie lekarze. Nie ma sensu poda-
wanie przyktadow negatywnych, gdy dotarcie do pozadanej, prostej funkcji wy-
maga telefonu do aplikanta. Dobrym przyktadem jest natomiast oprogramowanie
opracowane przez uzdolnionego polskiego radiologa, dr. Macieja Frankiewicza
[10]. To samo odnosi si¢ do programow Al w diagnostyce obrazowej: wiele
z nich nie uwzglednia potrzeb klinicznych, skupiajac si¢ jedynie na morfometrii.
Bez wspotpracy pomiedzy programistg a uzytkownikiem koncowym nie bedzie
dalszego postepu.

2. Wysokie koszty wdrozenia

Al wymaga wysokich mocy obliczeniowych i istotnie zwigksza $lad we-
glowy. Przynajmniej w Polsce powszechne wdrozenie Al do szpitali i jednostek
ambulatoryjnych zajmie jeszcze wiele lat ze wzgledu na wielka r6znorodnos¢
stosowanych systeméw RIS (Radiological Information System), PACS (Picture
Archiving and Communication System) 1 HIS (Hospital Information System),
ktore sg informatyczng podstawg dziatania jednostek opieki zdrowotnej. Koszty
wdrozenia Al dodatkowo podwyzsza koniecznos$¢ certyfikowania oprogramowa-
nia do uzycia w opiece zdrowotnej przez amerykanska FDA lub europejski sys-
tem CE.
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Obecnie dostawcy technologii do badan obrazowych samodzielnie imple-
mentujg Al do swoich systemow. Brak w tym naukowej walidacji owych rozwig-
zan i porownania poszczegolnych elementéw. De facto — tak jak w przypadku
lodowek Al stata si¢ emblematem, majgcym przyciggaé klientow.

3. Blad algorytmiczny i mozliwo$¢ uogolnienia

Nalezy pamigtac, ze Al musi by¢ wstgpnie zaprojektowana przez cztowieka,
niezalezne od jej wlasnych mozliwosci w zakresie dalszego niezaleznego ucze-
nia. Zatem jednym z istotnych wyzwan zwigzanych ze sztuczng inteligencja
w obrazowaniu diagnostycznym jest blad algorytmiczny (btad czlowieka), ktory
moze prowadzi¢ do rozbieznosci w wynikach diagnostycznych. Modeli sztuczne;j
inteligencji czgsto dotyczg ponadto problemy zwigzane z mozliwoscig uogolnie-
nia, poniewaz moga one nie dziata¢ rownie dobrze w roznych populacjach lub
sposobach obrazowania (generasibility) [3].

Zapewne jest to problem tymczasowy, zanim Al nie zacznie pozyskiwac
wszystkich danych demograficznych z systemow HIS i kompilowac ich z wyni-
kami obrazowania. Jednak obecnie takie rozwigzania sg nadal na etapie testow.

4. Przediagnozowanie (Overdiagnosis)

Systemy Al wykazywa¢ moga pewng tendencje do zmniejszania swoisto$ci
badan poprzez zwigkszenie liczby wynikow fatszywie dodatnich [13]. Wynika to
zapewne ze staran osob nadzorujacych te systemy do utrzymywania ich bardzo
wysokiej czutosci. Osoby bez doswiadczenia w medycynie nie rozumieja, Ze czu-
1os¢ 1 swoistos¢ (a takze precyzja i doktadnos¢) to rownie wazne parametry te-
stow diagnostycznych. Niska swoisto$¢ wigze si¢ ze zwickszeniem liczby niepo-
trzebnych badan dodatkowych i w konsekwencji — ze zwigkszeniem kosztow
opieki zdrowotnej, niepotrzebnym niepokojem pacjentdw i ze zmniejszeniem za-
ufania do medycyny [2].

Podsumowanie

Al w diagnostyce obrazowej ma wielki potencjal zwickszania doktadnosci
diagnostycznej i technicznej wydajnosci diagnostyki. Jednak aby w petni wyko-
rzystac¢ zalety Al, nalezy zrozumie¢ i uwzglednic jej ograniczenia. Stosowanie Al
w diagnostyce obrazowej ma wielka przysztos¢, wiacznie z wykluczeniem radio-
logow z czgsci procesu diagnostycznego, co autorow publikacji akurat nie cieszy.
Z drugiej strony Al otwiera radiologom mozliwo$¢ stania si¢ klinicystami, wno-
szacymi istotny wktad do postepowania terapeutycznego, a nie ogranicza ich roli
tylko do petnienia funkcji ,,opisywaczy” badan.
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Selected aspects of the application of artificial intelligence
in diagnostic imaging

Streszczenie. Sztuczna inteligencja (Al) dynamicznie rozwija si¢ jako technologia trans-
formujaca diagnostyke obrazowa, oferujac potencjalne rozwigzania dla takich wyzwan,
jak niedobory kadrowe i rosngce obcigzenie pracg radiologéw. Jednoczesnie implemen-
tacja Al rodzi pytania o przysztos¢ tego zawodu i tworzy nowe ryzyka. Celem publikacji
jest krytyczne omowienie glownych zalet i zagrozen zwigzanych ze stosowaniem sztucz-
nej inteligencji w diagnostyce obrazowej, w tym przegladu obecnych i przysztych zasto-
sowan Al w radiologii, analizy jej wptywu na procesy diagnostyczne, jako$¢ obrazowania
oraz rol¢ personelu medycznego, a takze istotne zagrozenia. Korzysci, takie jak poprawa
jakos$ci obrazow i automatyzacja detekcji patologii, skonfrontowane sa z wyzwaniami
obejmujacymi wysokie koszty, ryzyko btedow algorytmicznych, problemy z generaliza-
cja modeli oraz niebezpieczenstwem przediagnozowania. Niemniej §wiadome i odpowie-
dzialne wykorzystanie AI, mimo obaw o przyszto§¢ zawodu, ma potencjat zrewolucjoni-
zowania dziedziny i przypuszczalnego przeksztalcenia roli radiologa w kierunku
konsultanta klinicznego, co bedzie wymagato jednak Scistej wspotpracy miedzy techno-
logami a klinicystami.

Stowa kluczowe: Al, sztuczna inteligencja, radiologia, diagnostyka obrazowa, zalety
i zagrozenia Al

Abstract. Artificial intelligence (AI) is dynamically developing as a transformative tech-
nology in diagnostic imaging, offering potential solutions to challenges such as staff
shortages and the increasing workload of radiologists. At the same time, the implementa-
tion of Al raises questions about the future of this profession and creates new risks. The
aim of this review article is to critically discuss the main advantages and threats associated
with the use of artificial intelligence in diagnostic imaging, including a review of current
and future applications of Al in radiology, an analysis of its impact on diagnostic pro-
cesses, imaging quality, and the role of medical personnel, as well as significant threats.
Benefits, such as improved image quality and automation of pathology detection, are con-
fronted with challenges including high costs, the risk of algorithmic errors, problems with
model generalization, and the danger of overdiagnosis. Nevertheless, conscious and
responsible use of Al, despite concerns about the future of the profession, has the potential
to revolutionize the field and potentially transform the role of the radiologist towards that
of a clinical consultant, requiring, however, close collaboration between technologists and
clinicians.

Key words: Al, artificial intelligence, radiology, diagnostic imaging, advantages and
threats of Al
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