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Informacje dla autorow

Informacje ogdine

wLekarz Wojskowy” jest czasopismem ukazujacym sie nieprzerwanie od 1920 r., obecnie jako kwartalnik wy-
dawany przez Wojskowy Instytut Medyczny w Warszawie.

1.

Now

,Lekarz Wojskowy” zamieszcza prace oryginalne (doswiadczalne i kliniczne), prace pogladowe, donie-
sienia dotyczace zagadnien wojskowych, opracowania deontologiczne, opracowania ciekawych przy-
padkéw klinicznych, artykuty z historii medycyny, prace dotyczace aspektéw prawa medycznego, opisy
wynikéw racjonalizatorskich, wspomnienia po$miertne, listy do Redakcji, oceny ksiazek, streszczenia
(przeglady) artykutoéw z czasopism zagranicznych, szczegdlnie dotyczacych wojskowej stuzby zdrowia,
sprawozdania ze zjazdow i konferencji naukowych, komunikaty o zjazdach. Publikacja oryginalna moze
miec takze forme krétkiego doniesienia wstepnego.

Kazda praca przed przyjeciem do druku jest oceniana przez dwaéch niezaleznych recenzentéw, z zacho-
waniem anonimowosci. Czas na odpowiedz na zaproszenie do recenzji wynosi 7 dni, czas na recenzje
30 dni, czas na recenzje poprawionej pracy 14 dni.

Przesytajac prace kliniczna, nalezy zadba¢ o jej zgodnos¢ z wymogami Deklaracji Helsiriskiej, w szczegol-
nosci o podanie w rozdziale ,Materiat i metody” informacji o zgodzie Komisji Bioetycznej, jak réwniez
o $wiadomej zgodzie chorych na udziat w badaniu. W przypadku wykorzystania wynikéw badan z innych
osrodkéw nalezy to zaznaczyc w tekscie lub podzigkowaniu.

. Autorzy badan klinicznych dotyczacych lekow (nazwa miedzynarodowa) i procedur medycznych powinni

przedstawic opis finansowania badar i wptywu sponsora na tres¢ publikacji.

. Autor ma obowiazek dostarczy¢ Redakcji zgode wtasciciela ilustracji na ich uzycie w artykule.

Prace nalezy nadsyta¢ przez Editorial System.

Redakcja zwraca si¢ z prosha do wszystkich autoréw pragnacych zamiescic swe prace natamach ,Lekarza
Wojskowego” o doktadne zapoznanie sie z niniejszymi zasadami i Sciste ich przestrzeganie. Niestosowa-
nie sie do wymagan Redakgji utrudnia redagowanie, zwigksza koszty i op6znia ukazywanie sie prac. Prace
napisane niezgodnie z niniejszymi zasadami nie beda publikowane, a przygotowane niewtasciwie, beda
zwracane autorom w celu ich ponownego opracowania.

Maszynopis wydawniczy

1.

(S

Artykuty nalezy przygotowac w edytorze tekstu WORD i przestac przez Editorial System. Tekst musi by¢
napisany czcionka Times New Roman 12 pkt, z podwéjnym odstepem miedzy wierszami (dotyczy to tez
pismiennictwa, tabel, podpiséw itd.). Nowy akapit zaczyna sie od lewego marginesu, bez wciecia akapito-
wego. Nie wstawia sie pustych wierszy miedzy akapitami lub wyliczeniami.

Liczba stron maszynopisu (facznie z tabelami, rycinami i pismiennictwem) nie moze przekracza¢ w przy-
padku prac oryginalnych - 30, pogladowych - 20, kazuistycznych - 10, z historii medycyny - 20, racjonali-
zatorskich - 15 stron. Streszczenia ze zjazd6w, kongreséw itp. powinny by¢ zwiezte (do 5 stron) i zawierac¢
tylko istotne informacje. W kazdym przypadku pismiennictwo nie powinno zawiera¢ wiecej niz 35 pozycji.

. Tekst gtéwny (z pi$miennictwem) umieszcza sie w odrebnym pliku. Prace oryginalne powinny by¢

przygotowane zgodnie z uktadem: wstep, cel pracy, materiat i metody, wyniki, oméwienie, wnioski, pis-
miennictwo; prace kazuistyczne: wstep, opis przypadku, omdwienie, podsumowanie (wnioski), pismien-
nictwo. Skréty i akronimy powinny by¢ objasnione w tekscie przy pierwszym uzyciu, a potem konse-
kwentnie stosowane.

. W tekscie gtéwnym nalezy zaznaczy¢ miejsca wiamania rycin i tabel, np.: ,na rycinie 1", ,(tab. 1)".
. Tabele, ryciny i zdjecia zatacza sie w osobnych plikach. Liczbe tabel nalezy ograniczy¢ do minimum. Zdje-

cia cyfrowe powinny miec¢ min. rozdzielczo$¢ 300 dpi.

Prace powinny by¢ przygotowane starannie i zgodnie z zasadami pisowni polskiej, ze szczegdlng dbato-
$cig o komunikatywnos¢ i polskie mianownictwo medyczne. Teksty niespetniajace tych kryteriéw beda
odsytane do poprawy.

Informacje afiliacyjne: imie i nazwisko autora lub autoréw (maks. 10 oséb), z tytutami naukowymi,
petna nazwe zaktadu (zaktadéw) pracy umieszcza sie w programie Editorial System. Nalezy wskazac
takze autora do korespondenciji. Nie nalezy zamieszczac tych informacji bezposrednio w wysytanym
manuskrypcie.

. Streszczenie (do 250 stéw) w jezyku polskim lub angielskim, ze stowami kluczowymi w jezyku polskim

i angielskim, takze nalezy zataczy¢ w programie Editorial System. Nie nalezy umieszczac streszczenia do-
datkowo w pliku manuskryptu.

Pismiennictwo powinno by¢ utozone zgodnie z kolejnoscia pojawiania sie odsytaczy w tekscie. Jesli ar-
tykut ma nie wiecej niz czterech autoréw, nalezy podac nazwiska wszystkich, jesli autoréw jest wiecej -
trzech pierwszych, z dopiskiem ,et al” Numeracje pi$miennictwa nalezy wprowadzac z klawiatury, nie
korzystajac z mozliwosci automatycznego numerowania. Przyktady cytowarn:

Artykuty z czasopism:

Calpin C, Macarthur C, Stephens D, et al. Effectiveness of prophylactic inhaled steroids in childhood
asthma: a systemic review of the literature. J Allergy Clin Immunol, 1997; 100: 452-457. doi: 10.1016/
s0091-6749(97)70134-9

Ksiazki:

Rudzki E. Alergia na leki: z uwzglednieniem odczynéw anafilaktycznych i idiosynkrazji. Lublin, Wydaw-
nictwo Czelej, 2002

Rozdziaty ksiazki:

Wantz GE. Groin hernia. In: Cameron JJ, ed. Current surgical theraphy. St Louis, Mosby, 1998: 557-561
W wykazie pismiennictwa nalezy uwzglednic tylko te prace, z ktérych autor korzystat, a ich liczbe nalezy
ograniczy¢ do 35. W tekscie artykutu nalezy sie powotac na wszystkie wykorzystane pozycje pismiennic-
twa, a numer pismiennictwa umiesci¢ w nawiasie kwadratowym. Tytuty nalezy kopiowac z medycznych
baz danych w celu uniknigcia pomytek.

10. Przestany artykut musi spetniac¢ kryteria zgody na publikacje zgodme z zasadami przyjetymi Wjed-

nostce aﬁllacyjnej autora. Do pracy nalezy dotaczyc: oswiadczenie, ze praca nie zostata wczesniej
opublikowana i nie jest ztozona do innego czasopisma, o$wiadczenie o konflikcie intereséw oraz
ewentualne podzigkowanie.

11. Redakcja zastrzega sobie prawo poprawienia mianownictwa i usterek stylistycznych oraz dokonanie

skrotéw bez uzgodnienia z autorem.

12. W przypadku nieprzyjecia pracy do publikacji Redakcja poinformuje autora pisemnie o takiej decyzji.

Zasady etyki publikacyjnej

1.

2.

Czasopismo ,Lekarz Wojskowy” stosuje zasady etyki publikacyjnej majace na celu przeciwdziatanie nie-

uczciwym praktykom.

Materiaty zgtoszone Redakgji , Lekarza Wojskowego” do publikacji sa weryfikowane pod katem zgodno-

$ci z zasadami etyki wydawniczej, opisanymi m.in. w nastepujacych dokumentach:

1) wytyczne Komitetu ds. Etyki Publikacyjnej (Committee on Publication Ethics - COPE), ,Kodeks etyki
pracownika naukowego” (opracowany przez Komisje ds. Etyki w Nauce, wydanie drugie, PAN, War-
szawa 2017);

2) ,Dobre praktyki w procedurach recenzyjnych w nauce” (opracowane przez Zespét ds. Etyki w Nauce,
ktory doradzat Ministrowi Nauki i Szkolnictwa Wyzszego w latach 2009-2010);
3) ,Rzetelnos¢ w badaniach naukowych oraz poszanowanie wtasnosci intelektualnej” (Warszawa, 2012,

MNiSW).
Redakcja ,Lekarza Wojskowego” w szczegdlnosci:
1) przeciwdziata zjawiskom ghostwritingu oraz guest authorshipu, ktére sa przejawem nierzetelnosci
naukowej;
przestrzega przepiséw prawa autorskiego zgodnie z ustawa z dnia 4 lutego 1994 r. o prawie autor-
skim i prawach pokrewnych (Dz. U. z 2021 r. poz. 1062, z p6zn. zm.);
doktada nalezytej starannosci, by zapobiega¢ plaglatom iautoplagiatom poprzez stosowanie systemu
antyplagiatowego Crossref Similarity Check, przy uzyciu oprogramowania iThenticate;
ma prawo wycofac tekst (nawet po opublikowaniu), jesli istnieja dowody $wiadczace o braku wiary-
godnosci wynikow badan i/lub fatszowaniu danych i/lub praca nosi znamiona plagiatu albo narusza
zasady etyki wydawniczej;
z chwila wykrycia nieuczciwych praktyk jest zobowiazana:
a) skierowac sprawe do Rzecznika Dyscyplinarnego WIM, jesli dotyczy utworu pracownika naukowego;
b) w uzasadnionych przypadkach niezwtocznie informowac o tych praktykach stosowne instytucje
naukowe, jak rowniez odpowiednie organy scigania;
6) zapewnia profesjonalny proces wydawniczy;
7) zapewnia poufnos¢ i bezpieczenstwo przetwarzania danych osobowych zgodnie z obowiazujacymi
przepisami (m.in. RODO).

2)

3

4
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Information for the authors

General information

“Military Physician” has been published continuously since 1920, currently as a quarterly of the Military In-
stitute of Medicine in Warsaw, Poland.

1. “Military Physician” publishes original (experimental and clinical) articles, reviews, reports on military
issues, deontological papers, interesting case reports, articles on the history of medicine, descriptions
of rationalisation results, posthumous memoirs, letters to the editor, book reviews, article (reviews)
summaries from international journals particularly on military health service, reports on meetings and
scientific conferences, and announcements of events. An original publication may also have the form of
a short temporary report.

2. Before publication, each article is reviewed by 2 independent reviewers while maintaining anonymity.
The time to respond to a review invitation is 7 days, the time to complete a review is 30 days, and the time
to complete the review of a corrected article is 14 days.

3. A clinical article for submission should be in accordance with the requirements of the Declaration of
Helsinki, and the “Material and methods” section should contain both information on the approval of the
Bioethical Committee and the patients’ informed consent to participate in the study. In the case of using
the results of studies conducted by other centres, such information should appear either in the text or in
the acknowledgements.

4. Authors of clinical studies on medications (international name) and medical procedures should provide
a description of the research funding and the influence of the sponsor on the content of the publication.

5. The author must provide the editorial board with the consent of the owner of an image to use the image
in an article.

. Please submit your article using the Editorial System.

. All authors who wish to publish their papers in Military Physician are asked to carefully read and strictly
follow the guidelines listed below. Failure to follow the requirements of the Editorial Board makes editing
more difficult, increases costs and delays publication. Manuscripts not meeting the requirements will not
be published, and those considered inadequately prepared will be returned to the authors for revision.

No

Manuscript

1. Articles should be in MS Word and sent by Editorial System. The text must be written in Times New Ro-
man 12 point font, double spaced (this also applies to references, tables, captions, etc.). A new paragraph
should be started from the left margin without paragraph indentation. Please do not insert blank lines
between paragraphs or enumerations.

2. The number of pages of the manuscript (including tables, figures and references) cannot exceed 30 pages
for original articles, 20 for review articles, 10 for reports, 20 for articles on the history of medicine and 15
for rationalisation articles. Reports on meetings and conferences should be concise (up to 5 pages) and
discuss only significant issues. The number of references should never exceed 35

3. Text(with references) should be uploaded as a separate file. Original articles should be prepared according

to the following structure: introduction, aim, material and methods, results, discussion, conclusions, refe-
rences; case reports: introduction, case description, discussion, summary (conclusions), and references.
Abbreviations and acronyms should be defined when first mentioned in the text and consequently used
in the paper.

. Figures and tables should be referenced in the body of the text as follows: “in Figure 1, “(Tab. 1)".

. Tables, figures and images should be saved in a separate file. The number of tables should be reduced to

a minimum. Digital images should have a resolution of 300 dpi.

6. Papers should be prepared carefully, in accordance with Polish spelling and with special attention to com-
municativeness and Polish medical nomenclature. Manuscripts that do not meet the criteria will be sent
back to the authors for revision.

7. Affiliation information: author’s or authors’ (max. 10 people) first and last names, including academic
degrees, full name of affiliated institute (institutes) should be introduce in the Editorial System. Please
indicate the corresponding author. Please do not include this information directly in the manuscript.

8. An abstract (up to 250 words) in Polish or English with keywords in Polish and English should also be
saved in the Editorial system. Please do not also include the abstract in the manuscript.

9. References should be presented according to the order in which they appear in the text. If the article has
up to four authors then all of them should be named, while if there are more, then name only the first
three, followed by “et al.”. References should be numbered using the keyboard, please do not use auto-
matic numbering.

Examples of citations:

Journal articles:

Calpin C, Macarthur C, Stephens D, et al. Effectiveness of prophylactic inhaled steroids in childhood
asthma: a systemic review of the literature. J Allergy Clin Immunol, 1997; 100: 452-457 . doi: 10.1016/
s0091-6749(97)70134-9

Books:

Rudzki E. Alergia na leki: z uwzglednieniem odczynéw anafilaktycznych i idiosynkrazji. Lublin, Wydawnic-
two Czelej, 2002

Chapter of a book:
Wantz GE. Groin hernia. In: Cameron JJ, ed. Current surgical therapy. St Louis, Mosby, 1998: 557-561

The list of references should include only those publications that were used by the author and should be
reduced to 35. All references should be cited in the text and the numbers of references should be put in
square brackets. In order to avoid errors, titles should be copied from medical databases.

10. The submitted article must comply with the criteria for consent to publication adopted in the author’s
institution. The paper should be accompanied by: a declaration that the article has not been published
before or simultaneously submitted to any other journal, Declaration of Conflict of Interest and acknowl-
edgements, if applicable.

11. The Editorial Board reserves the right to correct nomenclature and stylistic errors as well as to introduce
abbreviations without consultation with the author.

12.If the manuscript is not accepted for publication, the Editorial Board will inform the author in writing
about the decision.

LEN

Principles of publication ethics

1. The journal ‘Lekarz Wojskowy' applies principles of publication ethics aimed at preventing unfair publi-
cation practices.
2. Materials submitted to the editorial board of ‘Lekarz Wojskowy’' for publication are reviewed for compli-
ance with the principles of publication ethics described in the following documents:
1) the guidelines of the Committee on Publication Ethics (COPE), the ‘Code of Ethics for a Scientific Em-
ployee’ (developed by the Commission on Ethics in Science, second edition, PAN, Warsaw 2017);

2) ‘Good practices in review procedures in science’ (developed by the Team for Ethics in Science, which
advised the Minister of Science and Higher Education in 2009-2010);
3) ‘Reliability in scientific research and respect for intellectual property’ (Warsaw, 2012, Ministry of Sci-

ence and Higher Education).
3. The editorial board of ‘Lekarz Wojskowy' in particular:

1) counteracts the phenomena of ghostwriting and guest authorship, which are manifestations of sci-
entific unreliability;

2) observes the provisions of copyright law in accordance with the Act of 4 February 1994 on Copyright
and Related Rights (Journal of Laws of 2021, item 1062, as amended);

3) exercises due diligence to prevent plagiarism and self-plagiarism through the use of the Crossref Simi-
larity Check anti-plagiarism system using the iThenticate software;

4) has the right to withdraw a text (even after publication) if there is evidence of unreliability of research
results and/or falsification of data and/or the work shows signs of plagiarism or breaches the rules
of publishing ethics;

5) as soon as it discovers unfair practices, it is obliged to:

a) refer the matter to the Disciplinary Ombudsman of the WIM, if it concerns the work of a researcher;
b) in justified cases, immediately inform the relevant scientific institutions, as well as the appropriate
law enforcement authorities about these practices;

6) ensure a professional publishing process;

7) ensure confidentiality and security of personal data processing in accordance with applicable regula-
tions (including GDPR).



List Redaktora Naczelnego

Szanowni Panstwo!

Wspbtczesna medycyna rozwija sie bardzo dynamicznie. Pojawiajg sie nowe metody leczenia,
nowe wyzwania zdrowotne oraz sytuacje wymagajace wspotpracy wielu srodowisk.

Szczegodlnie cenne jest dla nas to, ze publikowane prace powstaja dzieki wspdétdziataniu
przedstawicieli r6znych osrodkéw naukowych i klinicznych. Réznorodnos$¢ perspektyw stanowi
jedna z najwiekszych wartosci wspétczesnej nauki i pozwala budowac rozwigzania odpowiadajace
realnym potrzebom pacjentéw oraz systemu ochrony zdrowia.

W drugim tegorocznym numerze ,Lekarza Wojskowego” znalazty sie prace dotyczace nowych
mozliwosci terapeutycznych, takich jak zastosowanie osocza bogatoptytkowego w chirurgii
stomatologicznej oraz wspodtczesne kierunki leczenia choréb nowotworowych. Autorzy
poruszajag takze problemy zwigzane z mikrobiomem dzieciecym, zakazeniami szpitalnymi,
chorobami uktadu sercowo-naczyniowego oraz wptywem aktywnosci fizycznej na funkcje
poznawcze 0s6b starszych.

Istotne miejsce w numerze zajmujg réwniez zagadnienia zwigzane z medycyna wojskowa
i bezpieczenstwem zdrowotnym. Przedstawiamy opracowania dotyczace wptywu stuzby
wojskowej w warunkach ekstremalnych na zdrowie zotnierzy, wspotpracy cywilno-wojskowe;j
podczas zdarzen masowych oraz konsekwencji zdrowotnych wspotczesnych konfliktow
zbrojnych. S3 to tematy, ktére w obecnej rzeczywistosci nabierajg szczegdlnego znaczenia.

Dziekuje Autorom za zaufanie i powierzenie wynikdéw swoich prac naszemu czasopismu,
Recenzentom za ich zaangazowanie oraz Czytelnikom za statg obecnos¢ i wspottworzenie
Srodowiska ,Lekarza Wojskowego”.

Zycze Panstwu inspirujacej lektury oraz chwili wytchnienia od codziennych obowiazkéw
podczas letniego odpoczynku.

Z wyrazami szacunku

prof. dr hab. n. med. Bolestaw Kalicki




LEKARZ WOJSKOWY
MILITARY PHYSICIAN

dr hab. n. med. Beata Uziebto-Zyczkowska
dr hab. n. med. Jacek Staszewski

ptk prof. dr hab. n. med. Marek Saracyn
ptk prof. dr hab. n. med. Arkadiusz Lubas
dr n. med. Andrzej Kwiatkowski

pptk dr hab. n. med. Kornel Szczygielski
dr n. med. Bartosz Rustecki

ptk dr n. med. Radostaw Tworus

dr hab. Katarzyna Czarnek

dr n. biol. Robert Zdanowski

dr n. praw. Wawrzyniec Kowalski

Komitet Naukowy
Przewodniczacy:

Redaktor Naczelny:

prof. dr hab. n. med. Bolestaw Kalicki

Z-cy Redaktora Naczelnego:
prof. dr hab. n. med. Krzysztof Korzeniewski
pptk dr n. med. Agata Bedzichowska

Sekretarz Redakgji:

mgr Ewa Jedrzejczak

Redaktorzy tematyczni:

dziedzina: kardiologia, choroby wewnetrzne

dziedzina: neurologia, rehabilitacja medyczna

dziedzina: endokrynologia, nefrologia, choroby wewnetrzne
dziedzina: nefrologia, biostatystyka, choroby wewnetrzne

dziedzina: chirurgia ogdlna, chirurgia onkologiczna

dziedzina: otorynolaryngologia, chirurgia ogélna

dziedzina: anestezjologia i intensywna terapia, medycyna ratunkowa

dziedzina: psychiatria, psychologia

dziedzina: biologia, nauki podstawowe

dziedzina: nauki podstawowe

dziedzina: bezpieczenstwo, prawo medyczne

gen. broni prof. dr hab. n. med. Grzegorz Gielerak

Cztonkowie honorowi:

prof. dr hab. n. med. Teofan Domzat
prof. dr hab. n. med. Eugeniusz Dziuk
prof. dr hab. n. med. Anna Jung-Hauska
prof. dr hab. n. med. Jerzy Kruszewski
dr hab. n. med. Jacek Siewiera

Cztonkowie krajowi:
prof. dr hab. n. med. Andrzej Chciatowski

prof. dr hab. n. med. Renata Duchnowska
prof. dr hab. n. med. Mirostaw Dziuk
prof. dr hab. n. med. Maciej Gonciarz
prof. dr hab. n. med. Wiestaw W. Jedrzejczak
prof. dr hab. n. med. Karina Jahnz-Rézyk
prof. dr hab. n. spot. Kuba Jatoszynski

n

prof. dr hab. n. med. Dariusz Jurkiewicz
prof. dr hab. n. med. Grzegorz Kaminski
dr hab. Agnieszka Kobielak

dr hab. Krzysztof Kobielak

dr hab. n. med. Jolanta Korsak

ptk prof. dr hab. n. med. Pawet Krzesiniski
dr hab. Magdalena Markowska

dr n. praw. tukasz Mtynarkiewicz

prof. dr hab. n. med. Stanistaw Niemczyk
prof. dr hab. n. med. Alojzy Z. Nowak

ptk prof. dr hab. n. med. Witold Owczarek
prof. dr hab. n. med. Robert Rejdak

ptk prof. dr hab. n. med. Marek Rekas
prof. dr hab. n. med. Piotr Rzepecki

prof. dr hab. n. med. Adam Stepien

prof. dr hab. n. med. Witold Ttustochowicz
prof. dr hab. n. med. Pawet Wtodarski
prof. dr hab. n. med. Barbara Wréblewska

prof. dr hab. n. med. Piotr Zaborowski
ptk prof. dr hab. n. med. Grzegorz Zielifski

Lekarz Wojskowy - 20 pkt MNiSW

Cztonkowie zagraniczni:

Massimo Barozzi (Wtochy)
Elspeth Cameron Ritchie (USA)
Nihad EI-Ghoul (Palestyna)
Claudia E. Frey (Niemcy)
Anselm Jinemann (Niemcy)
Pawet Kalinski (USA)
Matgorzata Kloc (USA)
Frederic C. Lough (USA)

Marc Morillon (Belgia)

Arnon Nagler (lzrael)

Tomasz Rozmystowicz (USA)
Marek Rudnicki (USA)

Valerii Savatskyi (Ukraina)
Daniel Schneditz (Austria)
Eugeny Tishchenko (Biatorus)
Mario Damiano Toro (Wtochy)
Brenda Widerhold (USA)

Redakcja techniczna:

Redaktor prowadzaca:

mgr Zuzanna Leszczuk
Redakcja i korekta:

Medical Communications,
mgr Aleksandra Kwiatkowska-
-Przybysz

Ttumaczenia i korekta j. ang.:
Lingua Line Translation Agency,
ENSKA Agnieszka Kosarzycka
Projekt oktadki:

mgr inz. Krzysztof Gontarski
Typografia:

mgr inz. Krzysztof Gontarski
DTP:

Medical Communications,
Marcin Haze

Adres Redakgciji:

Wojskowy Instytut Medyczny -
Panstwowy Instytut Badawczy

ul. Szaseréw 128, 04-141 Warszawa
tel.: +48 261 817 380

e-mail: lekarzwojskowy@wim.mil.pl
lekarzwojskowy.wim.mil.pl

© Copyright by WIM-PIB



2026 NR 2 VOL. 104

SPIS TRESCI

LIST REDAKTORANACZELNEGO . . . . . . . . . o e st e e e 79

Bolestaw Kalicki

PRACE POGLADOWE

WPLYW WITAMINY C NA GOJENIE ZEBODOtU PO EKSTRAKCJIZEBA . . ... .. 83

The effect of vitamin C on alveolar healing following tooth extraction
Patrycja Rézak, Konstancja Nosowicz, Adrianna Gliszczyniska, Nina Szczeparnska, Adam tuczak, Agata Tuczynska

ZBRODNIE WOJENNE | ODPOWIEDZIALNOSC ROSJI W KONTEKSCIE

DZIALAN MILITARNYCH NA UKRAINIE: WYZWANIA i

DLA MIEDZYNARODOWEGO WYMIARU SPRAWIEDLIWOSCI

ORAZ SKUTKI MEDYCZNE DLAOFIARURAZOW . . . . . . ittt e e it e i i e 89
War crimes and Russia’s accountability for military actions in Ukraine:

challenges for international justice and medical consequences for injured victims

Mariusz Domzalski, Maurycy Rodak, Daniel Adam Stankowski, Tomasz Miezancew, Mirostaw Soszynski,
Marek Skalski, Jacek Grebowski

ZASTOSOWANIE OSOCZA BOGATOPLYTKOWEGO

W CHIRURGII STOMATOLOGICZNEJ . . . . . . . e e e e e e e e e e 96
The use of platelet-rich plasma in oral surgery

Patrycja Rézak, Konstancja Nosowicz, Adam tuczak, Nina Szczepariska, Adrianna Gliszczyriska, Agata Tuczyrska

WSPOLPRACA CYWILNO-WOJSKOWA W TRAKCIE ZDARZEN MASOWYCH . . .. ... 104

Civil-military cooperation during mass casualty events
Robert Dorian Wotowiec, Mariusz Goniewicz

CATHETER-ASSOCIATED URINARY TRACT INFECTIONS AMONG
INTENSIVE CARE PATIENTS . . . . . . o o i et 110

Odcewnikowe zakazenia uktadu moczowego u pacjentow oddziatu intensywnej terapii
Ksawery Adamiec, Szymon Graczyk, Monika Pizun

THE IMPACT OF VARIOUS FORMS OF PHYSICAL EXERCISE

ON COGNITIVE FUNCTIONS INOLDERADULTS . . . . . . . . .o ittt et et 114
Whptyw wysitku fizycznego na funkcje poznawcze osob starszych z uwzglednieniem

roznych form aktywnosci

Karolina Magdalena Handzel, Antoni Anczyk, Filip Basta, Jacek Wysoczaniski, Mitosz Tworek,
Grzegorz Zaborowski, Wiktoria Szlachta, Dominik Kret

WPLYW SEUZBY WOJSKOWEJ W WARUNKACH EKSTREMALNYCH NA UKLAD
SERCOWO-NACZYNIOWY: PRZEGLAD NARRACYJNY. . . . . . ... ... o oL 119

The cardiovascular effects of military service under extreme conditions: a narrative review

Aleksandra Owczarska, Hubert Bigajski, Aleksandra Banas, Piotr Widera, Dominika Sarna, Maciej Michalik,
Marta Handschuh, Olga Bilczewska, Justyna Jurczyk, Wiktoria Janik

GLUCAGON-LIKE PEPTIDE-1 RECEPTOR AGONISTS AND TIRZEPATIDE

IN GYNECOLOGIC CANCER THERAPY: A LITERATURE REVIEW OF THEIR

DUAL EFFECTS ON WEIGHTLOSSANDTUMORCONTROL . . . . . ... .......... 126
Agonisci receptora glukagonopodobnego peptydu 1 i tirzepatyd w terapii nowotwordw
ginekologicznych: przeglad literatury dotyczacy ich rownoczesnego wptywu

na redukcje masy ciata oraz proces nowotworowy

Alicja Petszyk, Daria Marciniak, Michat Cholewinski, Justyna Kacikowska, Justyna tapicka,
Natalia Ziétkowska, Pawet Szajewski, Agata Pluta, Natalia Rosé6t, Natalia Kruszewska




LEKARZ WOJSKOWY
MILITARY PHYSICIAN

ISOLATED SYSTOLIC HYPERTENSION IN YOUNG ADULTS -

DIAGNOSTIC CONTROVERSIES AND CLINICAL SIGNIFICANCE:

AREVIEW OF CURRENT DATA . . . . o e e e e e e e e e e e e e e e e ae e 132
|zolowane nadcisnienie skurczowe u mtodych dorostych - kontrowersje diagnostyczne

I znaczenie kliniczne: przeglad aktualnych danych

Wiktoria Sliwa, Daria Twardowska, Aleksandra Zdziebko, Wiktor Kruczek, Wiktoria Ttoczek, Natalia Szyga,
Anna Dylewska-Jamrozik, Wiktoria Szlachta, Dominik Kret, Kamil Dziuk

THE PEDIATRIC GUT MICROBIOME AND ITS ROLE IN CHILDHOOD DISEASES:

FROM DEVELOPMENT TO THERAPEUTICPOTENTIAL . . . . . . . . ... ... ... .... 136
Mikrobiom jelitowy u dzieci i jego rola w chorobach wieku dzieciecego:

od rozwoju do potencjatu terapeutycznego

Magdalena Bukowska, Aleksandra Zagorska, Anna Jastrzebska

PRACE ORYGINALNE

THE QUALITY OF LIFE WITH OBESITY (QUOLO) QUESTIONNAIRE -

AVALIDATION STUDY . . . . ittt e e e e e e e e et e e e e et e e e et ee e e 144
Kwestionariusz jakosci zycia pacjentdw leczonych z powodu otytosci ,QUOLO” -

badanie walidacyjne

Anna Maria Rézanska-Waledziak, Maciej Waledziak, Adrianna Majewska, Anna Mierzejewska

CEREBROLIZYNA W NEUROLOGII I INTENSYWNEJ TERAPII:

NOWE BADANIA KLINICZNE ORAZ ICH IMPLIKACJE PRAKTYCZNE. . . .. ... ... .. 151
Cerebrolysin in neurology and intensive care: new clinical trials

and their implications for routine care

Jacek Staszewski, Aleksander Debiec, Bartosz Rustecki, Marcin Mejer-Zahorowski, Maciej Ziekiewicz,
Aneta Wadowska, Piotr Piasecki, Katarzyna Gniadek-Olejniczak

OPIS PRZYPADKU

ODWROCONY PLAT tYDKOWY JAKO SKUTECZNA ALTERNATYWA

DLA WOLNYCH PLATOW W REKONSTRUKCJI UBYTKOW

TKANEK MIEKKICH KONCZYNY DOLNEJ - OPISPRZYPADKU . . . . .. ... ... .... 163
Reverse sural flap as an effective alternative to free flaps in lower-limb

soft-tissue reconstruction - a case report

Julia Weronika Nosko, Adrianna Truszynska-Zawisza, Julia Nowosielska, Jacek Skoczylas, Piotr Jasek, Artur Szewczyk

Spis tresci



PRACA POGLADOWA

WPLYW WITAMINY C NA GOJENIE ZEBODOLU
PO EKSTRAKCIJI ZEBA
The effect of vitamin C on alveolar healing
following tooth extraction

Patrycja Rézak, Konstancja Nosowicz, Adrianna Gliszczynska, Nina Szczepanska, Adam tuczak, Agata Tuczynska

Wojskowa Specjalistyczna Przychodnia Lekarska w Poznaniu, Filia Szylinga, Polska

Patrycja Rézak - 0009-0004-2643-8817
Konstancja Nosowicz - 0009-0000-5080-1509
Adrianna Gliszczynska - 0009-0009-1721-5327
Nina Szczepanska - 0009-0003-7448-4466
Adam tuczak - 0009-0004-1848-5437

Agata Tuczynska - 0000-0003-1648-6765

Streszczenie

Woprowadzenie: W ciggu ostatnich dziesiecioleci poczyniono znaczace postepy w zrozumieniu mechanizméw goje-
nia ran w jamie ustnej, ktére coraz czesciej sg wdrazane do praktyki klinicznej. Ekstrakcja zebéw pozostaje jednym
Z najczesciej wykonywanych zabiegdw w gabinetach dentystycznych, co podkresla potrzebe dalszych badan nad
strategiami wspomagajacymi regeneracje tkanek miekkich i twardych jamy ustnej. Kwas askorbinowy (witamina C)
to rozpuszczalny w wodzie mikrosktadnik odzywczy, niezbedny do wielu funkcji fizjologicznych, w tym syntezy
kolagenu i modulacji uktadu odpornosciowego, ktére sa kluczowe dla efektywnego gojenia ran. W przeciwienstwie
do wiekszosci zwierzat, ludzie nie moga endogennie syntetyzowaé witaminy C z powodu braku enzymu oksydazy
L-gulonolaktonowej, co wymaga jej dostarczania wraz z dietg. W opiece poekstrakcyjnej suplementacja witaming C
moze stanowic¢ cenny dodatek do tradycyjnego leczenia stomatologicznego, oferujac tatwo dostepne narzedzie wspo-
magajace naprawe tkanek i poprawiajgce wyniki kliniczne. Cel pracy: Celem niniejszego opracowania jest analiza roli
witaminy C w procesach regeneracji tkanek, ze szczegdlnym uwzglednieniem gojenia zebodotu po ekstrakcji zeba.
Badanie opiera sie na przegladzie literatury naukowej dotyczacej wptywu witaminy C na mechanizmy gojenia ran oraz
procesy odbudowy kostnej i ma na celu opracowanie rekomendacji opartych na dowodach naukowych w zakresie jej
zastosowania w praktyce stomatologicznej. Materiaty i metody: Dane zaprezentowane w niniejszej pracy pochodza
z recenzowanych publikacji naukowych dostepnych w bazie PubMed. Analizowane badania zostaty przeprowadzone
w réznych krajach i obejmowaty populacje zréznicowane pod wzgledem wieku, lokalizacji geograficznej oraz uwarun-
kowan spoteczno-ekonomicznych. Whnioski: Witamina C wspomaga gojenie zebodotu po ekstrakgji, przyspieszajac
regeneracje tkanek, redukujac stan zapalny oraz tagodzac bél. Suplementacja w dawkach 600-2000 mg/dobe oraz
miejscowa aplikacja (w tym z wykorzystaniem nanotechnologii i iniekcji) poprawiajg gojenie i zmniejszaja ryzyko zapa-
lenia kosci zebodotowej. Terapia witaming C moze stanowi¢ uzupetnienie standardowego postepowania, zwtaszcza
u pacjentow z trudnosciami w gojeniu.

Abstract

Introduction: Over the past decades, significant advancements have been made in understanding oral wound heal-
ing mechanisms, which are increasingly being integrated into clinical practice. Tooth extraction remains one of the
most common procedures in dental practice, underscoring the need for continued investigation into strategies that
promote optimal regeneration of both soft and hard oral tissues. Ascorbic acid (vitamin C) is a water-soluble micro-
nutrient essential for physiological functions, including collagen synthesis and immune modulation, both critical for
efficient wound healing. Unlike most animals, humans are unable to endogenously synthesize vitamin C due to the
absence of the enzyme L-gulonolactone oxidase, and therefore require its dietary intake. In post-extraction care,
vitamin C supplementation may serve as a valuable adjunct to conventional dental management, offering a readily
accessible means of enhancing tissue repair and improving clinical outcomes. Aim: This study aimed to assess the
role of vitamin C in tissue regeneration, focusing on alveolar socket healing following tooth extraction. We performed
a review of scientific literature addressing the impact of vitamin C on wound healing and bone regeneration pro-
cesses to provide evidence-based recommendations for its application in dental practice. Materials and methods:
The data presented in this study were derived from peer-reviewed scientific publications available in the PubMed
database. The analysed studies spanned various countries and included populations diverse in age, geography, and
socioeconomic status. Conclusions: Vitamin C promotes alveolus healing post-tooth extraction by accelerating tis-
sue regeneration, reducing inflammation, and alleviating pain. Supplementation with doses of 600-2000 mg/day, as
well as local application (including nanotechnology and submucosal injections), enhances healing and reduces the
risk of alveolar osteitis. Vitamin C therapy can complement standard post-extraction care, especially in patients with
impaired healing.
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Wstep

W ciggu ostatnich kilku dekad wiedza na temat me-
chanizméw gojenia ran jamy ustnej znaczgco wzrosta,
znajdujac odzwierciedlenie we wspodtczesnej praktyce
klinicznej [1]. Ekstrakcja zeba jest jednym z najczesciej
wykonywanych zabiegéw w gabinetach dentystycznych,
co zwieksza potrzebe ciggtego badania nowych mozliwo-
$ci regeneracyjnych tkanek twardych i miekkich w jamie
ustnej [2, 3].

Kwas askorbinowy (witamina C) to substancja niezbedna
do zycia cztowieka. Jest rozpuszczalny w wodzie i wy-
stepuje w produktach spozywczych [4]. Moze by¢ syn-
tezowany z D-glukozy przez wiekszo$¢ zwierzat, ale nie
przez ludzi, inne naczelne ani niektére gatunki zwierzat,
takie jak swinki morskie, nietoperze owocowe, wybrane
gatunki ryb, owadoéw i ptakéw. Produkcja witaminy C za-
lezy od enzymu oksydazy L-gulonolaktonowej, ktory nie
wystepuje u tych zwierzat [5], dlatego konieczne jest jej
egzogenne dostarczanie. Zalecane dzienne spozycie wy-
nosi 75 mg dla kobiet oraz 90 mg dla mezczyzn. Stan nie-
doboru rozwija sie zazwyczaj w przypadku dtugotrwatego
(przez kilka tygodni) przyjmowania dawki ponizej 10 mg
na dobe [6] (tab. 1). Niedobdr witaminy C moze prowa-
dzi¢ do rozwoju szkorbutu, ktérego objawy obejmujg m.in.
przerost i krwawienie dzigset, uposledzone gojenie sie
ran, zmiany w strukturze zebiny, demineralizacje kosci, pa-
tologiczna ruchomos$¢ zebow oraz ich utrate [7].

W kontekscie zabiegéow ekstrakcyjnych suplementacja
witaming C w okresie pooperacyjnym moze stanowié
istotne uzupetnienie standardowej opieki stomatolo-
gicznej. Jest to tatwo dostepna i potencjalnie skuteczna
metoda wspomagajaca regeneracje tkanek oraz popra-
wiajaca przebieg gojenia, co moze przektadad sie na ko-
rzystniejsze wyniki kliniczne [8].

Celem niniejszej pracy jest analiza roli witaminy C w pro-
cesach regeneracji tkanek, w szczegdélnos$ci w naprawie
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zebodotu po ekstrakcji zeba, a takze przedstawienie re-
komendacji opartych na dowodach naukowych dla jej za-
stosowania w praktyce stomatologicznej. Praca opiera sie
na przegladzie danych naukowych dotyczacych wptywu
witaminy C na gojenie ran oraz procesy odbudowy ko-
stnej. Istotnym elementem jest rowniez ocena skutecz-
nosci suplementacji witaming C w poprawie wynikéw
leczenia po zabiegach ekstrakcyjnych, z uwzglednieniem
jej potencjalnej roli w przyspieszeniu gojenia, redukgji
stanu zapalnego oraz ograniczaniu ryzyka powiktfan.

Materiat i metody

Dane przedstawione w niniejszym opracowaniu pocho-
dza z publikacji naukowych wyszukanych w bazie Pub-
Med. Analizowane badania przeprowadzono w réznych
krajach i obejmowaty one populacje zréznicowane pod
wzgledem wieku, potozenia geograficznego oraz uwa-
runkowan socjoekonomicznych. Przeszukiwanie lite-
ratury przeprowadzono w okresie od stycznia do maja
2025 roku. Uwzgledniono wytacznie artykuty opubliko-
wane w jezyku angielskim lub polskim, dostepne w pet-
nym tekscie online. Do wyszukiwania publikacji zastoso-
wano nastepujace stowa kluczowe: witamina C, zebodot,
kwas askorbinowy, ekstrakcja zeba oraz proces gojenia.
Do analizy wtaczono prace opublikowane w recenzowa-
nych czasopismach, bezposrednio zwigzane z tematyka

pracy.
Fizjologiczny proces gojenia sie wyrostka zebodotowego

Proces odbudowy struktur kostnych wyrostka zebodo-
tfowego rozpoczyna sie bezposrednio po ekstrakcji zeba
i moze trwac do szesciu miesiecy [9]. Dane literaturowe
wskazujg jednak, ze procesy modelowania i remodelowa-
nia kosci zebodotowej sg znacznie bardziej dtugotrwate,
czesto utrzymuja sie przez ponad rok po zabiegu [10, 11].

W odpowiedzi na ekstrakcje zeboddét natychmiast wy-
petnia sie skrzepem krwi, co zapoczatkowuje sponta-

Tabela 1. Dzienne dawki witaminy C - RDA, niedobér i nadmiar (wedtug ptci)

RDA Niedobor

Objawy niedoboru

Nadmiar Objawy nadmiaru

(mg/dobe) (mg/dobe) (mg/dobe)
Kobiety doroste Szkorbut, krwawiace Biegunka, nudnosci, bole
(>18 Ia»t/) 75 <10 dziasta, wolne gojenie >2000 brzucha, ryzyko kamicy
- ran, zmeczenie nerkowej
Mezczyzni dorosli . . . .
(218 lat) 90 <10 Jak wyzej >2000 Jak wyzej
RDA (ang. recommended dietary allowance) - zalecane dzienne spozycie
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niczne gojenie. Dochodzi wéwczas do progresywnej
zamiany skrzepu w tkanke ziarninowa, zwykle w ciagu
2-7 dni. Reepitelializacja rozpoczyna sie juz w pierw-
szej dobie po zabiegu i zazwyczaj konczy sie w okresie
1-4 tygodni [12].

Gojenie zebodotu przebiega w kilku etapach. Wyrdznia
sie cztery odrebne fazy, ktére mozna rozrézni¢, mimo
pewnego naktadania sie ich w czasie: hemostaze i koagu-
lacje, faze zapalna, proliferacyjng oraz faze remodelowa-
nia. Rozwaj kosci lamelarnej i szpiku powoduje, ze wcze-
sne etapy gojenia przebiegajg dos¢ szybko u cztowieka,
jednak remodelowanie nowo wytworzonej kosci poste-
puje wolniej i moze trwac przez wiele lat po ekstrakcji
zeba [11, 13].

Hemostaza i koagulacja

Proces gojenia zebodotu rozpoczyna sie natychmiast po
ekstrakcji zeba, a jego pierwszym etapem jest hemostaza,
ktéra ma na celu zatrzymanie krwawienia i ustabilizowa-
nie rany. Krwawienie inicjuje aktywacje kaskady krzep-
niecia, prowadzac do agregacji ptytek krwi na odstonietej
powierzchni naczynh. Ptytki krwi wchodzg w interakcje
Z macierzg pozakomérkows i komdrkami srédbtonka, co
skutkuje powstaniem skrzepu fibrynowego [14].

Oproécz roli w tamowaniu krwawienia, skrzep ten petni
funkcje biologicznego rusztowania, umozliwiajac przy-
czepienie sie oraz migracje komérek biorgcych udziat
w kolejnych fazach naprawy tkanek, takich jak fibrobla-
sty, komérki mezenchymalne i leukocyty [15]. Ptytki krwi
agreguja w miejscu urazu i uwalniajg czynniki wzrostu,
takie jak ptytkopochodny czynnik wzrostu (ang. platelet-
-derived growth factor, PDGF), czynnik wzrostu $rédbton-
ka naczyniowego (ang. vascular endothelial growth factor,
VEGF), a takze cytokiny prozapalne, ktére inicjujg pro-
cesy zapalne i regeneracyjne [14, 15]. Tworzy sie skrzep
fibrynowy, ktéry petni funkcje tymczasowego rusztowa-
nia oraz bariery ochronnej, zapobiegajac dalszemu krwa-
wieniu i umozliwiajac migracje komérek uczestniczacych
w gojeniu [16].

W ciagu pierwszych 7 dni od zabiegu skrzep ulega stop-
niowej degradacji i zostaje zastapiony przez dobrze una-
czyniong tkanke ziarninowa, sktadajaca gtéwnie z mtodej
tkanki tacznej, zawierajacej liczne naczynia krwionosne,
komérki mezenchymalne oraz leukocyty [11, 13].

W badaniach histologicznych przeprowadzonych przez
Trombelliego i wsp. (2008) [11] biopsje pobrane z ze-
bodotéw w okresie 2-4 tygodni po ekstrakcji zawieraty
gtéwnie komorki mezenchymalne oraz niewielkg liczbe
erytrocytéw, co sugeruje, ze pierwotny skrzep ulega cat-
kowitemu przeobrazeniu juz w pierwszym tygodniu pro-
cesu gojenia. Tak wczesna transformacja skrzepu stanowi
fundament dla rozpoczecia kolejnych faz naprawy, w tym
fazy zapalnej i proliferacyjnej, w ktérych dochodzi do
dalszego dojrzewania tkanki i przebudowy strukturalnej
zebodotu [11, 14].

Zapalenie

Faza zapalna rozpoczyna sie niemal réwnoczesnie z he-
mostazg i trwa zwykle od 24 do 72 godzin. Neutrofi-
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le, a nastepnie monocyty i makrofagi, infiltrujg miejsce
ekstrakcji, usuwajagc martwe komorki, resztki tkanek
i drobnoustroje. Makrofagi odgrywaja réwniez role regu-
lacyjna, wydzielajg cytokiny oraz czynniki wzrostu (m.in.
TGF-B, IL-1, IL-6), ktore inicjujg dalsze procesy napraw-
cze. Cho¢ stan zapalny jest fizjologiczng odpowiedzig
organizmu, jego nadmierne nasilenie moze zaburzy¢ lub
opdznic gojenie [17, 18].

Proliferacja

Faza proliferacyjna rozpoczyna sie w ciggu kilku dni po
ekstrakcji zeba i moze trwaé od kilkunastu dni do kilku
tygodni, w zaleznosci od warunkéw miejscowych i ogél-
noustrojowych. Kluczowa role w tym etapie odgrywa
intensywna proliferacja fibroblastow, ktore syntetyzuja
kolagen oraz inne sktadniki macierzy pozakomoérkowe;j,
prowadzac do odbudowy struktury tkanek [18]. Réwno-
czesnie zachodzi angiogeneza, niezbedna do zapewnie-
nia regenerujagcym sie tkankom odpowiedniego zaopa-
trzenia w tlen oraz sktadniki odzywcze.

Zgodnie z badaniami proces proliferacyjny przebiega
w dwodch etapach. Pierwszy z nich, fibroplazja, obejmuje
tworzenie ziarninowej tkanki tagcznej, ktéra stopniowo za-
stepuje skrzep krwi oraz pozostatosci wiezadet przyzebia.
Powstata macierz tymczasowa sktada sie gtéwnie z gesto
rozmieszczonych komorek mezenchymalnych, osadzo-
nych w kolagenowej substancji miedzykomérkowej, boga-
tej w sie¢ naczyn krwionosnych oraz zawierajgcej niewiel-
kg liczbe leukocytéw jednojadrzastych [10, 11].

Drugi etap obejmuje rozwéj kosci plecionkowej, czyli
pierwszorzedowej formy tkanki kostnej, odktadanej wo-
két nowo utworzonych naczyn krwionoénych przez oste-
oblasty osiadte w macierzy [10, 14].

Ko$¢ plecionkowa jest wykrywalna juz po okoto dwéch
tygodniach od ekstrakcji i sukcesywnie wypiera ziarni-
nowa tkanke taczng. Uwaza sie, ze znaczna czes$é tkanki
ziarninowej zostaje zastgpiona przez kos¢ plecionkowa
w okresie 6-8 tygodni procesu gojenia [14, 19].

Modelowanie i remodelowanie kosci

Ostatnia faza, modelowania i remodelowania, moze
trwaé od kilku miesiecy do ponad roku po ekstrakcji
zeba. W tym okresie dochodzi do resorpcji tkanki ziar-
ninowej oraz zastepowania jej przez dojrzatg tkanke
kostna. Osteoblasty syntetyzujg nowa kos$¢, natomiast
osteoklasty odpowiadaja za jej modelowanie i usuwa-
nie nadmiaru strukturalnego. Dojrzata tkanka kostna,
obejmujaca szpik kostny i kos¢ lamelarng, zastepuje
kos¢ plecionkowa [10, 20]. Remodelowanie prowadzi do
ostatecznego uksztattowania architektury wyrostka ze-
bodotowego, jednak wigze sie takze z fizjologiczna utra-
ta objetosci kosci, zarbwno w wymiarze pionowym, jak
i poziomym [14, 21].

Gojenie wyrostka zebodotowego po ekstrakcji zeba jest
ztozonym, wielofazowym procesem biologicznym. Kaz-
da z faz przebiega zgodnie z precyzyjnie regulowanymi
mechanizmami komorkowymi i molekularnymi, prowa-
dzacymi do odbudowy zaréwno tkanek miekkich, jak
i struktur kostnych. Kluczows role odgrywajg komorki
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mezenchymalne, mediatory stanu zapalnego, czynniki
wzrostu oraz procesy angiogenezy i osteogenezy. Poste-
pujace modelowanie i remodelowanie kosci zebodotowe;j
czesto prowadzi jednak do fizjologicznej utraty jej obje-
tosci, co ma istotne znaczenie kliniczne dla planowania
leczenia protetycznego lub implantologicznego [20, 22].

Dziatanie witaminy C w procesie gojenia ran

L-kwas askorbinowy, aktywna biologicznie forma witami-
ny C, odgrywa kluczowa role w regeneracji tkanek, szcze-
golnie w procesach gojenia ran i naprawy uszkodzen
tkanek tacznych [23]. Jako silny przeciwutleniacz neu-
tralizuje wolne rodniki oraz reaktywne formy tlenu, kto-
re powstajg podczas stresu oksydacyjnego wywotanego
urazami lub odpowiedzia immunologiczng organizmu.
Dziatanie to pomaga zredukowac uszkodzenia komérek,
mogace wynika¢ z nadmiernej aktywnosci oksydantéw
w obrebie uszkodzonego obszaru [24].

Witamina C jest kluczowa dla prawidtowego funkcjono-
wania uktadu odpornosciowego, szczegdlnie u pacjentow
z otwartymi ranami. Mechanizm jej dziatania polega réw-
niez na wspieraniu regeneracji innych przeciwutleniaczy,
takich jak witamina E, oraz wspieraniu funkcji enzyméw
zwigzanych z biosyntezg kolagenu [25]. Kwas askorbino-
wy bierze udziat w procesach hydroksylacji proliny i lizy-
ny podczas tworzenia kolagenu, dziatajac jako kofaktor
enzymu prolyl hydroksylazy w prokolagenie [26].

Kolagen stanowi podstawowy element budulcowy ko-
$ci, chrzastek, zebdéw, wiezadet, dzigset oraz naczyn
krwionos$nych. Dzieki wytrzymatosci na rozciagganie,
ktérag zapewnia kwas askorbinowy, nowo wytworzo-
ny kolagen moze sie rozcigga¢ bez ryzyka rozerwania.
Ostatecznie w macierzy pozakomoérkowej pierwsza
warstwa ochronna kolagenu typu Ill zostaje zastapio-
na w petni funkcjonalng warstwa kolagenu typu I. Bez
kwasu askorbinowego struktura kolagenu staje sie nie-
stabilna, co prowadzi do powstania wadliwego biatka
podczas syntezy [27].

Dodatkowo witamina C wptywa na funkcjonowanie ko-
morek uktadu immunologicznego, szczegdlnie makrofa-
gow, ktére petnig istotng role w oczyszczaniu miejsca
uszkodzenia z martwych komérek oraz w regulowa-
niu proceséw zapalnych. Ponadto kwas askorbinowy
wspomaga angiogeneze, czyli proces tworzenia nowych
naczyn krwionosnych, co warunkuje dostarczenie nie-
zbednych sktadnikéw odzywczych do regenerujacych sie
tkanek [28].

Dyskusja

Badania przeprowadzone w wielu krajach na $wiecie do-
wodza, ze dostarczanie witaminy C, zaréwno systemowo,
jak i miejscowo, znacznie poprawia regeneracje kosci oraz
tkanek miekkich, ktore sg kluczowe dla uzyskania sukcesu
klinicznego. W badaniu przeprowadzonym przez Interna-
tional Institute of Nutrition and Stress we Florydzie wy-
kazano, ze doustne przyjmowanie witaminy C w dawce
500 mg trzy lub cztery razy dziennie (1500 mg/dobe
i 2000 mg/dobe) przyspiesza gojenie ran poekstrakcyj-
nych [29]. Z kolei w badaniach Nusgensa i wsp. po miej-
scowym podaniu witaminy C odnotowano kilka istotnych

zmian. Zauwazono wieksza liczbe fibroblastéw, co prowa-
dzito do formowania sie wiekszej ilosci widocznych wté-
kien kolagenowych. Dodatkowo zaobserwowano takze
kilka $wiezo powstatych matych naczyn wtosowatych [27].
Te zmiany wystepujg konsekwentnie, gdy nowa tkanka
taczna tworzy sie w ranie, ktora sie goi.

Witamina C jest niezbedna do apoptozy neutrofili i ich
usuwania podczas fazy zapalnej. Jako kofaktor w proce-
sie hydroksylacji proliny i lizyny podczas syntezy kola-
genu, witamina C odgrywa role w syntezie, dojrzewaniu,
sekrecji i degradacji kolagenu w trakcie fazy prolifera-
cyjnej. Jest réwniez zwigzana z proliferacja fibrobla-
stow, co wptywa na angiogeneze i wytrzymato$é naczyn
wtosowatych [26].

W latach 2018-2019 badacze z Kliniki Chirurgii Jamy
Ustnej i Chirurgii Szczekowo-Twarzowej Wydziatu Sto-
matologii Uniwersytetu Chulalongkorn przeprowadzi-
li badanie, w ktérym podawali pacjentom przez 10 dni
po ekstrakcji placebo, 600 mg lub 1500 mg witaminy C.
Dobér leku dla pacjenta nastepowat w sposéb losowy
na $lepo. Najbardziej istotng poprawe w parametrach
gojenia ran, zmniejszenie dtugosci zebodotu w kierun-
ku mezjo-dystalnym i gtebokosci sondowania, a takze
zmniejszenie bdlu i stanu zapalnego oraz poprawe rege-
neracji tkankikostnejzaobserwowano po podaniu 600 mg
preparatu [30].

Z kolei inne badania in vitro wykazaty, ze ptukanie roz-
tworem witaminy C w niskim stezeniu (20 pg/ml) popra-
wia gojenie ran dzigstowych, migracje fibroblastéw i ich
proliferacje w poréwnaniu z roztworem o wyzszym ste-
zeniu (50 pg/ml). W hodowlach fibroblastow jamy ustnej
zaobserwowano réwniez, ze zwiekszona dawka witami-
ny C zmniejsza przezywalnosc tych komérek [8, 31].

W innym badaniu, przeprowadzonym w Klinice Chirurgii
Jamy Ustnej i Chirurgii Szczekowo-Twarzowej Saveetha
University w Tamil Nadu w Indiach, oceniano wptyw pod-
$luzowkowego wstrzykniecia witaminy C (kwasu L-askor-
binowego) na gojenie rany po ekstrakcji zeba. Pacjentéw
podzielono na dwie grupy: otrzymujacg witamine C oraz
kontrolng. W 3. i 7. dniu po zabiegu w zebodotach eks-
trakcyjnych zauwazono oznaki gojenia. W 3. dniu nie
zaobserwowano wyraznych réznic. W 7. dniu po zabiegu
wskazniki gojenia w grupie badanej byty lepsze niz w gru-
pie kontrolnej. W 3. i 7. dniu nie odnotowano istotnego
zmniejszenia bolu. Autorzy badania wykazali, ze wstrzyk-
niecie kwasu L-askorbinowego wspomaga dobre gojenie
pooperacyjne, jednak nie wptywa na zmniejszenie dys-
komfortu po zabiegu [32].

Inni badacze przeprowadzili ocene miejscowego stoso-
wania ekstraktu z propolisu, nanowitaminy C i nanowi-
taminy E w profilaktyce zapalenia kosci zebodotowej po
usunieciu zatrzymanego trzeciego zeba dolnego. Wy-
niki wykazaty skuteczno$¢ stosowania nanowitaminy C
W zmniejszaniu czestosci wystepowania zapalenia kosci
zebodotowej i redukcji dyskomfortu [33].

W innych badaniach wykazano, ze podanie witaminy C
znacznie poprawia gojenie tkanek miekkich, a takze
zwieksza gestos¢ kosci na zdjeciu rentgenowskim 21 dni
po ekstrakcji w poréwnaniu z grupg kontrolng [34]. U pa-
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Tabela 2. Dawkowanie terapeutyczne witaminy C a wyniki gojenia po ekstrakcji zeba

Droga

Badanie / Zrédto

Czas Gtéwne efekty

podania

trwania badania kliniczne

International Institute . .
of Nutrition and Stress, Doustna (51()500%_2??940 ):n c?z/iicr)\?fe) 21 dni Przys;();:;sztor gﬁcgc_)rj]ercuhe ran
Florida (1993) [29] g p yiny
Chulalongkorn Mniejsze dolegliwosci bélowe,
University, Bangkok Doustna 6(???( rggéd;b)e 10 dni przyspieszenie zamkniecia rany
(2019) [30] g mezjo-dystalnie
Chulalongkorn Mieiscowa 20 pg/ml poprawia migracje
University, Bangkok ( ’fdkanie) 20 pg/mlvs 50 pg/ml 3i7dni i proliferacje fibroblastow; 50 pg/mi
(2020) [31] P zmniejsza ich przezywalnos¢
Savgetha University, Podglqzovykowa 200 mg 37 dni Lepsze gojenie w 7. qmu,lbrak
Tamil Nadu (2021) [32] iniekcja wptywu na redukcje bolu
Sornplu.tense Miejscowa Zel punktowo na rane . ",’"?'el przypadkc?w zapa!enla.
niversity, (nanoemulsja) zebodotu 3 x dziennie 7 dni kosci zebodotowej, zmniejszenie
Madrid (2021) [33] ) dyskomfortu
Chulalongkorn Zmniejszenie bélu, poprawa
University, Doustna 600 mg 21 dni regeneracji kosci, wieksza gestosc
Bangkok (2021) [34] kosci na RTG
. Spadek stezenia biatka
Army Medical College, - : ) M . -
Rawalpindi (2023) [35] Doustna 500 mg (2 x dziennie) 7 dni C-reaktywnego - wskaznik redukcji
stanu zapalnego

cjentdw przyjmujgcych witamine C obserwowano réw-
niez spadek poziomu biatka C-reaktywnego w poréwna-
niu z grupa kontrolng [35].

W tabeli 2 przedstawiono podsumowanie wynikéw prze-
prowadzonych badan w zaleznosci od dawki witaminy C
oraz drogi podania.

Whioski

Dostepne dane wskazujg, ze witamina C odgrywa istot-
na role w procesie gojenia zebodotu po ekstrakcji zeba,
dziatajac wspomagajaco na wszystkich kluczowych eta-
pach regeneracji tkanek. Suplementacja witaming C, sto-
sowana zaréwno ogolnoustrojowo, jak i miejscowo, moze
przyspieszac proliferacje fibroblastow, synteze kolagenu
oraz angiogeneze, a takze wptywac na redukcje stanu za-
palnego i bélu pozabiegowego.

Podawanie doustne witaminy C w dawkach 600-
2000 mg/dobe wykazato korzystny wptyw na dynami-
ke gojenia, zmniejszenie bolu oraz poprawe parametrow
regeneracyjnych, takich jak gtebokos¢ zebodotu czy
gestos¢ kostna. Miejscowe zastosowanie witaminy C,
w tym preparatéw nanotechnologicznych oraz iniekcji
podsluzéwkowych, rowniez przynosito korzystne efekty
kliniczne, w tym zmniejszenie ryzyka zapalenia kosci ze-
bodotowe;.

Na podstawie dostepnych danych mozna uznaé, ze te-
rapia wspomagajaca z zastosowaniem witaminy C po-
winna by¢ rozwazana jako uzupetnienie standardowego
postepowania poekstrakcyjnego, zwtaszcza u pacjentéw
z zaburzeniami gojenia, niedoborami zywieniowymi lub
narazonych na powiktania pozabiegowe. Konieczne s3
jednak dalsze randomizowane badania kliniczne, ktére
pozwolg okresli¢ optymalne dawkowanie, czas trwania
terapii oraz najskuteczniejsze drogi podania witaminy C
w réznych grupach pacjentow.
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Streszczenie

Konflikt zbrojny na Ukrainie, trwajacy od 2014 roku i eskalujacy w 2022 roku, stanowi jedno z najpowazniejszych wy-
zwan dla miedzynarodowego tadu po zakonczeniu zimnej wojny. Jego dtugotrwatosc i intensywnos¢ prowadza do po-
waznych konsekwencji o charakterze geopolitycznym, gospodarczym, humanitarnym i zdrowotnym. Niniejszy artykut
analizuje odpowiedzialno$¢ Rosji za zbrodnie wojenne w kontekscie miedzynarodowego prawa humanitarnego, wskazu-
jac na wyzwania zwigzane z egzekwowaniem odpowiedzialnosci przed trybunatami miedzynarodowymi. Przedstawiono
réwniez réznice w podejsciu panstw Unii Europejskiej do konfliktu, wynikajgce z odmiennego postrzegania relacji z Ro-
sja, Stanami Zjednoczonymi i Chinami, a takze skutki wojny dla europejskiego bezpieczenstwa i wspétpracy transatlan-
tyckiej. W ujeciu spoteczno-gospodarczym konflikt doprowadzit do recesji w regionie, kryzysu energetycznego, zatama-
nia tancuchéw dostaw oraz masowej migracji uchodzcéw, zwtaszcza do Polski. Szczegdlng uwage poswiecono réwniez
dtugofalowym skutkom zdrowotnym dla ofiar dziatan zbrojnych, w tym urazéw i obcigzen systeméw opieki medyczne;j.
Artykut stanowi prébe wieloaspektowej oceny konfliktu i jego implikacji dla przysztosci tadu miedzynarodowego.

Abstract

The armed conflict in Ukraine, ongoing since 2014 and escalating in 2022, represents one of the most serious chal-
lenges to the international order since the end of the Cold War. Its protracted nature and intensity have led to severe
geopolitical, economic, humanitarian, and health-related consequences. This paper analyses Russia’s accountability
for war crimes in the context of international humanitarian law, highlighting the challenges related to enforcing
accountability before international tribunals. It also presents the differing approaches of European Union member
states to the conflict, stemming from varying perceptions of their relations with Russia, the United States, and China,
as well as the war’s impact on European security and transatlantic cooperation. From a socio-economic perspec-
tive, the conflict has resulted in regional recession, an energy crisis, disruption of supply chains, and mass refugee
migration, particularly to Poland. Special attention is also given to the long-term health consequences for victims of
military operations, including physical injuries and the burden placed on healthcare systems. The article constitutes
an attempt at a multifaceted assessment of the conflict and its implications for the future of the international order.
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Wstep

Charakter wojny w Ukrainie, réznigcy sie w wielu aspek-
tach od znanych z przesztosci konfliktdw zbrojnych, sta-
nowi wyzwanie dla obowigzujacego ius in bello. Jest row-
niez przedmiotem oceny w perspektywie ewentualnych
przysztych wojen, zaréwno tych konwencjonalnych, jak
i niekonwencjonalnych (hybrydowych, cybernetycznych,
ekonomicznych i innych). Pomimo obowigzywania mie-
dzynarodowych konwencji i protokotéw dotyczacych
prowadzenia dziatan wojennych, ich postanowienia s3
czesto ignorowane przez strony konfliktu. Jednym z naj-
czestszych naruszen jest uzycie sity nieproporcjonalnej
do zagrozenia, co prowadzi do zbiorowych cierpien ludz-
kich, w tym masowego przemieszczenia ludnosci, znisz-
czenia domow i infrastruktury cywilnej. Konflikt w Ukra-
inie jako przyktad naruszen praw wojennych stawia przed
spotecznoscig miedzynarodowg pytanie o skutecznosc
i egzekwowalnos¢ tych przepiséw w warunkach wspét-
czesnych wojen, w ktérych rywalizacja przybiera formy
wykraczajace poza bezposrednie starcia zbrojne i obej-
muje réwniez przestrzen medialng oraz informacyjna,
w tym operacje informacyjne (ang. Information Opera-
tions, INFOOPS) i operacje psychologiczne (ang. Psycho-
logical Operations, Psyops).

Dtugotrwatos$¢ konfliktu i jego konsekwencje

Wojna w Ukrainie niesie za sobg wielowymiarowe kon-
sekwencje o charakterze geopolitycznym, gospodarczym
oraz humanitarnym. Konflikt zbrojny uwypuklit réznice
W postrzeganiu sytuacji strategicznej pomiedzy wschod-
nig a zachodnig czescig Unii Europejskiej (UE). Roznice te
dotycza relacji UE i poszczegdlnych jej krajow ze Stanami
Zjednoczonymi, Federacjg Rosyjska oraz Chinska Repu-
blika Ludowa, a w szerszym kontekscie - docelowego
miejsca Unii w relacjach miedzynarodowych w skali po-
nadregionalnej [1].

Na poczatku XXI wieku w Unii Europejskiej uksztattowa-
ty sie dwie gtdwne wizje geopolityczne. Francja i Niemcy
dazyty do zbudowania niezaleznego od Standéw Zjedno-
czonych osrodka geostrategicznego, przy jednoczesnym
zblizeniu ekonomicznym z Federacjg Rosyjska. Druga
koncepcje reprezentowaty przede wszystkim Wielka
Brytania, niektére panstwa Europy Srodkowej oraz kra-
je battyckie. Jej fundament stanowity silne relacje tran-
satlantyckie oraz obecnos¢ militarna Stanéw Zjedno-
czonych w Europie, postrzegane jako kluczowy element
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gwarantujacy bezpieczenstwo wobec zagrozenia ze stro-
ny Federacji Rosyjskiej [1].

Polityka poszczegélnych krajéow UE wobec Ukrainy
w konteksScie zarbwno pomocy, jak i stosunkéw, byta réz-
na. Panstwa Europy Srodkowej obrone ukrainskiej nie-
podlegtosci postrzegaty jako istotny element zabezpie-
czenia wtasnej suwerennosci. Z kolei w krajach Europy
Zachodniej przewazaty obawy zwigzane z potencjalnymi
negatywnymi skutkami przedtuzajacego sie konfliktu -
zaréwno dla krajowych gospodarek, jak i w kontekscie
rosnacej roli geopolitycznej Stanéw Zjednoczonych i ich
sojusznikdéw w strukturach UE [1]. Przektadato sie to na
dazenie do jak najszybszego zakoniczenia dziatan wojen-
nych w Ukrainie oraz ztagodzenia lub zniesienia sankcji
wobec Ros;ji.

Konflikt w Ukrainie uwidocznit potrzebe wzmocnienia
potencjatu obronnego panstw UE, jednakze w Scistej
wspodtpracy z Organizacjg Traktatu Pétnocnoatlantyckie-
go (ang. North Atlantic Treaty Organization, NATO) oraz
Stanami Zjednoczonymi.

Oproécz wymiaru polityczno-militarnego wojna w Ukra-
inie niesie ze soba réwniez powazne konsekwencje hu-
manitarne i gospodarcze. Dramatycznie pogorszyta wa-
runki zycia ludnosci oraz sytuacje ekonomiczng zaréwno
w Ukrainie, jak i w Rosji, a jej skutki posrednio odczuwa
cata Europa Srodkowa oraz inne regiony $wiata. Wojne
te nalezy takze postrzegac jako jeden z czynnikow wy-
wotujacych inflacje i spowolnienie wzrostu gospodarcze-
go - szczegblnie w panstwach sasiadujagcych z Ukraing
i Rosja. W samej Rosji natozone sankcje finansowe zna-
czaco ograniczyty stabilno$¢ sektora bankowego oraz
zdolnos¢ panstwa do regulowania swoich zobowigzan.
Istotnym elementem oddziatujgcym na gospodarki re-
gionu jest réwniez masowy naptyw uchodzcow. Wedtug
danych Wysokiego Komisarza Narodéw Zjednoczonych
do spraw Uchodzcéw (ang. United Nations High Com-
missioner for Refugees, UNHCR) z Ukrainy uciekto kilka
milionéw oséb, z ktérych wiekszosé schronienia szukata
w Polsce [2]. Kwestia galopujacej inflacji i rosnacych cen,
szczegolnie w sektorach paliw i energii, stata sie kluczo-
wym czynnikiem powstania kryzysu energetycznego
w Europie w 2022 roku. Konflikt zbrojny doprowadzit
takze do powaznych zaktécen w produkcji przemystowej
oraz istotnych przerw w funkcjonowaniu globalnych tan-
cuchow dostaw. Dodatkowym czynnikiem, ktory zwiek-
sza skale wspomnianej dekoniunktury, s sankcje gospo-
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darcze naktadane od marca 2022 roku na Rosje i kraje
Z nig sprzymierzone [3].

Zbrodnie wojenne w kontekscie konfliktu w Ukrainie

Zaréwno strona ukrainska, jak i miedzynarodowi obserwa-
torzy zgromadzili dowody wskazujace, ze Rosja dopuszcza
sie licznych zbrodni wojennych na terytorium Ukrainy,
obejmujacych ataki na ludnos¢ cywilng oraz celowe nisz-
czenie cywilnej infrastruktury. Nawet jezeli wezmiemy
pod uwage zdarzajace sie na kazdej wojnie przypadkowe
zniszczenia, wynikajace z btedéw lub niedoskonatosci
techniki wojskowej, to niewatpliwie czes$¢ z tych atakow
wynika z frustracji agresora, jest rowniez proba ztama-
nia woli oporu spoteczenstwa ukrainskiego. Gwatcenie
podstawowych zasad miedzynarodowego prawa huma-
nitarnego, takich jak atakowanie infrastruktury cywilnej
(w tym telekomunikacyjnej, wodociggowej, cieptowni-
czej, gazowej, elektrycznej, a nawet rolniczej), personelu
medycznego i pracownikéw pomocy humanitarnej, a tak-
ze prowadzenie atakéw bez rozrdéznienia miedzy celami
wojskowymi a cywilnymi (np. budynkami mieszkalnymi,
szpitalami, obiektami kultu religijnego, placéwkami edu-
kacyjnymi, instytucjami kultury, placéwkami handlowymi
i innymi obiektami uzytecznosci publicznej) stanowi ja-
skrawe naruszenie prawa miedzynarodowego i moze by¢
kwalifikowane jako zbrodnia wojenna. Wojska rosyjskie
dopuszczajg sie rowniez zabdjstw, gwattow, rabunkdw,
porwan (w tym wywozu dzieci), tortur i uzywania ludnosci
cywilnej w charakterze ,zywych tarcz”. Dowody na popet-
nienie powyzszych czyndéw gromadza ukraifskie organy
$cigania, a ze strony miedzynarodowej czynig to m.in. Or-
ganizacja Narodéw Zjednoczonych (ONZ), Miedzynaro-
dowy Czerwony Krzyz, UNHCR, Amnesty International
i akredytowani korespondenci wojenni [4]. Prowadzone s3
Sledztwa ukrainskie i miedzynarodowe, zapadajg wyroki
i wydawane sg nakazy aresztowan. Pojawia sie jednak pro-
blem z ich wyegzekwowaniem [4].

Odpowiedzialno$¢ Rosji za zbrodnie wojenne

Obecnie jedynym organem sprawujacym uniwersalng
jurysdykcje w sprawach karnych na arenie miedzyna-
rodowej jest Miedzynarodowy Trybunat Karny (MTK).
Ma on charakter komplementarny w stosunku do krajo-
wych systemdéw wymiaru sprawiedliwos$ci w sprawach
karnych. Oznacza to, ze miedzynarodowe prawo karne
nie ma na celu zastgpienia krajowych systeméw wymia-
ru sprawiedliwosci, lecz moze by¢ zastosowane jedynie
wowczas, gdy dana sprawa podlega jurysdykcji panstwa,
ktore jednak nie chce lub nie jest w stanie skutecznie
przeprowadzi¢ postepowania karnego. Jurysdykcja MTK
obejmuje cztery podstawowe ptaszczyzny: przedmioto-
wa, terytorialng, podmiotows oraz czasowg [5].

Do zakresu jurysdykcji przedmiotowej MTK nalezy roz-
poznawanie najciezszych zbrodni wagi miedzynarodowe;j
wymienionych w Rzymskim Statucie Miedzynarodowego
Trybunatu Karnego z 17 lipca 1998 roku (dalej Statut),
obejmujacych zbrodnie ludobdjstwa, zbrodnie przeciwko
ludzkosci, zbrodnie wojenne i zbrodnie agresiji (art. 5) [6].

Zgodnie z zasada jurysdykcji terytorialnej wtasciwoscia
MTK objete sg zbrodnie miedzynarodowe, ktére zostaty
popetnione na terytorium panstw-stron Statutu (art. 14).

2026 NR 2 VOL. 104

Organem uprawnionym do przedstawienia prokurato-
rowi MTK sytuacji wskazujacej na popetnienie jednej
lub wiecej zbrodni miedzynarodowych jest panstwo-
-strona Statutu lub Rada Bezpieczenstwa dziatajgca na
podstawie rozdziatu VIl Karty Narodéw Zjednoczonych
(art. 13) [6].

MTK jest wtasciwy w stosunku do zbrodni popetnionych
przez obywateli panstw bedacych stronami Statutu.
Istotne jest, ze zadna osoba nie moze by¢ zwolniona z od-
powiedzialnosci karnej przewidzianej w przepisach Sta-
tutu. Jest to tzw. zasada irrelewantnosci petnionej funkcji
publicznej. Bez znaczenia dla prowadzonego postepowa-
nia jest zajmowane przez oskarzonego stanowisko czy
tez posiadany immunitet (art. 25 i 26) [6].

Jurysdykcja temporalna oznacza, ze MTK wtasciwy jest
wytacznie do zbrodni, ktére zostaty popetnione po wej-
$ciu w zycie Statutu, a wiec po dacie 1 lipca 2002 r. Jesli
jednak panstwo stanie sie strong Statutu po jego wejsciu
w zycie, wtasciwosc Trybunatu co do zasady bedzie ogra-
niczata sie do zbrodni popetnionych po wejsciu w zycie
Statutu w stosunku do tego panstwa (art. 11) [6].

Przy rozpatrywaniu wtasciwosci MTK w stosunku do
zbrodni popetnionych w czasie wojny ukrainsko-rosyj-
skiej punktem wyjscia jest zwrdcenie uwagi, ze Federacja
Rosyjska nie jest strong Statutu Rzymskiego, natomiast
Ukraina, po wczesniejszym uznaniu jurysdykcji MTK
w drodze deklaracji, stata sie strong Statutu Rzymskiego
z dniem 1 stycznia 2025 roku. Nie oznacza to jednak,
ze wczesniejsza jurysdykcja karna MTK wobec zbrodni
popetnionych na terytorium Ukrainy byta catkowicie wy-
taczona. Statut przewiduje przy tym mozliwos¢ uznania
jurysdykcji Trybunatu przez panstwo niebedace strong
Statutu, ktére moze w drodze deklaracji ztozonej Sekre-
tarzowi Trybunatu uznaé wtasciwos¢ MTK w odniesieniu
do danej zbrodni (art. 12) [6].

Pierwsza deklaracja ztozona przez Ukraine odnosita sie
do zbrodni popetnionych w czasie protestéw na Majda-
nie, ktére miaty miejsce miedzy 21 listopada 2013 roku
a 22 lutego 2014 [7]. Druga deklaracja, z wrzesnia 2015
roku,dotyczytawszystkichzbrodniod15lutego2015roku.
W tej deklaracji Ukraina wyrazita zgode ,na przysztosc”
w zakresie identyfikowania, $cigania i osgdzenia wszyst-
kich zbrodni popetnionych na terytorium Ukrainy [8].
Nastepstwem ztozonych deklaracji byto wstepne zba-
danie wtasciwosci MTK oraz rzeczywistego wystgpienia
zbrodni wskazanych przez Ukraine. Po zbadaniu sprawy
przez MTK stwierdzono, ze ustawowe kryteria dotycza-
ce wszczecia $ledztwa w sprawie sytuacji w Ukrainie zo-
staty spetnione [9].

Po wybuchu wojny w lutym 2022 roku MTK wydat
os$wiadczenie, w ktérym potwierdzit, ze istnieje uza-
sadniona podstawa do wszczecia dochodzenia, podej-
rzenie, ze na terenie Ukrainy popetniono zaréwno do-
mniemane zbrodnie wojenne, jak i zbrodnie przeciwko
ludzkosci. Jednoczesnie, biorgc pod uwage rozszerzenie
konfliktu, dochodzeniem miaty zosta¢ objete wszelkie
zbrodnie, ktére zostaty popetnione przez ktérakolwiek
ze stron konfliktu w dowolnej czesci terytorium Ukra-
iny [10]. Uruchomienie jurysdykcji Trybunatu wobec
danego panstwa powoduje, ze niezaleznie od obywatel-
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stwa kazda osoba, ktéra dopuscita sie zbrodni objetej
kognicja MTK na terytorium tego panstwa, moze zostaé
pociggnieta do odpowiedzialnosci karnej na podstawie
Statutu [11].

Wyzwania dla miedzynarodowego wymiaru
sprawiedliwosci

Zgodnie z miedzynarodowym prawem zwyczajowym
najwyzsi przedstawiciele wtadz panstwowych korzysta-
ja z petnego immunitetu jurysdykcyjnego wobec sadéw
krajowych innych panstw, nawet w przypadku oskarzen
o popetnienie zbrodni o charakterze miedzynarodowym.
Jednakze zasada ta nie znajduje zastosowania na gruncie
art. 27 Statutu Rzymskiego, ktory wyraznie stanowi, ze
immunitety oraz inne przywileje wynikajace z petnienia
funkcji publicznej - niezaleznie od ich Zrédta, krajowego
badZ miedzynarodowego - nie stanowig przeszkody dla
wykonywania jurysdykcji przez Miedzynarodowy Trybu-
nat Karny wobec takiej osoby. Zobowigzania zwigzane
z zapobieganiem, $ciganiem i karaniem zbrodni naleza-
cych do wtasciwosci MTK majg charakter erga omnes.
W zwigzku z tym Trybunat moze zazadac od kazdego pan-
stwa bedacego strong Statutu wykonania nakazu aresz-
towania, réwniez w przypadku, gdy dotyczy on urzedu-
jacej gtowy panstwa, ktore nie jest strong Statutu. Celem
tej regulacji jest zapewnienie, ze osoby odpowiedzialne
za najpowazniejsze zbrodnie miedzynarodowe nie beda
mogty unikng¢ odpowiedzialnosci wytacznie z uwagi na
sprawowang funkcje [11].

W dniu 17 marca 2023 roku MTK wydat nakazy areszto-
wania wobec Prezydenta Federacji Rosyjskiej Wtadimira
Putina oraz Komisarz ds. praw dziecka Marii Lwowej-
-Bietowej. Zarzuty dotycza bezprawnych deportacji
ukrainskich dzieci z terenéw okupowanych do Federacji
Rosyjskiej. Czyny te miaty mieé¢ miejsce na terytorium
Ukrainy znajdujgcym sie pod rosyjska okupacja, poczaw-
szy co najmniej od dnia rozpoczecia inwazji, czyli od
24 |lutego 2022 roku [12].

Panstwa-strony majg obowigzek zatrzymania Wtadimi-
ra Putina oraz Marii Lwowej-Bietowej, jesli tylko znajda
sie w ich jurysdykcji, a nastepnie przekazania ich MTK.
Warto jednak zwrodci¢ uwage, ze watpliwosci prawne
w zakresie zatrzymania Wtadimira Putina mogg by¢ wy-
korzystywane przez panstwa-strony Statutu, ktére mimo
istniejacego zobowigzania prawnomiedzynarodowego
nie dokonaja tej czynnosci.

Poza konsekwencjami prawnymi nakazow aresztowania
wydanych przez MTK wobec Wtadimira Putina oraz Ma-
rii Lwowej-Bietowej warto zwrdéci¢ uwage na ich wymiar
polityczny. Nakaz ten powoduje izolacje miedzynarodo-
wa prezydenta Rosji, co jest istotne w kontekscie poten-
cjalnych ruchéw dyplomatycznych zaréwno dotyczacych
sytuacji w Ukrainie, jak i innych prowadzonych przez
Federacje Rosyjska [13].

Skutki medyczne dla ofiar urazéw wojennych i ochrona
zdrowia w kontekscie tamania miedzynarodowego
prawa humanitarnego

Wojna w Ukrainie doprowadzita do masowych zniszczen
infrastruktury cywilnej, w tym takze placéwek medycz-

nych, co stanowi razace naruszenie miedzynarodowego
prawa humanitarnego, w szczegélnosci postanowien
Konwencji Genewskich. Zgodnie z obowiazujacymi
normami miedzynarodowego prawa humanitarnego,
ataki na szpitale, ambulanse oraz personel medyczny
s3 jednoznacznie zakazane [14]. Mimo to liczne rapor-
ty miedzynarodowych organizacji, takich jak Swiatowa
Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization,
WHO), Biuro UNHCR czy Amnesty International, jed-
noznacznie dokumentujg przypadki celowych atakéw
na infrastrukture ochrony zdrowia na terytorium Ukra-
iny. Szczegdlnie dramatycznym przyktadem jest ostrzat
kijowskiego szpitala dzieciecego Ochmatdyt, a takze
udokumentowane przypadki blokowania dostepu do
rannych cywilow [4, 15, 16].

Skutki tych dziatan sg dwojakie. Z jednej strony obejmu-
ja bezposrednie obrazenia fizyczne - urazy czaszkowo-
-moézgowe, amputacje konczyn, oparzenia, uszkodzenia
narzadéw wewnetrznych [17], z drugiej prowadza do na-
rastajgcego kryzysu zdrowia publicznego. W warunkach
przecigzonego systemu opieki zdrowotnej, braku doste-
pu do lekdéw, sprzetu medycznego oraz ograniczonych
mozliwoséci ewakuacji pacjentéw z rejondw objetych
walkami, tysigce rannych, zaréwno cywiléw, jak i zotnie-
rzy, pozostajg bez odpowiedniego leczenia.

Celowe ataki na obiekty medyczne oraz blokowanie
pomocy humanitarnej s3 jawnym pogwatceniem prawa
miedzynarodowego, w tym fundamentalnych zapisow
Konwencji Genewskich, ktére gwarantujg ochrone lud-
nosci cywilnej oraz personelu i infrastruktury medycz-
nej w czasie konfliktu zbrojnego. Ofiary tych dziatan
cierpig nie tylko fizycznie, do$wiadczajg réwniez gte-
bokiej traumy psychicznej, wynikajacej z brutalnosci
wojny i jawnego tamania podstawowych norm prawa
humanitarnego.

Obserwuje sie gwattowny wzrost liczby przypadkow za-
burzen psychicznych, w szczegdlnosci zespotu stresu po-
urazowego (ang. post-traumatic stress disorder, PTSD),
depresji oraz ostrych reakcji lekowych. Szczegdlnie nara-
zone sg dzieci, osoby starsze oraz osoby z wczesniejszy-
mi do$wiadczeniami wojennymi [18-20].

Dodatkowym skutkiem tego konfliktu jest rosngca liczba
uchodzcéw oraz oséb wewnetrznie przesiedlonych, co
generuje powazne obcigzenia dla panstw sasiadujacych
z Ukraing - zwtaszcza dla Polski, ktéra jako kraj przyj-
mujacy najwieksza liczbe uchodzcéw, ponosi najwiekszy
ciezar organizacji opieki medycznej dla oséb dotknietych
skutkami dziatan wojennych [19, 21, 22].

W tym kontekscie niezbedne jest nie tylko wzmocnienie
mechanizméw ochrony zdrowia w strefach konfliktu,
lecz réwniez konsekwentne egzekwowanie odpowie-
dzialnosci za ataki na personel i obiekty medyczne jako
zbrodnie wojenne. W czasie trwajacego konfliktu coraz
czesciej odnotowuje sie przypadki powaznych naruszen
prawa miedzynarodowego, w szczegdlnosci dotyczacych
ochrony pracownikéw stuzby zdrowia. Lekarze, piele-
gniarki, ratownicy medyczni - osoby objete petng ochro-
na na mocy IV Konwencji Genewskiej i jej protokotéw
dodatkowych - stajg sie celem bezposrednich atakow
zbrojnych [14, 23]. Dochodzi do przypadkdéw zatrzymy-
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wania medykow, zastraszania ich, a nawet stosowania
przemocy fizycznej podczas wykonywania obowigzkéw
stuzbowych. Szczegdlnie niepokojace s3 udokumen-
towane ataki na ambulanse i konwoje medyczne ozna-
czone symbolem Czerwonego Krzyza - znakiem chro-
nionym w mysl prawa miedzynarodowego. Przyktadem
moze by¢ tragiczny incydent z 12 wrzesnia 2024 roku
w miejscowosci Viroliubivka (obwdd doniecki), kiedy
to konwoj Miedzynarodowego Komitetu Czerwonego
Krzyza zostat zaatakowany przez rosyjski ostrzat arty-
leryjski oraz drony typu Lancet. Zgineto trzech pracow-
nikow humanitarnych, a dwdéch kolejnych zostato ciezko
rannych. Z kolei 10 kwietnia 2025 roku w Donbasie od-
notowano uderzenie dronowe w konwdj ewakuacyjny,
ktorego pojazdy byty wyraznie oznaczone symbolem
Czerwonego Krzyza - atak zakonczyt sie uszkodzeniem
ambulansu oraz obrazeniami dwdch cztonkéw personelu
medycznego [24, 25].

Tego rodzaju dziatania, wymierzone w jednostki $wiad-
czace pomoc medyczng, nie tylko razaco naruszajg normy
miedzynarodowego prawa humanitarnego, ale réwniez
mogg zosta¢ zakwalifikowane jako zbrodnie wojenne.
Cho¢ spotecznos$é miedzynarodowa wielokrotnie pote-
piata tego typu akty przemocy, ich powtarzalnos¢ i ska-
la budza uzasadnione obawy i wymagaja zdecydowane;j,
skoordynowanej reakcji.

Naruszenia prawa wojennego z uzyciem broni
masowego razenia: konsekwencje humanitarne
i implikacje dla systeméw ochrony zdrowia

Wspotczesne konflikty zbrojne, takie jak wojna w Ukra-
inie, coraz czesciej cechujg sie nie tylko uzyciem klasycz-
nych srodkéw militarnych, ale takze eskalacjg zagrozen
zwigzanych z bronig masowego razenia: chemiczng,
biologiczna, radiologiczng i nuklearng (ang. chemical,
biological, radiological, and nuclear, CBRN) [26]. Uzycie
tego typu uzbrojenia stanowi razace naruszenie podsta-
wowych norm miedzynarodowego prawa humanitarne-
go, w tym Konwencji Genewskich i Konwencji o zakazie
broni chemicznej (ang. Chemical Weapons Convention,
CWC) [14, 27]. Doniesienia o mozliwym stosowaniu ta-
kiej broni lub przygotowaniach do jej uzycia przez Fe-
deracje Rosyjska, m.in. mozliwe ataki na infrastrukture
elektrowni jadrowej na przyktad w Zaporozu [28], grozby
uzycia broni jadrowej [26] czy mozliwe ataki radiologicz-
ne w rejonach walk [26, 29], budza powazne obawy spo-
tecznos$ci miedzynarodowej i moga by¢ kwalifikowane
jako zbrodnie wojenne lub akty terroryzmu panstwowe-
go. Zastosowanie broni CBRN w srodowisku cywilnym
nie tylko prowadzi do natychmiastowej $mierci wielu
ofiar, ale wywotuje takze dtugofalowe skutki zdrowotne,
ekologiczne i spoteczne. W rezultacie dochodzi do prze-
cigzenia lokalnych systeméw ochrony zdrowia, paralizu
szpitali, braku mozliwosci udzielania pomocy poszkodo-
wanym, a w dtuzszej perspektywie - do wyczerpania za-
sobow ludzkich i infrastrukturalnych stuzby zdrowia [26].
Uzycie tego typu s$rodkéw na obszarach zaludnionych
skutkuje nie tylko bezposrednim naruszeniem zakazu
nieludzkiego traktowania, ale réwniez zaprzeczeniem za-
sady rozréznienia miedzy celem wojskowym a cywilnym -
fundamentu prawa konfliktéw zbrojnych [30]. Wobec ta-
kiego ryzyka kluczowe znaczenie ma przygotowanie sys-
temu ochrony zdrowia do szybkiego i skoordynowanego
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reagowania na ewentualne ich uzycie. Szczegdélne zna-
czenie ma tu gotowos¢ do rozpoznania i leczenia przy-
padkéw choroby popromiennej, zatru¢ chemicznych oraz
zakazen biologicznych, ktére moga wystgpi¢ u zotnierzy
i cywilow.

Jednym z najpowazniejszych aspektdw zagrozenia bronia
radiologiczna jest jej zdolno$¢ do wywotywania masowej
paniki oraz dtugofalowych skutkéw zdrowotnych, zaréw-
no somatycznych, jak i psychicznych [26]. Odpowiednio
wyszkolony personel medyczny odgrywa zatem kluczo-
wa role nie tylko w udzielaniu pierwszej pomocy, ale
takze w ograniczaniu skutkéw psychologicznych, w tym
stresu bojowego oraz traumy pourazowej [26]. W odpo-
wiedzi na te wyzwania Wojskowy Instytut Medyczny -
Panstwowy Instytut Badawczy wdrozyt projekt wspot-
pracy z ukrainskimi stuzbami medycznymi, ktérego celem
jest wymiana doswiadczen, doskonalenie procedur me-
dycznych oraz prowadzenie wspdlnych szkolen. Obecna
edycja programu skupia sie na rehabilitacji oséb rannych
oraz diagnostyce i leczeniu pacjentéw dotknietych trau-
ma wojenng [26]. Tego rodzaju inicjatywy sg niezbedne,
by zapewni¢ kompleksowg opieke, nie tylko chirurgiczna,
ale i psychologiczna, osobom poszkodowanym w wyniku
dziatan wojennych. Réwnoczes$nie rozwijany komponent
wojsk medycznych w ramach Sit Zbrojnych ma na celu
zapewnienie mobilnej, szybkiej i profesjonalnej reakcji
medycznej w warunkach pola walki, takze w przypad-
ku zastosowania broni CBRN. Inicjatywy te nie tylko
wzmachniajg zdolnosci obronne panstw wspierajgcych
Ukraine, lecz takze przyczyniajg sie do ochrony zycia
i zdrowia 0s6b dotknietych skutkami konfliktu zbrojnego.

Podsumowanie

Konflikt zbrojny w Ukrainie, trwajacy od 2014 roku i in-
tensyfikujacy sie po petnoskalowej inwazji Rosji w 2022
roku, stanowi istotny przyktad wyzwan stojacych przed
wspotczesnym prawem miedzynarodowym, zwtaszcza
w zakresie prawa humanitarnego i konwencji wojennych.
Wybor Ukrainy jako przedmiotu analizy jest uzasadniony
ze wzgledu na skale i charakter naruszen, ktérych dopusz-
cza sie strona rosyjska, m.in. poprzez ataki na infrastruktu-
re oraz stosowanie przemocy wobec oséb cywilnych.

Konflikt ten ujawnia powazne réznice geopolityczne
wewnatrz UE - z jednej strony kraje Europy Srodkowo-
-Wschodniej opowiadajace sie za zdecydowanym wspar-
ciem Ukrainy, z drugiej panstwa Europy Zachodniej
wykazujace wieksza ostroznos¢ z uwagi na potencjalne
skutki gospodarcze i energetyczne. Wojna uwidocznita
potrzebe wzmocnienia zdolnosci obronnych UE przy jed-
noczesnej wspotpracy z NATO i USA.

Skutki konfliktu sg wielowymiarowe: polityczne, militar-
ne, humanitarne i ekonomiczne. Obejmujg m.in. kryzys
uchodzczy, wzrost inflacji, zatamanie tancuchéw dostaw
i produkcji przemystowej oraz pogtebienie kryzysu ener-
getycznego w Europie. Sankcje natozone na Rosje dodat-
kowo pogtebity destabilizacje ekonomiczng w regionie.

W aspekcie prawnym szczegdlng uwage poswieca sie
zbrodniom wojennym popetnianym przez sity rosyjskie:
morderstwom, gwattom, rabunkom, atakom na obiekty
cywilne oraz wykorzystaniu ludnosci jako zywych tarcz.
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Dowody dotyczace tych dziatan sg dokumentowane
przez liczne organizacje miedzynarodowe. Szczegdlnie
istotne jest zapewnienie ofiarom wojny kompleksowej
opieki medycznej, w tym odpowiedniego zaopatrzenia
w $rodki medyczne oraz wsparcia psychologicznego.
Brutalne dziatania wojenne, czesto wigzace sie z naru-
szeniem konwencji miedzynarodowych, wymagaja nie
tylko szybkiej pomocy chirurgicznej, ale takze dtugofalo-
wej opieki nad osobami dotknietymi trauma. Skuteczna
pomoc psychologiczna staje sie kluczowa dla minimali-
zowania dtugoterminowych skutkéw wojny i wspierania
procesu powrotu do normalnego funkcjonowania za-
réowno wsrdd zotnierzy, jak i ludnosci cywilnej. Wojsko-
wy Instytut Medyczny - Panstwowy Instytut Badawczy
wspotpracuje z ukrainskimi stuzbami medycznymi, pro-
wadzac wspdlne szkolenia i rehabilitacje ofiar wojny, co
wzmachnia zdolnosci reagowania medycznego zaréwno
na froncie, jak i w systemie cywilnej opieki zdrowotnej.

Za $ciganie najciezszych przestepstw odpowiada Mie-
dzynarodowy Trybunat Karny, dziatajagcy na podstawie
Statutu Rzymskiego. MTK posiada jurysdykcje m.in. nad
zbrodniami wojennymi i zbrodniami przeciwko ludzko$ci
popetnionymi po 1 lipca 2002 r. Trybunat moze pociggaé
do odpowiedzialnosci indywidualnych sprawcéw, nieza-
leznie od ich funkcji, oraz podejmowac dziatania wobec
panstw-stron lub na wniosek Rady Bezpieczeristwa ONZ.

Pismiennictwo

1. Grosse GT. Geopolityczne skutki wojny na Ukrainie dla Unii
Europejskiej. Studia Polityczne, 2023; 51(3): 207-235. doi:
10.35757/STP.2023.51.3.08

2. Wojciechowicz JJ. Konsekwencje wojny na Ukrainie.
Towarzystwo Ekonomistow Polskich. Available from:
https:/tep.org.pl/konsekwencje-wojny-na-ukrainie/ (access:
10.04.2025)

3. Prokopowicz D. Gospodarcze skutki wojny w Ukrainie. In: Soroka
P, Pajak K, ed. Wybrane aspekty rosyjskiej agresji na Ukraine
w obszarze politycznym, militarnym i gospodarczym. Warszawa,
Dom Wydawniczy i Handlowy Elipsa, 2023; 284-333

4. Olchowski J. Rosyjskie zbrodnie wojenne - kolejna odsto-
na starej taktyki. Instytut Europy Srodkowej; 2022. Available
from: https://ies.lublin.pl/komentarze/rosyjskie-zbrodnie-wo-
jenne-kolejna-odslona-starej-taktyki/ (access: 10.04.2025)

5. Czeszejko-Sochacka K. Zbrojna napas¢ Rosji na Ukraine a kwestia
odpowiedzialnosci karnej jednostki. Roczniki Nauk Spotecznych,
2023; 15(2): 147-167. doi: 10.18290/rns23511.1

6. Rzymski Statut Miedzynarodowego Trybunatu Karnego
z 17 lipca 1998 r. Dz.U. 2003 nr 78, poz. 708 ze zm.

7. Kuczynska H. Odpowiedzialno$¢ przed Miedzynarodowym
Trybunatem Karnym za zbrodnie prawa miedzynarodowego po-
petnione w czasie konfliktu na Ukrainie. Palestra, 2022; 4: 7-30

8. International Criminal Court. Ukraine accepts ICC jurisdic-
tion over alleged crimes committed since 20.02.2014. The
Hague: ICC; 08.09.2015. Available from: https:/www.icc-
-cpi.int/news/ukraine-accepts-icc-jurisdiction-over-alleged-
-crimes-committed-20-february-2014 (access: 12.04.2025)

9. International Criminal Court. Statement of the Prosecutor,
Fatou Bensouda, on the conclusion of the preliminary
examination in the situation in Ukraine. The Hague: ICC;
11.12.2020. Available from: https:/www.icc-cpi.int/news/
statement-prosecutor-fatou-bensouda-conclusion-prelimi-
nary-examination-situation-ukraine (access: 12.04.2025)

10.International Criminal Court. Statement of the ICC
Prosecutor, Karim A.A. Khan QC: “I have decided to proceed
with opening an investigation” on the situation in Ukraine.
The Hague: ICC; 28.02.2022. Available from: https:/www.
icc-cpi.int/news/statement-icc-prosecutor-karim-aa-khan-
-gc-situation-ukraine-i-have-decided-proceed-opening
(access: 12.04.2025)

11. Lachowski T. Odpowiedzialno$¢ Wtadimira Putina przed
Miedzynarodowym Trybunatem Karnym za zbrodnie po-
petnione na terytorium Ukrainy. Od zbrodni wojennych
do ludobdjstwa. Sprawy Miedzynarodowe, 2023; 76(2):
38-66. doi: 10.35757/sm.2023.76.2.01

12. International Criminal Court. Situation in Ukraine: ICC jud-
ges issue arrest warrants against Vladimir Vladimirovich
Putin and Maria Alekseyevna Lvova-Belova. The Hague: ICC;
17.03.2023. Available from: https:/www.icc-cpi.int/news/
situation-ukraine-icc-judges-issue-arrest-warrants-against-
-vladimir-vladimirovich-putin-and (access: 11.04.2025)

13. Lachowski T. Czy Wtadimir Putin trafi do Hagi? O praw-
no-politycznych konsekwencjach nakazéw aresztowa-
nia wydanych przez Miedzynarodowy Trybunat Karny.
Instytut Europy Srodkowej; 2023. Available from: https:/
ies.lublin.pl/komentarze/czy--wladimir-putin-trafi-do-
hagi-o-prawno-politycznych-konsekwencjach-nakazow--
aresztowania-wydanych-przez-miedzynarodowy-trybunal-
karny/ (access: 13.04.2025)

14.tubinski P.  Ochrona rannych, chorych. Personel
Medyczny i duchowny. In: Falkowski Z, Marcinko M, ed.
Miedzynarodowe prawo humanitarne konfliktéw zbrojnych.
Warszawa, Wojskowe Centrum Edukacji Obywatelskiej,
2014; 169-183

15. Médecins Sans Frontieres. Ukraine: MSF condemns shelling
of two hospitals by Russian military. 14.02.2024. Available
from:  https:/www.doctorswithoutborders.org/latest/ukra-
ine-msf-condemns-shelling-two-hospitals-russian-military
(access: 17.06.2025)

16. Médecins Sans Frontiéres. Ukraine: Attack on Okhmatdyt
Children’s Hospital in Kyiv. 08.07.2024. Available from: ht-
tps:/msfsouthasia.org/ukraine-attack-on-okhmatdyt-chil-
drens-hospital-in-kyiv/ (access: 17.06.2025)

17.Lawry LL, Mani V, Hamm TE, et al. Qualitative assessment
of combat-related injury patterns and injury prevention in
Ukraine since the Russian invasion. BMJ Mil Health, 2026;
172(2): 154-159. doi: 10.1136/military-2024-002863

18. Zasiekina L, Zasiekin S, Kuperman V. Post-traumatic stress
disorder and moral injury among Ukrainian civilians during
the ongoing war. J Community Health, 2023; 48(5): 784-
792. doi: 10.1007/s10900-023-01225-5

19. Dtugosz P. War trauma and strategies for coping with stress
among Ukrainian refugees staying in Poland. J Migr Health,
2023; 8: 100196. doi: 10.1016/j.jmh.2023.100196

20. Lushchak O, Velykodna M, Bolman S, et al. Prevalence
of stress, anxiety, and symptoms of post-traumatic
stress disorder among Ukrainians after the first year of
Russian invasion: a nationwide cross-sectional study.
Lancet Reg Health Eur, 2023; 36: 100773. doi: 10.1016/j.
lanepe.2023.100773

21.Rzecznik Praw Obywatelskich. Problemy opieki zdrowot-
nej uchodzcéw z Ukrainy - RPO pisze do Ministra Zdrowia,
odpowiedz. Warszawa: Biuro RPO; 13.04.2022. Available
from: https:/bip.brpo.gov.pl/pl/content/problemy-opieki-
-zdrowotnej-uchodzcow-z-ukrainy-rpo-pisze-do-ministra-
-zdrowia-odpowiedz (access: 20.06.2025)

Zbrodnie wojenne i odpowiedzialnos$¢ Rosji w kontekscie dziatan militarnych na Ukrainie: wyzwania dla miedzynarodowego wymiaru sprawiedliwosci...
Mariusz Domzalski, Maurycy Rodak, Daniel Adam Stankowski, Tomasz Miezancew, Mirostaw Soszynski, Marek Skalski, Jacek Grebowski



22.European Commission. Fleeing Ukraine: healthcare.
Brussels: European Commission; 2024. Available from:
https:/commission.europa.eu/topics/eu-solidarity-ukra-
ine/eu-assistance-ukraine/information-people-fleein-
g-war-ukraine/fleeing-ukraine-healthcare_pl (access:
20.06.2025)

23. United Nations in Ukraine. Attacks on health care in Ukraine
are a grave violation of international humanitarian law.
Kyiv: United Nations; 01.08.2023. Available from: https:/
ukraine.un.org/en/240605-attacks-health-care-ukraine-a-
re-grave-violation-international-humanitarian-law (access:
20.06.2025)

24, Reuters. Russian shelling kills three Red Cross workers in
eastern Ukraine. 12.09.2024. Available from: https:/www.
reuters.com/world/europe/three-killed-two-injured-rus-
sian-shelling-eastern-ukrainian-village-2024-09-12/  (ac-
cess: 20.06.2025)

25. Centre for Information Resilience. Footage reveals Russian
drone strike on marked medical convoy. London: CIR;
17.04.2025. Available from: https:/www.info-res.org/
reports/footage-reveals-russian-drone-strike-on-marked-
-medical-convoy/ (access: 20.06.2025)

26. Grebowski J, Skalski M, Bijak M. Zagrozenie bronia ma-
sowego razenia w kontekscie konfliktu na Ukrainie i jego
wptyw na medycyne pola walki. Lekarz Wojskowy, 2025;
103(2): 99-103. doi: 10.53301/Iw/195580

2026 NR 2 VOL. 104

27.Konwencja o zakazie prowadzenia badan, produkcji,
sktadowania i uzycia broni chemicznej oraz o znisz-
czeniu jej zapaséw. Warszawa: Dz.U. 1999 nr 63 poz.
703. Available from: https:/sip.lex.pl/akty-prawne/dzu-
-dziennik-ustaw/konwencja-o-zakazie-prowadzenia-ba-
dan-produkcji-skladowania-i-uzycia-16838264 (access:
20.06.2025)

28. Polska Agencja Prasowa. Elektrownia jadrowa w Ukrainie
bez pradu. Komunikat Panstwowej Agencji Atomistyki.
09.03.2023. Available from: https:/www.pap.pl/aktual-
nosci/news%2C1546500%2Celektrownia-jadrowa-w-
-ukrainie-bez-pradu-komunikat-panstwowej-agencji
(access: 27.08.2025)

29. Grebowski J. Skutki uzycia broni radiologicznej. Przeglad Sit
Zbrojnych, 2017; 5: 68-70

30. Protokoty dodatkowe do Konwencji genewskich z dnia
12 sierpnia 1949 r. dotyczace ochrony ofiar miedzynaro-
dowych konfliktéw zbrojnych (Protokét I) oraz dotyczacy
ochrony ofiar niemiedzynarodowych konfliktéw zbrojnych
(Protokét I1). Warszawa: Dz.U. 1992 nr41 poz. 175. Available
from: https://sip.lex.pl/akty-prawne/dzu-dziennik-ustaw/
protokoly-dodatkowe-do-konwencji-genewskich-z-12-
sierpnia-1949-r-16794697 (access: 23.06.2025)




PRACA POGLADOWA

ZASTOSOWANIE OSOCZA BOGATOPLYTKOWEGO
W CHIRURGII STOMATOLOGICZNE)J
The use of platelet-rich plasma in oral surgery

Patrycja Rézak, Konstancja Nosowicz, Adam tuczak, Nina Szczepanska, Adrianna Gliszczyniska, Agata Tuczynska

Wojskowa Specjalistyczna Przychodnia Lekarska w Poznaniu, Filia Szylinga, Polska

Patrycja Rézak - 0009-0004-2643-8817
Konstancja Nosowicz - 0009-0000-5080-1509
Adam tuczak - 0009-0004-1848-5437

Nina Szczepanska - 0009-0003-7448-4466
Adrianna Gliszczynska - 0009-0009-1721-5327
Agata Tuczynska - 0000-0003-1648-6765

Streszczenie

Wprowadzenie: Wspétczesna chirurgia stomatologiczna koncentruje sie na technikach minimalnie inwazyjnych oraz
metodach wspomagajacych procesy gojenia i regeneracji tkanek. Jednym z nowoczesnych podejsc¢ jest zastosowanie
osocza bogatoptytkowego, ktdre stanowi skoncentrowang frakcje osocza zawierajgca ptytki krwi i czynniki wzrostu,
takie jak PDGF, TGF-B i VEGF, odpowiedzialne za procesy regeneracyjne i angiogeneze. Osocze bogatoptytkowe
znajduje szerokie zastosowanie w chirurgii stomatologicznej, w tym w procedurach takich jak ekstrakcje zebow, za-
biegi implantologiczne, leczenie ubytkéw kostnych oraz regeneracja tkanek miekkich. Dzieki swoim wtasciwos$ciom
proregeneracyjnym i przeciwzapalnym przyczynia sie do skrécenia czasu rekonwalescencji, zmniejszenia dolegliwosci
bdlowych oraz poprawy jakosci nowo tworzonej tkanki. Materiat i metody: W badaniu przeprowadzono systematycz-
ny przeglad literatury dostepnej w bazie PubMed, analizujac publikacje dotyczace zastosowania osocza bogatoptyt-
kowego w chirurgii stomatologicznej. Wnioski: Osocze bogatoptytkowe jest obiecujgcym narzedziem wspomagaja-
cym regeneracje tkanek w chirurgii stomatologicznej dzieki obecnosci licznych czynnikéw wzrostu, ktére odgrywaja
istotna role w angiogenezie, proliferacji komaérkowej oraz przebudowie macierzy pozakomorkowej. W przypadku eks-
trakcji zebow pomaga w redukcji bélu, obrzeku i ryzyka powiktan, a takze przyspiesza regeneracje tkanek miekkich.
W zabiegach augmentacyjnych wspiera osteogeneze, szczegdlnie w potaczeniu z materiatami kosciozastepczymi,
jednak zalezy to od wielu czynnikéw, takich jak jako$¢ biomateriatu i technika chirurgiczna. Wyniki zastosowania oso-
cza bogatoptytkowego w zabiegach podniesienia dna zatoki szczekowej oraz implantologii s3 umiarkowane, a jego
skutecznos$c w regeneracji tkanek otaczajacych implanty jest wciaz przedmiotem debat. W periodontologii wspoma-
ga regeneracje tkanek miekkich i przyzebia, przyspieszajac gojenie ran i odbudowe przyczepu tacznotkankowego.
Osocze bogatoptytkowe stanowi wartosciowe wsparcie w chirurgii stomatologicznej, ale ze wzgledu na brak jed-
noznacznych dowodéw na skutecznos$é w regeneracji kostnej, konieczne sg dalsze badania kliniczne i standaryzacja
metod jego przygotowania i aplikacji.

Abstract

Introduction: Contemporary oral surgery focuses on minimally invasive techniques and methods that support tissue
healing and regeneration. One of the modern approaches involves the use of platelet-rich plasma (PRP), a concen-
trated plasma fraction containing platelets and growth factors such as PDGF, TGF-$, and VEGF, which play key roles
in regenerative processes and angiogenesis. PRP has wide applications in oral surgery, including procedures such as
tooth extractions, implant placements, bone augmentations, and soft tissue regeneration. Due to its pro-regenerative
and anti-inflammatory properties, PRP contributes to shorter recovery times, reduced pain, and improved quality of
newly formed tissue. Materials and methods: A systematic review of the literature from the PubMed database was
conducted to analyse publications on the use of PRP in dental surgery. Conclusions: PRP is a promising tool support-
ing tissue regeneration in dental surgery due to the presence of multiple growth factors that play an essential role
in angiogenesis, cellular proliferation, and extracellular matrix remodeling. In the context of tooth extraction, PRP
helps reduce pain, swelling, and the risk of complications, while also accelerating soft tissue regeneration. For bone
augmentation procedures, it supports osteogenesis, particularly when combined with bone substitute materials, al-
though its effectiveness depends on several factors, such as the quality of the biomaterial and surgical technique.
PRP used in sinus lift and implantology has shown moderate outcomes, and its efficacy in promoting peri-implant
tissue regeneration remains a subject of debate. In periodontology, PRP supports soft tissue and periodontal regen-
eration, accelerating wound healing and the restoration of connective tissue attachment. PRP represents a valuable
adjunct in oral surgery; however, given the lack of clear evidence on its efficacy in bone regeneration, further clinical
studies and standardization of PRP preparation and application methods are needed.
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Wstep

Wspobtczesna chirurgia stomatologiczna dynamicznie
rozwija sie w kierunku technik minimalnie inwazyjnych
oraz metod przyspieszajacych procesy gojenia i regene-
racji tkanek. Jednym z podej$¢ jest wykorzystanie auto-
logicznych koncentratéw krwiopochodnych, w szczegdl-
nosci osocza bogatoptytkowego (ang. platelet-rich plasma,
PRP). PRP to frakcja osocza zawierajaca skoncentrowane
ptytki krwi, ktére sg Zrédtem licznych czynnikéw wzro-
stu, takich jak ptytkopochodny czynnik wzrostu (ang. pla-
telet-derived growth factor, PDGF), transformujacy czyn-
nik wzrostu beta (ang. transforming growth factor beta,
TGF-B) czy czynnik wzrostu srédbtonka naczyniowego
(ang. vascular endothelial growth factor, VEGF). Czynniki
te odgrywaja kluczowa role w procesach regeneracyj-
nych i angiogenezie [1, 2].

Zastosowanie PRP w chirurgii stomatologicznej obejmuje
szeroki zakres procedur, w tym ekstrakcje zebow, zabiegi
implantologiczne, leczenie ubytkéw kostnych czy wspo-
maganie gojenia po zabiegach na tkankach miekkich [3].
Dzieki wtasciwosciom proregeneracyjnym i przeciwza-
palnym PRP moze skraca¢ czas rekonwalescenciji, redu-
kowac dolegliwosci bélowe oraz poprawiac jako$¢ nowo
powstatej tkanki [4].

Celem niniejszej pracy jest przeglad dostepnych danych
naukowych dotyczacych mechanizmu dziatania PRP oraz
jego skutecznosci klinicznej w chirurgii stomatologiczne;j.
Analizie poddano zaréwno wyniki badan in vitro, jak i do-
niesienia kliniczne, w celu oceny potencjatu terapeutycz-
nego tej metody w praktyce stomatologicznej.

Materiat i metody

W niniejszym badaniu dane zgromadzono na podstawie
publikacji naukowych dostepnych w bazie PubMed. Prze-
prowadzono systematyczny przeglad literatury, obejmu-
jacy prace dotyczace zastosowania PRP w réznych ob-
szarach stomatologii, ze szczegélnym uwzglednieniem
chirurgii stomatologicznej. Przeszukiwanie literatury
przeprowadzono w okresie od lutego 2025 roku do maja
2025 roku. Uwzgledniono wytacznie artykuty naukowe
opublikowane w jezyku angielskim lub polskim, ktére
byty dostepne w petnym tekscie online. Do kryteriow
wytaczenia, zastosowanych przy doborze prac, nalezaty:
obecnos¢ chordb ogdlnoustrojowych wptywajacych na
proces gojenia i liczbe ptytek krwi, palenie tytoniu, cigza.
Do wyszukiwania publikacji zastosowano nastepujace
stowa kluczowe, takie jak: PRP, proces gojenia, ekstrak-
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cja zeba, implanty zebowe, augmentacja kosci, periodon-
tologia oraz tkanki miekkie. Do analizy wtgczono prace
opublikowane w recenzowanych czasopismach nauko-
wych, odnoszace sie bezposrednio do tematu pracy.

Charakterystyka PRP - mechanizm dziatania, wptyw
na proces gojenia ran oraz przygotowanie preparatu

Regeneracyjne wtasciwosci PRP wynikajg przede wszyst-
kim z wysokiego stezenia ptytek krwi, ktére sg gtéwny-
mi mediatorami aktywnosci biologicznej tego preparatu.
U zdrowych oséb liczba ptytek w krwi obwodowej miesci
sie zazwyczaj w zakresie 150-300 x 10°/L. Sredni czas
ich przezycia wynosi 8-10 dni. Oproécz funkcji hemosta-
tycznej, ptytki krwi odgrywaja kluczowsa, niezastgpiong
role w regeneracji tkanek oraz gojeniu ran, szczegélnie
w poczatkowej fazie zapalnej. Proces gojenia ran za-
zwyczaj zachodzi w $rodowisku prozapalnym, w ktérym
podwyzszona aktywnos$¢ enzymow proteolitycznych
ogranicza dostepnos¢ endogennych czynnikéw wzrostu
niezbednych do regeneracji tkanek. W celu przeciwdzia-
tania tym niekorzystnym warunkom PRP dostarcza skon-
centrowanego, egzogennego zrodta czynnikéw wzrostu,
wspomagajac regeneracje tkanek poprzez swoje wtasci-
wosci mitogenne, angiogenne oraz chemotaktyczne [5].
Ptytki zawieraja trzy gtéwne typy ziarnistosci: ziarnisto-
$ci alfa, ziarnistosci geste (delta) oraz lizosomy, z kto-
rych kazda grupa zawiera odrebny zestaw mediatoréw
wspodlnie koordynujacych proces regeneracji. Szczegélne
znaczenie w konteks$cie naprawczym majg ziarnistosci
alfa, ktére stanowig gtéowne zrédto licznych czynnikow
wzrostu, cytokin, czasteczek adhezyjnych oraz biatek sy-
gnatowych. W ich sktad wchodzg miedzy innymi: PDGF
(izoformy aa, BB, ap), VEGF, insulinopodobny czynnik
wzrostu (ang. insulin-like growth factor, IGF), TGF-B1,
TGF-B2, naskdrkowy czynnik wzrostu (ang. epidermal gro-
wth factor, EGF), interleukina 1, osteokalcyna, osteonek-
tyna, a takze biatka strukturalne, takie jak fibrynogen,
witronektyna, fibronektyna i trombospondyna [2, 6, 7].
Oprocz ptytek krwi, PRP zawiera réwniez leukocyty,
osocze oraz pozostatosci erytrocytow [2]. Dziatanie PRP
wynika miedzy innymi z aktywnosci PDGF, ktéry zostat
zidentyfikowany jako wazne biatko dla proceséw gojenia
sie tkanek twardych i miekkich. Wykazano, ze PDGF sty-
muluje chemotaksje, mitogeneze oraz replikacje komé-
rek macierzystych w miejscu rany i uszkodzenia tkanki.
Powoduje to tworzenie macierzy kostnej i angiogeneze
poprzez stymulacje zwiekszonego poziomu VEGF, co
w konsekwencji moze prowadzic¢ do przyspieszenia goje-
nia sie tkanek miekkich dzieki neowaskularyzacji. PDGF
stymuluje réwniez synteze fibronektyny - czasteczki
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adhezji komodrkowej, wykorzystywanej w proliferacji
i migracji komérek w procesie gojenia, w tym osteokon-
dukcji kwasu hialuronowego, a takze pomaga w promo-
waniu obkurczania sie ran i ich przebudowie [8].

Osocze bogatoptytkowe przygotowywane jest z krwi zyl-
nej pacjenta, co czyni je produktem autologicznym. Pro-
cedura polega na izolacji frakcji osocza oraz zwiekszeniu
stezenia ptytek krwi do poziomu znacznie przekraczaja-
cego wartosci fizjologiczne w krazeniu obwodowym. Za-
zwyczaj odbywa sie to za pomocy wirowania pobranej
krwi zylnej. Badania wykazuja, Ze osiagniecie stezenia
ptytek na poziomie okoto 2,5-5-krotnie wyzszym niz
wartosci wyjsciowe jest optymalne dla uzyskania mak-
symalnych efektow regeneracyjnych [9, 10]. W praktyce
klinicznej PRP moze by¢ uzyskiwane poprzez wirowanie
krwi obwodowej. Po poddaniu krwi, uprzednio zakonser-
wowanej antykoagulantem, dziataniu sity od$rodkowe;j,
nastepuje jej warstwowanie na trzy wyrazne warstwy:
gesta warstwe erytrocytdw na dnie, posrednig warstwe
,buffy coat”, zawierajacg ptytki i leukocyty, oraz gérng
warstwe osocza [11]. Dalsza obrdbka osocza i warstwy
,buffy coat” poprzez dodatkowe wirowanie pozwala na
izolacje PRP. Powszechnie stosowane s3 takze komercyj-
nie dostepne zestawy do przygotowania PRP. Zawiera-
ja one zele separacyjne, ktore utatwiajg izolacje ptytek
podczas wirowania oraz umozliwiaja uzyskanie standa-
ryzowanych, powtarzalnych wynikéw. Zel PRP powstaje
poprzez zmieszanie osocza bogatoptytkowego z trom-
bing lub chlorkiem wapnia, zazwyczaj w stezeniu 10%.
Dodanie trombiny i chlorku wapnia do PRP automatycz-
nie aktywuje ziarnistosci alfa, uwalniajac biologiczne
czynniki wzrostu [7]. W literaturze opisano liczne pro-
tokoty i techniki przygotowywania PRP, a takze szeroki
zakres zastosowan terapeutycznych. Niemniej jednak
zréznicowanie metodologii oraz niespéjna nomenklatu-
ra w poszczegdélnych badaniach utrudniajg interpretacje
i poréwnanie wynikéw, czesto wprowadzajac niejasnosci
i ograniczajac mozliwo$¢ uogdlniania wnioskéw [11, 12].

Przygotowywane PRP z wtasnej krwi zylnej pacjenta
eliminuje ryzyko przenoszenia patogenéw wirusowych,
ktére moga towarzyszyé produktom pochodzacym
z krwi allogenicznej. Autologiczne pochodzenie PRP za-
pewnia réwniez brak ryzyka zanieczyszczenia prionami
oraz niemal catkowicie eliminuje mozliwos¢ wystgpienia
reakcji alergicznych lub innych dziatan niepozadanych
zaleznych od mechanizméw immunologicznych. Nie-
mniej jednak, nalezy zauwazy¢, ze stosowanie trombiny
bydlecej jako egzogennego aktywatora w przygotowaniu
PRP moze wigzac sie z rozwojem nabytych koagulopatii,
z powodu krzyzowej reaktywnosci przeciwciat skierowa-
nych przeciwko czynnikowi V bydta z jego ludzkim od-
powiednikiem [13]. Jak dotad brak jest dowodow wska-
zujacych na jakiekolwiek efekty rakotwdrcze zwigzane
z klinicznym zastosowaniem PRP [14, 15].

Wyniki

W trakcie szczegétowej analizy poczatkowo zidentyfiko-
wano 305 publikacji, z ktérych na wstepnym etapie od-
rzucono 142. Nastepnie przejrzano 163 prace, sposréd
ktérych, po ocenie streszczen, wykluczono kolejne 121.
Do dalszej analizy zakwalifikowano 43 artykuty, jednak 3
z nich odpadty na etapie weryfikacji szczegétowych kry-

teriow wykluczenia. Ostatecznie do niniejszego przegla-
du systematycznego wtaczono 40 prac. Przeanalizowano
7 badan poréwnawczych, 5 badan klinicznych oraz 9 ba-
dan randomizowanych.

Dyskusja

Autologiczne koncentraty PRP stanowig istotny element
wspomagajacy procesy regeneracyjne w chirurgii stoma-
tologicznej, wykazujac potencjat modulowania naprawy
tkanek poprzez obecno$¢ licznych bioaktywnych czynni-
kéw wzrostu. Mechanizm dziatania PRP opiera sie na in-
dukcji angiogenezy, pobudzaniu proliferacji komérek me-
zenchymalnych, stymulacji syntezy sktadnikéw macierzy
pozakomorkowej oraz nasileniu mineralizacji tkanki ko-
stnej. Preparaty te znajdujg zastosowanie w szerokim
spektrum procedur stomatologicznych, obejmujacych
m.in. leczenie zebodotéw poekstrakcyjnych, zabiegi au-
gmentacyjne, terapie implantologiczne oraz procedury
z zakresu podnoszenia dna zatoki szczekowej i regene-
racji tkanek miekkich. Mimo licznych doniesien wskazu-
jacych na korzystne efekty kliniczne zastosowania PRP,
jego skuteczno$¢ terapeutyczna pozostaje przedmiotem
intensywnych badan. Uzyskiwane wyniki mogg by¢ istot-
nie modyfikowane przez zmiennos¢ protokotéw przygo-
towania preparatu, liczbe zawartych ptytek krwi oraz in-
dywidualne uwarunkowania kliniczne pacjenta.

Protokoty przygotowania preparatu PRP réznity sie po-
miedzy przeanalizowanymi badaniami. Wyniki oraz ze-
stawienie parametréw zastosowanych podczas przygo-
towania PRP przedstawiono w tabelach 1-4.

Zebodoty poekstrakcyjne

Ekstrakcja zebow stanowi jedng z najczesciej wykony-
wanych procedur chirurgicznych w stomatologii, jednak
mimo swojego rutynowego charakteru moze prowadzié
do licznych powiktan, ktére mogg znaczaco wptynaé na
proces gojenia. Do najczesciej obserwowanych kompli-
kacji naleza: bél, obrzek, szczeko$cisk, infekcje oraz roz-
woj suchego zebodotu. Ponadto w niektérych przypad-
kach proces regeneracji tkanek moze ulec opdzZnieniu,
co negatywnie wptywa na przebieg leczenia i komfort
pacjenta [16, 17].

W odpowiedzi na te wyzwania badania nad metodami
przyspieszajacymi regeneracje poekstrakcyjng skupity
sie na zastosowaniu autologicznych koncentratow ptytek
krwi, ktore dzieki wysokiemu stezeniu czynnikéw wzro-
stu, takich jak PDGF, TGF-B czy VEGF, wykazuja poten-
cjat w modulowaniu $rodowiska gojenia [18]. Preparaty
PRP maja zdolnos$¢ do stymulacji angiogenezy, prolife-
racji fibroblastéw i osteoblastéw oraz inicjowania odbu-
dowy macierzy pozakomdrkowej, co moze przyczynic sie
do przyspieszenia regeneracji tkanek zarowno miekkich,
jak i twardych. Z tego wzgledu PRP jest rozwazane jako
obiecujgce narzedzie terapeutyczne, ktére moze wspo-
moc profilaktyke powiktan oraz optymalizacje procesu
gojenia po ekstrakcji zebow [19].

Badanie przeprowadzone przez Alisse i wsp. w 2010 roku
wykazato, ze zastosowanie PRP znaczaco przyspiesza
proces gojenia tkanek miekkich w zebodotach poekstrak-
cyjnych w poréwnaniu z grupa kontrolng. U pacjentow,
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Tabela 1. Poszczegdlne protokoty przygotowania osocza bogatoptytkowego (PRP) oraz wyniki badan jego wptywu na zebodoty

poekstrakcyjne
Parametr
Badacze . . L . - LEEIEEL L Wyniki
| wirowanie Il wirowanie aktywator
Przyspieszenie procesu gojenia
tkanek miekkich, rzadsze powiktania
Biomet, Indiana, 1000 rpm przez 1000 rpm przez 10% CaCl miejscowe, takie jak suchy zebodot,
USA [16] 10 minut 10 minut ° 2 zmniejszony bdl pooperacyjny, na RTG
poprawa struktury beleczkowej kosci
W miejscach zastosowania PRP
Haydarpasa Brak istotnych réznic w tworzeniu
Training Hospital, 120100rrr:1rirl115:2ez 100100rﬁ]rir:15:ze2 - nowej tkanki kostnej miedzy grupami
Istanbul [19] leczonymi PRP a kontrolnymi
H 0,
Dental Services 1200 rpm przez 1000 rpm przez . 10% CaCl, . Redukcja bélu, obrzeku oraz poprawa
Department, 10 minut 10 minut 1000 U trombiny zakresu otwierania jamy ustnej
Nigeria [20] bawolej
Wozrost gestosci radiologicznej kosci
Duquesne 1150 rpm przez ) ) w miejscach zastosowania PRP,
University [21] 10 minut brak spostrzezen odnosnie bélu
pooperacyjnego i stopnia krwawienia

Tabela 2. Poszczegdlne protokoty przygotowania osocza bogatoptytkowego (PRP) oraz wyniki badan jego wptywu na augmentowa-

ng kos¢
Parametr
Badacze - - L/ - - Zaitosowany Wyniki
| wirowanie Il wirowanie aktywator
Mabharishi
Markandeshwar Nie wykazano istotnych réznic
College of Dental 200 x § przez 400 x § przez - w zakresie osteointegracji ani jakosci
. 20 minut 10 minut . . -
Sciences and Research, nowo powstatej tkanki kostnej
Mullana [26]
Brak potwierdzenia wyzszej
. . . skutecznosci kombinacji PRP
Yeditepe University, 2400 rpm przez 3600 rpm przez 10% CaCl 7 kseunomzateria: tem wlo d r:ilesieniu
Istanbul [27] 10 minut 15 minut 2
do standardowych procedur
augmentacyjnych
Autologiczne PRP jest
. biokompatybilne i znaczaco poprawia
Eenla Dental College, 2000 rpm przez 3000 rpm przez 10% CaCl gojenie tkanek migkkich, regeneracje
epal [28] 15 minut 10 minut 2 e, .. ..
kosci i zwieksza jej gestos¢
w zebodotach poekstrakcyjnych
. . . Poprawa gojenia tkanek miekkich,
King Saud University, 200 x g przez 400 x g przez o . P
Saudi Arabia [29] 20 minut 10 minut 10% CaCl, szybsza regeneracja kosci w zebodole

z zastosowaniem PRP

Tabela 3. Poszczegdlne protokoty przygotowania osocza bogatoptytkowego (PRP) oraz wyniki badan jego wptywu na implanty

Parametr
Badacze . - i : . LRI Wyniki
| wirowanie Il wirowanie aktywator
. . . Poprawa gojenia tkanek miekkich,
King Saud University, 200 x g przez 400 x g przez o - .
Saudi Arabia [29] 20 minut 10 minut 10% CaCl, | szybsza regeneracia kosci w zebodole
Pokrycie powierzchni implantu
Biotechnology 460 x g przez ) 10% CaCl skutkuje bardziej dynamiczng
Institute, Vitoria [30] 8 minut ° 2 odpowiedzig tkankow3 i sprzyja
przyspieszonej mineralizacji kosci
University of Rome 1100 rpm przez ) o Szybsza regeneracja tkanek miekkich
10 minut 10% cacl,

Tor Vergata, Italy [31]

i twardych

and Hospital,
India [32]

Bapuiji Dental College

3000 rpm przez
10 minut

Zminimalizowanie op6znionej
integracji implantéw z tkankami
twardymi i migekkimi

School of Dentistry
Sao Paulo, Brazil [34]

1200 rpm przez
10 minut

1200 rpm przez
15 minut

Zastosowanie PRP w leczeniu
defektéw kosci okotoimplantowej
nie przynosi istotnej poprawy
w zakresie regeneracji tkanki kostnej
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Tabela 4. Poszczegdlne protokoty przygotowania osocza bogatoptytkowego (PRP) oraz wyniki badan jego wptywu na podniesie-

nie zatoki szczekowej

Parametr
Badacze . . U . . LEEIED R Wyniki
| wirowanie Il wirowanie aktywator
. . . Nie zaobserwowano istotnych réznic
Ealrotl[J:;l él)\]/er5|ty, 16% >;n§nz|:czez - 10% CaCl, w zakresie jakos$ci nowo utworzonej
gYP kosci ani skutecznosci osteointegracji
. . . Potencjalne synergistyczne dziatanie
Medical University 1800 rpm przez 3000 rpm przez 10% CaCl - :
of Vienna, Austria [37] 10 minut 10 minut i trombina byéleca PRPi syntetzgz?x?hsubstytutow

ktérzy nie otrzymali PRP, czesciej wystepowaty powikta-
nia miejscowe, takie jak suchy zebodét oraz ostre zapale-
nie zebodotu. Choc réznice te byty na granicy istotnosci
statystycznej, wskazujg na profilaktyczny potencjat PRP.
Dodatkowo, radiologiczna ocena wygojonych zebodotow
wykazata wyrazng poprawe struktury beleczkowe] kosci
w miejscach, w ktérych zastosowano PRP, cho¢ istotne
statystycznie réznice obserwowano jedynie w przypadku
zebodotéw o gestej i jednorodnej strukturze kostnej. Co
wiecej, pacjenci poddani terapii z uzyciem PRP zgtaszali
nizszy poziom bdlu pooperacyjnego, szczegdlnie w ciggu
pierwszych trzech dni po zabiegu [16].

Podobne obserwacje poczynili badacze, analizujac
wptyw PRP na proces gojenia po chirurgicznej ekstrak-
cji zatrzymanych trzecich trzonowcéw. W grupie, ktorej
podano PRP, zaobserwowano wyrazng redukcje bdlu,
obrzeku oraz poprawe zakresu otwierania jamy ustnej.
Réznice w parametrach radiologicznych, takich jak ge-
stos¢ i uktad beleczkowy kosci, byty zauwazalne, jednak
nie osiggnety poziomu istotnosci statystycznej [20].

Z kolei klinicysci z Duquesne University wykorzystali cy-
frowa radiografie oraz tomografie komputerows do oce-
ny zmian w gestosci tkanki kostnej w zebodole poeks-
trakcyjnym. Wyniki ich analizy wykazaty statystycznie
istotny wzrost gestosci radiologicznej w miejscach, gdzie
zastosowano PRP, co sugeruje jego korzystny wptyw
na wczesng faze mineralizacji. Nie odnotowano jednak
istotnego wptywu PRP na poziom bélu ani stopien krwa-
wienia po zabiegu [21].

Mimo licznych pozytywnych doniesien wskazujacych na
skutecznos$¢ PRP w poprawie warunkéw gojenia tkanek
miekkich oraz redukcji powiktan poekstrakcyjnych, dane
dotyczace jego wptywu na regeneracje kosci sg bardziej
niejednoznaczne. Cze$¢ badan nie potwierdza istotnych
réznic w tworzeniu nowej tkanki kostnej miedzy grupami
leczonymi PRP a grupami kontrolnymi, co podkresla ko-
niecznos$¢ przeprowadzenia dalszych, dobrze zaprojekto-
wanych badan klinicznych oraz standaryzacji protokotéw
stosowania PRP. W swietle dostepnych danych mozna
jednak przyjaé, ze PRP wywiera korzystny wptyw przede
wszystkim w poczatkowej fazie gojenia rany poekstrak-
cyjnej, wspomagajac wczesne procesy osteogenezy. In-
tensywnos¢ tego dziatania moze jednak ulegac¢ ostabie-
niu w pézniejszych etapach przebudowy tkanek [22].

Augmentacja kosci
W procedurach augmentacyjnych, ukierunkowanych na
odbudowe utraconej objetosci kosci szczek, zastosowa-

nie PRP stanowi potencjalne wsparcie biologiczne zwiek-
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szajgce efektywnosc¢ osteogenezy. Osocze bogatoptyt-
kowe, wykorzystywane samodzielnie lub w potaczeniu
z materiatami kosciozastepczymi, moze modulowac lo-
kalne $rodowisko gojenia poprzez aktywacje komoérek
progenitorowych i inicjacje przebudowy kostnej. W kon-
sekwencji moze przyczynia¢ sie do zwiekszenia objeto-
$ci oraz poprawy jakosci nowo powstate]j tkanki kostne;j.
Mechanizmy dziatania PRP zostaty potwierdzone na po-
ziomie komdrkowym - juz w trzeciej dobie od aplikacji
obserwuje sie intensyfikacje proliferacji osteoblastow
i fibroblastow, wzmozong neowaskularyzacje oraz przy-
spieszong mineralizacje struktury kostnej [23]. Procesy
te stanowig podstawe wykorzystania PRP w implanto-
logii oraz zabiegach sterowanej regeneracji kosci (ang.
guided bone regeneration, GBR), szczegdlnie w przypad-
kach znacznego zaniku wyrostka zebodotowego, wyma-
gajacych augmentacji przed planowanym leczeniem im-
plantologicznym [24].

Potencjat osteogenny PRP znajduje potwierdzenie w ba-
daniach eksperymentalnych i klinicznych. Przyktado-
wo, Daif (2012) wykazat, ze bezposrednia aplikacja PRP
wzdtuz linii ztaman zuchwy moze wspieraé proces gojenia
poprzez przyspieszenie regeneracji tkanki kostnej [25].
Z kolei badania z 2007 roku poréwnujace zastosowanie
przeszczepdéw komérek mononuklearnych szpiku kost-
nego zawierajacych populacje CD34+ z preparatami PRP
wykazaty, ze to wtasnie PRP w wiekszym stopniu sty-
muluje formowanie nowej kosci zebodotowej, przewyz-
szajac skutecznoscig same komorki macierzyste. Wyniki
te sugeruja, ze obecnos$é czynnikdéw wzrostu zawartych
w PRP moze korzystnie modulowaé¢ mikrosrodowisko
osteogenezy [26].

Cho¢ liczne badania wskazujg na korzystny wptyw PRP
na proces regeneracji kosci, dane dostepne w pi$mien-
nictwie sg niejednoznaczne. W czesci prac poréwnaw-
czych, w ktérych koncentrat ptytek krwi zestawiano
z syntetycznymi alloplastami (takimi jak PerioGlass)
oraz bioresorbowalnymi ksenograftami (np. Bio-Oss),
nie wykazano istotnych réznic w zakresie osteointe-
gracji ani jakosci nowo powstatej tkanki kostnej [27].
Podobnie, badanie przeprowadzone przez Cabbara
i wsp. nie potwierdzito wyzszej skutecznosci potacze-
nia PRP z ksenomateriatem w odniesieniu do standar-
dowych procedur augmentacyjnych [28]. Jednoczesnie,
inne doniesienia kliniczne wykazujg statystycznie istot-
ne zwiekszenie gestosci tkanki kostnej w miejscach,
w ktérych zastosowano PRP, szczegdlnie przy dtuz-
szych okresach obserwacji, obejmujacych 1, 4 oraz 12
miesiecy. Wyniki te mogg $wiadczy¢ o pozytywnym
wptywie PRP na tempo oraz jakos¢ regeneracji kostnej
w ujeciu dtugofalowym [29, 30].
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Rozbieznosci w wynikach moga by¢ konsekwencja licz-
nych czynnikéw zaktécajacych, takich jak brak standa-
ryzacji protokotéw przygotowania i aplikacji PRP, zroz-
nicowane witasciwosci fizykochemiczne biomateriatow
stosowanych jako nosniki, a takze zmienno$¢ technik
chirurgicznych. Czynniki te istotnie utrudniajg jedno-
znaczng ocene skutecznosci PRP w poréwnaniu z kon-
wencjonalnymi metodami augmentacji kosci.

Implantologia

Wspdtczesna implantologia koncentruje sie na optymaliza-
cji wezesnych etapdw osteointegraciji, dgzac do uzyskania
przewidywalnych i trwatych wynikéw leczenia. Jednym
z obiecujgcych kierunkow jest wykorzystanie autologicz-
nego PRP jako biologicznego wsparcia proceséw regene-
racyjnych w obrebie tkanek otaczajacych implanty [18].
PRP zawiera wysokie stezenia czynnikéw wzrostu, kté-
re mogg skutecznie wspomagac réznicowanie komorek
osteoprogenitorowych, stymulowaé angiogeneze oraz ini-
cjowac przebudowe macierzy pozakomaérkowej [18, 30].
Zastosowanie PRP, zaréwno na powierzchni implantow, jak
i w obrebie toza kostnego, wykazuje potencjat w zakresie
przyspieszenia gojenia, zwiekszenia stabilnosci pierwotnej
i wtérnej implantéw oraz redukcji ryzyka powiktan zapal-
nych w fazie pozabiegowej. Dzieki jego wtasciwosciom
biologicznie aktywnym, PRP moze korzystnie modulowac
mikrosrodowisko w miejscu implantacji, tworzac warunki
sprzyjajace skutecznej i trwatej integracji implantu z tkanka
kostng [24].

W badaniach eksperymentalnych wykazano, ze implan-
ty pokryte PRP przed wszczepieniem charakteryzuja sie
wyzszym stopniem integracji z koscig. Prace Anituy po-
twierdzity, ze biologiczne pokrycie powierzchni implan-
tu skutkuje bardziej dynamiczng odpowiedzig tkankowa
i sprzyja przyspieszonej mineralizacji [31]. Podobne ob-
serwacje odnotowali badacze z University of Rome Tor
Vergata, ktérzy w ramach klinicznych procedur rekon-
strukcyjnych szczeki oraz regeneracji tkanek poekstrak-
cyjnych, zaobserwowali korzystny wptyw PRP na proces
gojenia, a takze wysoka tolerancje pacjentéw na tego
typu interwencje [32]. Dodatkowo, innowacyjne tech-
niki zaproponowane przez Anand i wsp., polegajace na
aplikacji PRP na powierzchnie implantéow w protokotach
natychmiastowego obcigzenia, sugerujg mozliwos¢ po-
prawy wynikow leczenia dzieki biologicznej stymulacji
tkanek przy minimalizacji opdznien w integracji struktur
twardych i miekkich [33].

Z danych literaturowych wynika réwniez, ze PRP moze
korzystnie wptywac na wskazniki gestosci kostnej oraz
ograniczac utrate kosci brzeznej. Parametry maja kluczo-
we znaczenie dla dtugoterminowej stabilnosci i funkcjo-
nalnosci implantu. Taschieri i wsp. zauwazyli, ze implanty
umieszczane w $Swiezych zebodotach poekstrakcyjnych
wykazujg lepsza integracje tkanek miekkich, gdy zasto-
sowano PRP, co moze by¢ efektem jego wtasciwosci an-
giogennych oraz wptywu na ekspresje kolagenu i prze-
budowe macierzy zewnatrzkomodrkowej [34].

Nalezy jednak zaznaczy¢, ze wyniki badan klinicznych
pozostajg niejednoznaczne. Doniesienia Casatiego i wsp.
wskazaty, ze zastosowanie wytgcznie PRP w leczeniu
defektéw kosci okotowszczepowej nie przyniosto istot-
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nej poprawy w zakresie regeneracji tkanki kostnej [35].
Rozbieznos$ci w wynikach badan mozna czesciowo ttu-
maczy¢ brakiem standaryzacji procedur pozyskiwania
i aktywacji PRP, zmiennoscig biologiczng pacjentéw oraz
réznicami w projektach badawczych.

Podniesienie dna zatoki szczekowej

Zabieg podniesienia dna zatoki szczekowej (sinus lift)
stanowi istotny element przygotowania do implanta-
cji w tylnym odcinku szczeki, gdzie dostepna wysokos$¢
wyrostka zebodotowego jest ograniczona. Zastosowanie
PRP w tej procedurze ma na celu intensyfikacje procesu
angiogenezy i osteogenezy w miejscu przeszczepu. PRP,
jako biologicznie aktywny nosnik czynnikéw wzrostu,
moze wspiera¢ przebudowe kostng i poprawiaé¢ wyniki
leczenia zarowno pod wzgledem jakosci nowej kosci, jak
i przezywalnosci implantow.

Zastosowanie PRP w potaczeniu z materiatami kos$cioza-
stepczymi, zwtaszcza B-tréjfosforanem wapnia (B-TCP),
oceniono jako umiarkowanie korzystne [36]. Niektére
badania wykazaty, ze dodatek PRP do 3-TCP moze skut-
kowa¢ okoto 8-10% zwiekszeniem ilosci nowo utwo-
rzonej kosci w poréwnaniu z monoterapig B-TCP, bez
wptywu na szybkos¢ resorpcji biomateriatu. Wyniki te
wskazujg na potencjalne synergistyczne dziatanie PRP
i syntetycznych substytutow kostnych, jednak skutecz-
nos$¢ tego podejscia zalezy od wielu zmiennych, takich
jak sktad oraz metoda przygotowania koncentratu, ja-
kos$¢ biomateriatu i technika chirurgiczna [37, 38].

Warto réwniez zauwazy¢, ze nie wszystkie porownania
PRP z innymi materiatami przeszczepowymi przynio-
sty pozytywne rezultaty. W kilku badaniach, w ktérych
PRP zestawiano z materiatami aloplastycznymi (np.
PerioGlass) czy bioresorbowalnymi ksenograftami (ta-
kimi jak Bio-Oss), nie zaobserwowano istotnych réznic
w zakresie jakos$ci nowo utworzonej kosci ani skuteczno-
$ci osteointegracji. Takie rozbieznosci w wynikach moga
by¢ konsekwencjg niejednorodnych metodologii, réznic
w zastosowanych materiatach oraz braku standaryzacji
w protokotach przygotowania PRP [37, 38].

Periodontologia oraz tkanki miekkie jamy ustnej

Autologiczne PRP stanowi istotne narzedzie wspomaga-
jace procesy regeneracyjne, ze szczegdlnym uwzglednie-
niem leczenia choréb przyzebia oraz odbudowy tkanek
miekkich jamy ustnej. Jego potencjat terapeutyczny wy-
nika z wysokiej koncentracji czynnikdw wzrostu i bioak-
tywnych molekut, ktére modulujg lokalng odpowiedz
zapalng, inicjuja angiogeneze oraz stymulujg prolifera-
cje komoérek odgrywajacych kluczows role w procesie
gojenia, w tym fibroblastéw i keratynocytéw [29, 37].
Mechanizmy te prowadzg do przyspieszenia regeneracji
nabtonka i btony $luzowej, zwiekszajgc przewidywal-
nos$¢ klinicznych efektow zabiegéw, takich jak leczenie
recesji dzigset, przeszczepy autogenne czy regeneracja
pooperacyjna.

W periodontologii PRP stosowane jest jako wspomagajacy
czynnik biologiczny w procedurach majgcych na celu od-
budowe struktur przyzebia, w tym cementu korzeniowe-
go, wiezadet ozebnej i kosci wyrostka zebodotowego [29].
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Wykazuje zdolno$¢ stymulowania migracji i réznicowania
komodrek progenitorowych oraz przebudowy macierzy
pozakomorkowej, wspierajgc integracje przeszczepow
i odbudowe utraconego przyczepu. Udokumentowano
réwniez jego dziatanie sprzyjajace tworzeniu skrzepu fi-
brynowego, co przektada sie na zwiekszong produkcje ko-
lagenu oraz proliferacje fibroblastow w obrebie rany [21].

Wyniki badan systematycznych wskazuja, ze zastosowa-
nie PRP moze poprawiac gojenie defektéw przyzebnych,
zwtaszcza gdy jest stosowane w potaczeniu z materiata-
mi przeszczepowymi. Analizy przeprowadzone przez Del
Fabbro i wsp. wykazaty, iz PRP moze wywierac korzystny
wptyw w leczeniu defektéw wewnatrzkostnych, choc nie
stwierdzono jednoznacznych korzysci w terapii reces;ji
dzigset [3]. Z kolei dwa kontrolowane badania kliniczne
dowiodty, ze potaczenie PRP z materiatem kosciozastep-
czym daje lepsze efekty kliniczne niz stosowanie samego
przeszczepu [39, 40].

W zakresie gojenia tkanek miekkich, w trzech z czterech
analizowanych prac zaobserwowano istotne statystycz-
nie przyspieszenie procesu regeneracji (p <0,05), co po-
twierdzono w ocenie ran przeprowadzanej w odstepach
7-14 dni po zabiegu [29, 30, 37, 39]. Podobne wyniki
uzyskali Gawai i wsp., wykazujac znaczaco lepsze efekty
gojenia u pacjentéw otrzymujacych PRP w poréwnaniu
z grupa kontrolng [41].

Whioski

Osocze bogatoptytkowe stanowi obiecujace narzedzie
wspomagajace regeneracje tkanek w chirurgii stomato-
logicznej, dzieki obecnosci licznych ptytek krwi i czyn-
nikéw wzrostu, takich jak PDGF, TGF-B, VEGF czy EGF,
ktére odgrywajg kluczowa role w angiogenezie, pro-
liferacji komérkowej i przebudowie macierzy pozako-
morkowej. Zastosowanie PRP obejmuje szeroki zakres
procedur klinicznych, w tym leczenie zebodotow po-
ekstrakcyjnych, augmentacje kosci, zabiegi podniesie-
nia dna zatoki szczekowej, implantologie oraz zabiegi
periodontologiczne.

W kontekscie ekstrakcji zebdéw, PRP wykazuje potencjat
w redukcji bolu, obrzeku i ryzyka powiktan, takich jak
suchy zebodét. Badania kliniczne wskazujg na przyspie-
szenie regeneracji tkanek miekkich i poprawe parame-
tréw radiologicznych, cho¢ dane dotyczace regeneracji
kostnej pozostaja niejednoznaczne. W procedurach aug-
mentacyjnych PRP moze wspiera¢ osteogeneze, zwtasz-
cza w potaczeniu z materiatami kos$ciozastepczymi, cho¢
skutecznosc tej metody zalezy od wielu czynnikéw, ta-
kich jak jakos¢ biomateriatu, technika chirurgiczna oraz
brak standaryzacji protokotéw przygotowania PRP.
Zastosowanie PRP w zabiegach podnoszenia dna zatoki
szczekowe] wykazuje umiarkowany potencjat w popra-
wie parametrow regeneracyjnych, jednak réwniez tutaj
wyniki badan s3 rozbiezne. W implantologii PRP moze
przyspiesza¢ osteointegracje oraz poprawiac stabilno$é
implantéw, gtéwnie dzieki wtasciwosciom angiogennym
i stymulacji regeneracji tkanek otaczajgcych implant. Po-
mimo zachecajacych danych eksperymentalnych, wyniki
badan klinicznych sg niespdjne. W periodontologii PRP
znajduje zastosowanie jako czynnik wspierajacy regene-
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racje tkanek miekkich i struktur przyzebia. Wykazuje ko-
rzystny wptyw na gojenie ran, migracje komoérek proge-
nitorowych i odbudowe przyczepu tacznotkankowego,
zwtaszcza w potaczeniu z materiatami przeszczepowymi.
Chociaz jego rola w regeneracji kostnej w chorobach
przyzebia nie zostata jednoznacznie potwierdzona, jego
wptyw na przyspieszenie gojenia tkanek miekkich jest
dobrze udokumentowany.

Podsumowujgc, PRP stanowi wartosciowe uzupetnie-
nie zabiegéw chirurgicznych w stomatologii, szczegdlnie
w poczatkowych etapach gojenia. Jednak ze wzgledu na
brak jednoznacznych dowodéw dotyczacych jego sku-
tecznosci w regeneracji kostnej oraz wysoka zmiennosc
wynikow, konieczne s3 dalsze, dobrze zaprojektowane
badania kliniczne oraz standaryzacja procedur jego przy-
gotowania i aplikacji.
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Streszczenie

Praca omawia znaczenie wspétpracy cywilno-wojskowej podczas zdarzerh masowych w latach 2013-2024. Analizuje
przypadki, takie jak pandemia COVID-19, igrzyska olimpijskie w Paryzu (2024) oraz zamach podczas Maratonu Bo-
stonskiego (2013), ukazujac roznorodne formy zaangazowania sit zbrojnych we wsparcie instytucji cywilnych. Wska-
zuje, ze efektywnos¢ wspotpracy cywilno-wojskowej zalezy od jasnego podziatu kompetencji, wzajemnego zaufania,
szkolen oraz wspodlnych procedur. Praca podkresla rowniez potrzebe formalizacji tej wspotpracy jako statego elemen-
tu systemu bezpieczenstwa narodowego.

Abstract

The paper discusses the importance of civil-military cooperation during mass events between 2013 and 2024. We
analysed the COVID-19 pandemic, the 2024 Olympic Games in Paris, and the Boston Marathon bombing, high-
lighting various forms of armed force involvement in supporting civil institutions. We found that the effectiveness
of civil-military cooperation depends on a clear division of responsibilities, mutual trust, training, and coordinated
procedures. The paper further underscores the need to formalize this cooperation as an inherent component of the
national security system.
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Wstep

Wspodtpraca cywilno-wojskowa (ang. civil-military coope-
ration, CIMIC) stanowi jedno z kluczowych ogniw sku-
tecznego zarzadzania kryzysowego w obecnej sytuacji
geopolitycznej. W dobie rosnacej liczby i skali zdarzen
masowych, takich jak pandemie, katastrofy naturalne czy
antropogeniczne (m.in. chemiczne, przemystowe, ekolo-
giczne, budowlane, terroryzm, wojna, zagrozenie biolo-
giczne lub chemiczne i ataki cybernetyczne) konieczna
jest Scista koordynacja dziatarn pomiedzy instytucjami
cywilnymi a sitami zbrojnymi.
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Tradycyjne granice pomiedzy obszarami dziatan wojsko-
wych i cywilnych coraz czesciej zacieraja sie. Wojsko nie
tylko petni funkcje obronne, zwigzane z ochrong niepod-
legtosci panstwa i jego granic, ale takze wspiera admini-
stracje publiczng i stuzby ratownicze w sytuacjach nad-
zwyczajnych.

W ciggu ostatnich dziesieciu lat rola CIMIC znaczaco wzro-
sta przede wszystkim w dziataniach na rzecz bezpieczen-
stwa, takich jak zwalczanie klesk zywiotowych, operacje
antyterrorystyczne, akcje poszukiwawcze i ratownicze.
Pandemia COVID-19 obnazyta wiele stabosci systemow
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cywilnych, ale réwniez unaocznita warto$¢ zasobéw i kom-
petencji wojskowych, takich jak logistyka, organizacja,
szybka mobilizacja czy umiejetnosc¢ dziatania w warunkach
kryzysu. Podobnie przygotowania do wydarzen miedzyna-
rodowych, w tym igrzysk olimpijskich, czy reakcje na kata-
strofy naturalne, np. pozary i powodzie, potwierdzity, ze
efektywne zarzadzanie kryzysowe bez udziatu wojska jest
czesto utrudnione, a czasem niemozliwe.

Niniejszy artykut ma na celu analize wspotpracy cywil-
no-wojskowej w kontekscie wybranych zdarzern maso-
wych z ostatniej dekady, ze szczegdlnym uwzglednie-
niem aspektéw praktycznych, uwarunkowan prawnych
oraz barier i szans rozwojowych w tym obszarze. Przed-
stawiono w nim ponadto réznice w podejsciu do CIMIC
w réznych krajach oraz wnioski wynikajace z dotychcza-
sowych doswiadczen.

Uwarunkowania prawne wspotpracy
cywilno-wojskowej

Wspétpraca cywilno-wojskowa opiera sie na okreslo-
nych regulacjach prawnych, ktére wyznaczajg zakres
dziatan sit zbrojnych w sytuacjach kryzysowych na te-
rytorium danego panstwa. W zaleznosci od kraju ramy
te mogg miec¢ charakter ustawowy, konstytucyjny lub
wykonawczy (akty wykonawcze, rozporzadzenia, regula-
miny). W wiekszosci panstw europejskich, w tym w Pol-
sce, podstawg prawng angazowania wojska w dziatania
wspierajgce administracje cywilng jest stan kleski zywio-
towej, stan wyjatkowy lub decyzje wtadz wykonawczych
podejmowane w ramach pomocy doraznej [1].

Polska

W Polsce ramy prawne wspoétpracy cywilno-wojskowej

okreslajg m.in.:

m Ustawa z dnia 21 listopada 1967 r. o powszechnym
obowiagzku obrony RP, ktéra umozliwia kierowanie
sit zbrojnych do dziatann poza zadaniami obronnymi,
m.in. w ramach pomocy w sytuacjach kryzysowych
(art. 31 11);

m Ustawa z dnia 26 kwietnia 2007 r. o zarzadzaniu
kryzysowym, ktéra ustanawia system zarzadzania
kryzysowego w Polsce i wskazuje sity zbrojne jako
jednego z uczestnikéw reagowania kryzysowego;

m Ustawa z dnia 18 kwietnia 2002 r. o stanie kleski
zywiotowej, regulujgca sytuacje, w ktérych wojsko
moze zostac uzyte do pomocy w czasie katastrof na-
turalnych i zagrozen zycia i zdrowia ludnosci;

B Rozporzadzenia Ministra Obrony Narodowej oraz re-
gulaminy wewnetrzne Sit Zbrojnych RP, m.in. Doktry-
na operacyjna Sit Zbrojnych RP [2, 3].

Ponadto, w strukturze Wojska Polskiego funkcjonuja
wyspecjalizowane jednostki i komérki odpowiedzialne
za CIMIC, chociazby Dowdédztwo Komponentu Wojsk
Obrony Terytorialnej, ktére odgrywa istotna role w dzia-
taniach pomocowych, szczegdlnie na szczeblu lokalnym.

NATO i Unia Europejska
Na poziomie miedzynarodowym wazne s3 réwniez:

m Dokumenty NATO, np. Allied Joint Publication 3.4.9
(AJP-3.4.9) ,Civil-Military Cooperation (CIMIC)”, kto-
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re opisujg zasady planowania i realizacji wspotpracy
cywilno-wojskowej w operacjach sojuszniczych [1];

m Traktat z Lizbony (2007), ktory wprowadzit tzw.
yklauzule solidarnosci” (art. 222 TFUE), naktadajaca
na panstwa cztonkowskie UE obowigzek wspétpracy
w razie katastrof i atakéw terrorystycznych, w tym
przy uzyciu zasobow wojskowych [4].

Ograniczenia i kontrowersje

Jednym z gtéwnych wyzwan prawnych jest zachowanie
rownowagi miedzy cywilng kontrolg nad wojskiem a sku-
tecznoscia dziatania. Zbyt sztywne przepisy moga ogra-
nicza¢ szybkos¢ reakcji w sytuacjach nadzwyczajnych,
natomiast zbyt ogdlne - prowadzi¢ do naduzywania
uprawnien, a nawet w skrajnych przypadkach do prze-
kroczenia kompetencji. W niektérych panstwach (np.
Niemcy) konstytucja bardzo ogranicza mozliwos¢ uzycia
wojska wewnatrz kraju, podczas gdy w innych (np. Fran-
cja, Polska) udziat wojska w dziataniach kryzysowych jest
znacznie bardziej elastyczny.

Przyktady wspoétpracy cywilno-wojskowej
Pandemia COVID-19

Pandemia COVID-19 wymusita bezprecedensowe za-
angazowanie sit zbrojnych w dziatania na rzecz ochrony
zdrowia publicznego. W Polsce Sity Zbrojne RP wspieraty
dziatania logistyczne i organizacyjne panstwa, m.in.:

m Zotnierze koordynowali logistyke szpitali i pomagali
w transporcie $srodkéw ochrony osobistej, respirato-
réw, t6zek, petnego wyposazenia sal szpitalnych itp.;

m  Wojskowi ratownicy medyczni oraz personel Wojsko-
wych Osrodkéw Medycyny Prewencyjnej (WOMP)
wspierali cywilne placéwki w badaniach przesiewo-
wych i testach;

m  Wojsko tworzyto i prowadzito punkty wymazowe
oraz szpitale tymczasowe (np. na Stadionie Narodo-
wym);

m Zotnierze pomagali przy organizowaniu i obstudze
punktéw szczepien, zwtaszcza w matych miejscowo-
Sciach;

m  Wojsko prowadzito akcje transportu senioréw i oséb
niepetnosprawnych do punktéw szczepien;

B Zotnierze dostarczali maseczki, Srodki dezynfekujace
i sprzet medyczny dla mieszkancow oraz instytucji
publicznych;

m Organizowali konwoje i wsparcie dla Agencji Rezerw
Materiatowych;

B Wojsko uczestniczyto w kontrolach granicznych i sa-
nitarno-epidemiologicznych, wspdlnie ze Strazg Gra-
niczna i Policja;

m Zotnierze Zandarmerii Wojskowej pomagali w moni-
torowaniu oséb objetych kwarantanng;

m Wojska Obrony Terytorialnej (WOT) prowadzity
kampanie edukacyjne i zapewniaty wsparcie telefo-
niczne dla oséb samotnych i w kryzysie (tzw. Telefon
Wsparcia WOT).

W odpowiedzi na pandemie COVID-19 Wielka Bryta-
nia uruchomita w marcu 2020 roku operacje ,Rescript”,
bedaca najwieksza operacjg wojskowg w czasie pokoju
w historii kraju. W ramach tej operacji powotano COVID
Support Force (CSF), w sktad ktérej weszto do 23 000
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zotnierzy i rezerwistow. Sity te wspieraty stuzbe zdro-
wia (National Health Service, NHS) oraz wtadze lokalne
w roznych aspektach walki z pandemia.

Dziatania CSF obejmowaty m.in.:

m budowe szpitali tymczasowych NHS Nightingale;

m dystrybucje srodkéw ochrony osobistej (PPE) - po-
nad 1,18 miliarda sztuk dostarczonych do placéwek
NHS;

B wsparcie w transporcie pacjentéw i personelu me-
dycznego;

m udziat w programie szczepien, w tym pomoc w pla-
nowaniu i logistyce.

Operacja ,Rescript” zostata zrealizowana na podsta-
wie mechanizmu Military Aid to the Civil Authorities
(MACA), ktéry umozliwia udzielanie wsparcia przez
sity zbrojne wtadzom cywilnym w sytuacjach kryzyso-
wych [5-7]. Dziatania te pokazaty elastyczno$¢ i moz-
liwosci adaptacyjne struktur wojskowych w obliczu
zagrozen nietradycyjnych.

Igrzyska Olimpijskie w Paryzu w 2024 roku -
miedzynarodowa mobilizacja sit bezpieczenstwa

Przygotowujac sie do Igrzysk Olimpijskich w Paryzu
w 2024 roku, Francja podjeta szeroko zakrojone dziata-
nia w celu zapewnienia bezpieczenstwa uczestnikom
i widzom tego wydarzenia. Codziennie w operacjach za-
bezpieczajagcych zaangazowanych byto okoto 15 000 zot-
nierzy, 45 000 funkcjonariuszy policji oraz 20 000 pracow-
nikdw ochrony prywatnej. Dodatkowo, Francja zwrdcita
sie o wsparcie do 46 panstw, proszagc o pomoc wojskowg
i policyjna w zakresie dziatan specjalistycznych.

Dziatania te obejmowaty m.in.:

patrole nocne z uzyciem noktowizji i dronow;
patrole z psami tropigcymi;

zabezpieczenie portu w Ivry przez nurkdw bojowych;
rozmieszczenie zotnierzy w poblizu obiektow olim-
pijskich, przypominajace skalg operacje Sentinelle.

Operacja Sentinelle zostata zainicjowana we Francji
w styczniu 2015 roku po zamachach na redakcje Char-
lie Hebdo. Jej celem byta prewencja i ochrona ludnosci
przed atakami terrorystycznymi poprzez statg obecnoéé
sit zbrojnych na terytorium kraju. W ramach operacji
rozmieszczanych jest od kilku do kilkunastu tysiecy zot-
nierzy, ktérzy wspieraja sity policyjne w patrolowaniu
miejsc publicznych, infrastruktury krytycznej i obiektéw
symbolicznych.

Operacja Sentinelle stanowi przyktad cywilno-wojsko-

wej wspotpracy, gdzie:

m Armia wspiera stuzby cywilne (policje, prefektury,
ochrone cywilng);

®m Umozliwia szybkie
patroli;

B Zotnierze petnig funkcje prewencyjng i odstraszaja-
c3, chroniac kluczowe miejsca.

rozmieszczenie uzbrojonych

Tak szeroka mobilizacja sit bezpieczenstwa miata na celu
przeciwdziatanie potencjalnym zagrozeniom terrory-
stycznym oraz zapewnienie sprawnego przebiegu wyda-
rzen sportowych [8, 9].
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Zamach bombowy podczas maratonu w Bostonie
w 2013 roku - ograniczone zaangazowanie wojska

Po zamachu bombowym podczas maratonu w Bostonie

w 2013 roku, gtéwne dziatania ratunkowe i $ledcze byty

prowadzone przez stuzby cywilne, takie jak lokalna poli-

cja i stuzby medyczne. Zaangazowanie wojska byto ogra-

niczone i obejmowato:

m okoto 1000 cztonkéw Gwardii Narodowej Massa-
chusetts, ktérzy byli rozmieszczeni juz wczesniej
w celu zabezpieczenia wydarzenia;

m trzy zespoty saperéw z Marynarki Wojennej, ktére
udzielity wsparcia w neutralizacji potencjalnych tfa-
dunkéw wybuchowych.

Reakcja na zamach pokazata, ze skuteczne dziata-
nia w sytuacjach kryzysowych moga by¢ prowadzone
gtéwnie przez stuzby cywilne, z minimalnym wsparciem
wojskowym [5, 6].

Korzysci wspétpracy cywilno-wojskowej
Wzmocnienie zdolnosci reagowania kryzysowego

Sity zbrojne dysponuja unikalnymi zasobami logistyczno-
-organizacyjnymi, m.in. transportem, srodkami tacznoéci,
zapleczem medycznym oraz personelem wyszkolonym
w dziataniach w warunkach ekstremalnych. Ich zaan-
gazowanie znaczaco zwieksza potencjat odpowiedzi na
masowe zdarzenia, takie jak katastrofy naturalne, pande-
mie czy ataki terrorystyczne [10-12].

Przyktad: Podczas pandemii COVID-19 wojsko w wielu
krajach przejeto zadania transportowe, organizowato
punkty szczepien, wspierato szpitale polowe - dziatania,
ktérych skala przerosta mozliwosci systemu cywilnego.

Zwiekszenie zaufania spotecznego

W sytuacjach kryzysowych obecno$¢ wojska moze po-
zytywnie wptywaé na poczucie bezpieczehstwa oby-
wateli, szczegdlnie gdy dziatania s3 skoordynowane
i transparentne. Zotnierze s3 czesto postrzegani jako
neutralni i skuteczni, co wspomaga legitymizacje dziatan
panstwowych.

Przyktad: W Polsce dziatania Wojsk Obrony Terytorialnej
podczas pandemii (np. pomoc seniorom, wsparcie szpitali)
spotkaty sie z szerokim uznaniem spotecznym.

Synergia doswiadczenia i struktur

Wojsko i administracja cywilna dziataja na podstawie
réznych zasad i procedur. Potaczenie ich doswiadczen
umozliwia wypracowanie bardziej efektywnych modeli
zarzadzania kryzysowego i planowania scenariuszowego.

Zwiekszenie interoperacyjnosci i gotowosci bojowej

Cwiczenia i rzeczywiste operacje CIMIC sa takze korzyst-
ne z perspektywy wojskowej: umozliwiajg zotnierzom
praktyczne doskonalenie zdolnosci operacyjnych w $ro-
dowisku cywilnym, co ma znaczenie réwniez w opera-
cjach zagranicznych, takich jak misje stabilizacyjne, hu-
manitarne, pokojowe.



Bariery i wyzwania we wspoétpracy cywilno-wojskowej
Réznice kulturowe i strukturalne

Administracja cywilna i wojsko majg odmienne kultury
organizacyjne: cywile dziatajg wedtug logiki konsensu-
su oraz administracji publicznej, wojsko opiera sie na
hierarchii, dyscyplinie i szybkim podejmowaniu decyzji.
Roéznice te mogg prowadzi¢ do nieporozumien, obnizenia
efektywnosci i konfliktow kompetencyjnych [11].

Przyktad: W niektorych panstwach UE (np. w Niem-
czech), ograniczenia konstytucyjne i réznice kulturowe
utrudniaja skuteczna integracje wojska w zarzadzaniu
kryzysowym [10, 11].

Braki legislacyjne i niejednolite regulacje

Brak spdjnych ram prawnych (np. jasnego rozgraniczenia
kompetencji, procedur aktywacji sit zbrojnych, odpowie-
dzialnosci dowddczej) moze spowodowaé opdznienia lub
utrudnienia wspoétpracy.

Przyktad: W niektérych krajach NATO (np. w Niemczech,
Danii, Wtoszech, Holandii, Polsce, Wielkiej Brytanii, Sta-
nach Zjednoczonych, Francji) potrzeba wczesniejszej
zgody parlamentu na zaangazowanie wojska znaczaco
wydtuza czas reakgc;ji.

W wielu krajach NATO istniejg bardzo precyzyjnie skon-
struowane mechanizmy zapewniajace kontrole parla-
mentu nad uzyciem sit zbrojnych w dziataniach cywil-
nych w sytuacjach kryzysowych. Zakres tej kontroli
rézni sie w zaleznosci od kraju, od obowigzku uzyskania
uprzedniej zgody parlamentu po koniecznos¢ poinfor-
mowania go po podjeciu decyzji. Wspdlnym celem tych
mechanizméw jest zapewnienie demokratycznej kontroli
nad dziataniami wojska w sytuacjach kryzysowych i nad-
zwyczajnych [13].

Obawa przed militaryzacjq przestrzeni cywilnej

W demokratycznych spoteczenstwach istnieje naturalna
nieufnos¢ wobec zbyt duzej obecnosci wojska w zyciu
publicznym. Moze pojawic sie ryzyko, ze przedtuzajaca
sie obecnos¢ wojska bedzie interpretowana jako naru-
szenie autonomii struktur cywilnych lub nawet przestan-
ka autorytaryzmu [11].

Problemy logistyczne i komunikacyjne

Brak interoperacyjnych systeméw tacznosci, odmienna
dokumentacja, niezsynchronizowane protokoty zarza-
dzania informacjg - to czesto zgtaszane bariery podczas
wspodlnych dziatan stuzb cywilnych i wojskowych.

Propozycje usprawnien:

m ustanowienie statych centréw koordynacji cywilno-
-wojskowej na poziomie krajowym i regionalnym;

m regularne éwiczenia z udziatem stuzb cywilnych i sit
zbrojnych;

B integracja baz danych i systemoéw informatycznych;

m wprowadzenie do edukacji wojskowej komponentu
wspotpracy cywilnej i odwrotnie - w administracji
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publicznej wprowadzenie szkolen dotyczacych

CIMIC, medycyny katastrof [10, 11].
Analiza teoretyczna wspétpracy cywilno-wojskowej
Pojecie i zatozenia teoretyczne CIMIC

Wspotpraca cywilno-wojskowa jest definiowana przez
NATO jako ,koordynacja i wspotpraca pomiedzy sitami
wojskowymi a aktorami cywilnymi - w tym wtadzami
lokalnymi, organizacjami miedzynarodowymi oraz spo-
tecznosciami lokalnymi - majaca na celu wspieranie misji
wojskowe;j i utatwienie realizacji zadan cywilnych w wa-
runkach kryzysu, konfliktu lub odbudowy” [1].

Z teoretycznego punktu widzenia CIMIC znajduje sie na

przecieciu trzech obszaréw badan:

m studidéw nad bezpieczenstwem i obronnoscia;

m teorii zarzadzania publicznego i administracji;

B socjologii organizacji i zarzadzania miedzy-
sektorowego.

Wspodtpraca ta wymaga zintegrowanego podejscia mie-
dzy réznymi strukturami: wojskowymi, cywilnymi, lo-
kalnymi i miedzynarodowymi. Szczegdlnym wyzwaniem
jest pogodzenie czesto sprzecznych logik dziatania tych
systemow.

Konflikt rél i kultury organizacyjnej

W  artykule ,Wspédtpraca cywilno-wojskowa NATO:
oczekiwania i konflikt rél” Agata Mazurkiewicz wskazuje
na istotny problem wynikajacy z dualizmu rdl, jaki spada
na zotnierzy zaangazowanych w CIMIC. Z jednej strony
sg oni czescig struktury sit zbrojnych, z drugiej petnia
funkcje quasi-dyplomatyczne, administracyjne czy po-
mocowe wobec cywilow [14].

Konflikt rél dotyczy m.in.:

B koniecznosci pogodzenia rozkazéw przetozonych
z oczekiwaniami lokalnych wtadz i ludnosci;

B ograniczonej autonomii decyzyjnej zotnierzy CIMIC
w $rodowiskach niestabilnych;

B niejednoznacznosci statusu - sg oni zaréwno ,zot-
nierzami”, jak i ,pomocnikami cywilnymi”, co rodzi
napiecia etyczne i praktyczne.

Mazurkiewicz zauwaza, ze wspotczesne operacje wyma-
gaja od Zotnierzy kompetencji miekkich (empatia, komu-
nikacja miedzykulturowa), ktére wczesniej nie byty ele-
mentem wojskowej tozsamosci zawodowe;j [14].

CIMIC jako narzedzie stabilizacji

Dariusz Kozerawski w licznych publikacjach dotyczacych

CIMIC analizuje m.in. dziatalno$¢ Polskiego Kontyngen-

tu Wojskowego w Iraku (2003-2008). Zwraca uwage, ze

sukces operacji stabilizacyjnych nie zalezy wytacznie od

przewagi militarnej, ale od:

B umiejetnodci budowania zaufania z lokalng spotecz-
noscia;

m rozumienia kontekstu kulturowego i religijnego;

B wdrazania projektéw infrastrukturalnych i edukacyj-
nych przy udziale lokalnych wtadz.
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Kozerawski podkresla, ze CIMIC petnit w Iraku funkcje
narzedzia ,miekkiej sity” (soft power), ktére miato na celu
minimalizowanie oporu spotecznego i pozyskiwanie
sympatii ludnosci cywilnej dla obecnosci wojskowej [15].

Kluczowg kwestig byta spojnos¢ komunikatéw miedzy
zotnierzami CIMIC a dowddztwem operacyjnym oraz
zapewnienie, ze dziatania nie bedg odbierane jako narze-
dzie dominacji, lecz jako forma wsparcia [15].

Modele CIMIC: podejscie klasyczne versus zintegrowane

Cottey i Forster wskazuja na dwa gtéwne modele wspot-

pracy cywilno-wojskowej:

m Model klasyczny - oddzielenie struktur wojskowych
i cywilnych, wspotpraca tylko w zakresie niezbednym
do realizacji misji;

m Model zintegrowany - petna koordynacja zadan,
np. wspdlne planowanie, realizacja operacji i ocena
efektéw.

NATO i UE daza do modelu zintegrowanego, co znaj-
duje potwierdzenie m.in. w operacjach na Batkanach
czy w misjach Unii Europejskiej (np. European Union
Force (EUFOR), European Union Monitoring Mission
(EUMM)) [16].

CIMIC jako koncepcja ,humanitarnej interwencji”?

Niektorzy badacze (np. Duffield [17], Barnett [18]) kry-
tykuja CIMIC jako narzedzie militarnego rozszerzania
wptywow Zachodu w panstwach niestabilnych. Ich zda-
niem dziatania CIMIC moga - mimo intencji - stuzy¢ ,cy-
wilnemu opakowaniu” dla operacji okupacyjnych, osta-
biajac lokalng suwerennosé.

Ten nurt teoretyczny zwraca uwage na asymetrie wtadzy
w relacjach miedzy sitami zbrojnymi a lokalnymi spotecz-
nosciami i zagrozenie instrumentalizacji pomocy humani-
tarnej dla celéw geopolitycznych [17, 18].

Podsumowanie analizy teoretycznej

CIMIC nie jest jedynie narzedziem technicznym, ale
ztozonym procesem spotecznym, w ktorym krzy-
zuja sie interesy, wartosci i logiki dziatania réznych
aspektow wspotpracy miedzy srodowiskiem cywilnym
a wojskowym. Wymaga on ciggtej adaptacji struktur
wojskowych do dynamicznego srodowiska cywilnego
oraz refleksji nad rolg sit zbrojnych we wspétczesnych
demokracjach.

Whioski

Ostatnia dekada unaocznita rosnagce znaczenie wspot-
pracy cywilno-wojskowej w kontekscie reagowania na
masowe zdarzenia o charakterze kryzysowym - zaréwno
naturalne, jak i wywotane dziatalnoscig cztowieka. Przy-
ktady takie jak pandemia COVID-19, miedzynarodowe
imprezy masowe (np. igrzyska olimpijskie), a takze zama-
chy terrorystyczne uwypuklajag potrzebe dynamicznej,
zintegrowanej i elastycznej reakcji panstwa, ktorej inte-
gralng czescig jest udziat sit zbrojnych.

Wspotpraca cywilno-wojskowa w trakcie zdarzen masowych
Robert Dorian Wotowiec, Mariusz Goniewicz
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CIMIC jako komponent nowoczesnego zarzqdzania
kryzysowego

Wspbtczesne kryzysy maja charakter ztozony i wielowy-
miarowy, czesto przekraczajacy mozliwosci dziatania jed-
nej instytucji lub sektora. W tym kontekscie CIMIC jawi
sie nie tylko jako narzedzie wsparcia, ale nieodzowny
element struktury reagowania panstwa na kryzysy [19].
Skuteczno$¢ tej wspotpracy zalezy od uprzednio zdefi-
niowanych procedur, kompetencji oraz zaufania miedzy
partnerami cywilnymi i wojskowymi [19].

Jak podkreslajg eksperci NATO (AJP-3.4.9), wdrozenie
CIMIC powinno opiera¢ sie na zasadach wzajemnoéci,
koordynaciji i synergii dziatan, a nie hierarchicznego pod-
porzadkowania jednej ze stron [1].

Znaczenie elastycznosci i interoperacyjnosci

Elastycznos¢ struktur oraz zdolno$¢ do przekraczania
tradycyjnych granic instytucjonalnych s warunkami
powodzenia operacji CIMIC. W warunkach pandemii
COVID-19 wiele panstw musiato improwizowaé¢ - np.
Wielka Brytania zorganizowata struktury wspierajgce

NHS w ciggu tygodni [7]. Do$wiadczenia te wskazuja, ze

skuteczne reagowanie wymaga:

B uprzedniego przygotowania sit zbrojnych do dziatan
niekinetycznych (logistyka, transport, ewakuacja,
inzynieria);

m szkolen miedzysektorowych i scenariuszowych ¢éwi-
czen CIMIC, np. ,DEFENDER-Europe” [7].

Budowanie zaufania i kompetencji miekkich (ang. soft skills)

Wspotpraca cywilno-wojskowa nie opiera sie wytgcznie
na sprzecie, strukturze dowodzenia i sile militarnej - klu-
czowe znaczenie majg kompetencje miekkie: komunika-
cja, negocjacje, rozumienie kontekstu kulturowego i spo-
tecznego [14]. Zwtaszcza w $srodowiskach zagranicznych
(np. lrak, Afganistan), gdzie lokalne spotecznosci moga
by¢ nieufne wobec sit zbrojnych, umiejetnos¢ prowadze-
nia dialogu i budowania relacji okazuje sie wazniejsza niz
zdolnosci bojowe [14].

Potrzeba wypracowania wspélnej doktryny
i ram prawnych

Réznice kulturowe, instytucjonalne i operacyjne mie-

dzy cywilami a wojskowymi prowadza do tar¢ i niepo-

rozumien. Konieczne jest stworzenie wspdélnej doktryny

wspotpracy cywilno-wojskowej, ktora:

B uwzgledni charakterystyke zagrozen XXI wieku (epi-
demie, migracje, terroryzm);

m zdefiniuje precyzyjnie kompetencje, odpowiedzial-
nosci i mechanizmy koordynacji;

m zapewni kompatybilnos¢ miedzy poziomem lokal-
nym, krajowym i miedzynarodowym (np. NATO, UE,
ONZ).

Z raportdéw European Centre of Excellence for Civilian Crisis
Management (CoE) wynika, ze wciaz brakuje zharmonizo-
wanych procedur CIMIC w UE, co ogranicza skutecznos$¢
wspodlnych operacji [20].



Whioski strategiczne i przysztosé¢ CIMIC

m Nowoczesna armia musi by¢ zdolna do dziatania
w wymiarze spotecznym, informacyjnym i humani-
tarnym - a nie jedynie kinetycznym.

m CIMIC powinno sta¢ sie integralng czescig polityki
bezpieczenstwa wewnetrznego, a nie tylko narze-
dziem ekspedycyjnych misji zagranicznych.

m Szkolenia cywilne dla zZotnierzy oraz wojskowe dla
cywilnych struktur zarzadzania kryzysowego powin-
ny by¢ norma, a nie wyjatkiem.

m Konieczne jest wdrazanie systemoéw wczesnego re-
agowania i planowania miedzysektorowego, w tym
digitalizacji i wspolnych platform informacyjnych.
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Abstract

Catheter-associated urinary tract infections are a major healthcare concern, particularly in hospitals and intensive care
units (ICUs), despite significant educational and preventive efforts. They remain a significant concern in intensive care
units settings due to factors such as prolonged catheterization, compromised immunity, and underlying medical condi-
tions. Symptoms of catheter-associated urinary tract infections in intensive care unit patients can vary and may include
fever, dysuria, haematuria and lower abdominal discomfort. Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, and Candida albicans
are the primary pathogens responsible for catheter-associated urinary tract infections. Catheterized intensive care unit
patients are at increased risk of developing catheter-associated urinary tract infections, which contribute to higher mor-
bidity, mortality, and extended hospital stays. Early diagnosis and appropriate treatment are crucial to prevent complica-
tions associated with untreated urinary tract infections.

Streszczenie

Odcewnikowe zakazenia uktadu moczowego stanowig istotny problem zdrowotny, szczegdlnie w szpitalach
i na oddziatach intensywnej terapii. Pomimo wdrazania dziatan profilaktycznych i edukacyjnych, ich czestos$¢
pozostaje wysoka, co wigze sie m.in. z dtugotrwatym cewnikowaniem, ostabieniem ukfadu odpornosciowego
oraz wspotistniejgcymi chorobami. Objawy odcewnikowych zakazen uktadu moczowego mogg by¢ zréznicowane
i obejmowac goraczke, dyzurie, krwiomocz oraz dyskomfort czy ucisk w podbrzuszu. Do gtéwnych patogenéw
odpowiedzialnych za te zakazenia nalezg Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae oraz Candida albicans. Pacjenci
cewnikowani na oddziatach intensywnej terapii s obarczeni zwiekszonym ryzykiem rozwoju tych zakazen, co
prowadzi do wyzszej zachorowalnosci, Smiertelnosci oraz wydtuzonego czasu hospitalizacji. Wczesna diagnostyka
i odpowiednie leczenie maja kluczowe znaczenie w zapobieganiu powiktaniom zwigzanym z nieleczonymi zakazeniami
uktadu moczowego.

Keywords: intensive care unit; uropathogens; catheter-associated urinary tract infection; urinary catheter
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Introduction

Catheter-associated urinary tract infections (CAUTIs) rep-
resent the most commonly reported nosocomial infections
among intensive care unit patients. They typically develop
as a consequence of indwelling urinary catheters, which
play an instrumental role in monitoring patients’ fluid
balance [1]. It is estimated that these infections account
for approximately 9% of all hospital-acquired infections,
impacting an estimated 150 million individuals annual-
ly worldwide [2, 3]. According to the latest report from
the European Centre for Disease Prevention and Control
(ECDC), urinary tract infection (UTI) developed in 2% of
patients remaining in the Intensive Care Unit (ICU) for
more than 48 hours. A noteworthy finding is that 98% of
these infections were associated with urinary catheters,
underscoring their pivotal role in the occurrence of UTls
in intensive care settings [4]. Healthcare-associated infec-
tions (HAIs), including CAUTIs, are more prevalent in ICU
patients compared to other wards, which is due to various
factors, such as prolonged catheterization, diabetes, frail-
ty, increased age, malnutrition and antimicrobial therapy
[5]. The risk of infection increases with the duration of ICU
stay [1]. A study conducted in the ICU at one of the Med-
ical University Teaching Hospital (Poland) demonstrated
a strong correlation between hospital-acquired infections
and prolonged length of stay (LOS). The findings indicated
that patients who developed at least one hospital-acquired
infection had a median LOS three times longer compared
to those who did not acquire any infections. Furthermore,
the impact of multiple infections was found to be even
more pronounced, with patients who experienced more
than one infection exhibiting a sixfold increase in their me-
dian ICU stay. These results underscore the considerable
impact of nosocomial infections on critically ill patients,
highlighting the need for rigorous infection prevention and
control measures to mitigate their effects on patient out-
comes and healthcare resource utilisation [6].

This review focuses on the causes, most common patho-
gens, symptomes, risk factors, diagnostic approaches and
current treatment options for ICU patients with CAUTIs.

Definition

Catheter-associated urinary tract infection is defined as
a UTI occurring in a patient with an indwelling urinary
catheter that has been in place for at least 48 hours pri-
or to the onset of symptoms, with no other identifiable
cause of infection [7, 8].

The classification of UTls is refined based on their ana-
tomical location. Lower UTls, commonly known as cysti-
tis, primarily affect the bladder and are characterised by
symptoms such as frequent urination, painful urination
(dysuria), and lower abdominal discomfort, which are sel-
dom expressed in the ICU population due to the specific
characteristics of these patients stemming from many
factors, such as limited ability to communicate as a re-
sult of critical illness. Upper UTlIs, medically termed py-
elonephritis, involve the kidneys and often present with
more severe symptoms, including fever, flank pain, and
systemic signs of infection. Accurate diagnosis, effective
treatment and prevention of recurrent infections depend
on recognising this distinction [9].
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Pathogens

UTIs can be caused by a variety of microorganisms, in-
cluding Gram-negative and Gram-positive bacteria, as
well as certain fungal species. Their development is typ-
ically associated with the formation of biofilms on the
internal (intraluminal) or external (extraluminal) surfac-
es of urinary catheters, creating an environment that
promotes bacterial adhesion and proliferation [7, 9].
The primary uropathogens responsible for these infec-
tions often originate from faecal contamination or skin-re-
siding populations, which are part of the patient’s natural
or transient microflora. These microorganisms colonize
the periurethral region and, over time, can ascend into
the urinary tract, giving rise to infection. According to sci-
entific evidence, Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae
were the most frequently isolated pathogens. Other mi-
crobes included Candida spp., Proteus mirabilis, Enterococ-
cus faecalis, Staphylococcus saprophyticus, Acinetobacter
baumannii, Pseudomonas aeruginosa and Staphylococcus
aureus. The presence of a pathogen in a urine sample, in
the absence of additional signs of infection, should not be
considered sufficient for diagnosis or used as a basis for
initiating antibiotic therapy, given the high likelihood that
the organism reflects catheter colonization rather than
true infection [7, 9, 10].

Symptoms

Urinary tract infections can present with a range of
non-specific symptoms in patients with indwelling uri-
nary catheters, posing a diagnostic challenge. Common
clinical manifestations include lower abdominal and pelvic
discomfort or pain, as well as systemic symptoms such as
fever, chills, nausea, and vomiting. In cases with upper uri-
nary tract involvement, flank pain and tenderness in the
costovertebral angle may be experienced, indicating kid-
ney involvement. Critically ill individuals often have limited
ability to communicate due to the severity of their condi-
tion, impaired or fluctuating levels of consciousness, en-
dotracheal intubation, or complete loss of verbal contact.
As a result the symptoms may not be clearly expressed
by these patients, which can pose a diagnostic challenge.
In such cases, medical personnel should rely on indirect
indicators. These include changes in urine appearance,
such as discoloration or turbidity, reduced urine output in
the catheter bag, and a general decline in clinical status.
In intubated patients, worsening of mechanical ventilation
parameters may also serve as an early warning sign. The
presentation of symptoms in catheterised patients can be
subtle or atypical, underscoring the importance of thor-
ough clinical assessment and timely symptom recognition
to enable prompt diagnosis and appropriate treatment,
thereby preventing further complications [3, 7].

Risk factors

ICU patients are at increased risk of developing CAU-
Tls due to a combination of patient- and treatment-re-
lated factors, including corticosteroid therapy, immuno-
suppression, antibiotic exposure, and baseline immune
impairment resulting from critical illness. Additional
risk factors include prolonged catheterization, diabetes,
a history of prior catheterization, as well as extended
hospital and ICU stays [11, 12].
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Diagnostic methods

The U.S. Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) has established a set of diagnostic criteria for
CAUTIs. In order to meet these criteria, a patient must
have had an indwelling urinary catheter in place for a pe-
riod of more than two consecutive days in an inpatient
setting. Furthermore, the catheter must either remain in
situ on the day the infection is identified or have been
removed no more than one day prior. In addition to the
catheterization requirements, the patient must exhibit at
least one clinical symptom indicative of infection, such
as fever exceeding 38.0°C, suprapubic tenderness, cos-
tovertebral angle pain or tenderness, urinary urgency,
increased urinary frequency, or dysuria. Microbiological
confirmation is also required, with urine culture identi-
fying no more than two microbial species, at least one
of which must be a bacterial strain present at a concen-
tration of 2105 colony-forming units (CFU) per millilitre.
To confirm the presence of CAUTI, all diagnostic criteria
must be fulfilled within a defined timeframe known as
the Infection Window Period (IWP).

Accurate identification of CAUTI is essential for ensur-
ing appropriate antimicrobial therapy, implementing in-
fection control measures, and minimising the burden of
catheter-related infections in hospitalized patients [8].

Urine collection for microbiological analysis should be
performed via a newly inserted catheter. The sample
must be obtained into a sterile container, adhering to
strict aseptic technique, and the catheter port membrane
should be disinfected prior to puncture. Disconnecting
the catheter from the collection bag or obtaining urine
directly from the bag is not recommended. In clinical
practice, closed drainage systems are preferred, as they
minimize the risk of infection. To ensure a representative
sample, approximately 30 mL of urine should be collect-
ed immediately after catheter replacement [13].

Various diagnostic methods are employed to identify
UTls, including traditional techniques such as phenotypic
biochemistry or culture-based identification. However,
the latter modality can be time-consuming due to the
time required for bacterial growth. Alternatively, PCR
or immunoassay techniques offer rapid results; howev-
er, PCR may be affected by background contamination
from external sources of DNA. Quantitative urine culture
is considered the gold standard, yet results typically re-
quire approximately 24 hours, with antibiotic susceptibil-
ity testing requiring an additional 24 hours. Surface-en-
hanced Raman spectroscopy (SERS) is a promising tool
for pathogen detection and identification. However, its
current application is limited by restricted availability and
insufficient number of reference Raman spectra of known
bacterial species. Further research of a more extensive
spectral library is needed before SERS can be routinely
implemented in the clinical diagnosis of UTIs [14].

Treatment
In the treatment of CAUTI, the initial step involves re-
moval of the urinary catheter alongside the initiation of

antibiotic therapy. Catheter use should be minimized and
discontinued as soon as it is no longer clinically necessary.
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For patients who continue to require a catheter, intermit-
tent catheterization is recommended to help reduce mi-
crobial colonization prior to commencing antibiotic thera-
py. It is essential to obtain a urine culture before initiating
antibiotics, particularly if the catheter has been in place
for over two weeks [3, 7]. The initial empirical treatment
of CAUTI should include broad-spectrum antibiotics se-
lected on the basis of local antimicrobial susceptibility
patterns. This approach is crucial for addressing a wide
range of potential pathogens while awaiting definitive
culture results. Once urine culture findings are available,
it is essential for clinicians to promptly adjust the antibi-
otic regimen to target the identified microorganism and
its resistance profile, thereby ensuring treatment efficacy.

It is well-established that the commencement of therapy
with inappropriate broad-spectrum antibiotics can lead
to an increased risk of adverse outcomes, including high-
er rates of complications and mortality. It is therefore
important to carefully consider local resistance patterns
and make timely therapy modifications based on culture
results to ensure effective clinical management of this
patient population [15].

For first-line treatment of complicated UTls, fluoro-
quinolones such as ciprofloxacin or levofloxacin (IV), as
well as ceftriaxone (IM or V) or cefotaxime (IV), are rec-
ommended. Once antibiogram becomes available, the
therapy should be adjusted according to the susceptibil-
ity profile of the isolated pathogen. In cases of clinical
non-response or if antibiogram results are unavailable,
second-line therapy includes piperacillin-tazobactam (1V)
or aminoglycosides, such as gentamicin or amikacin (V).
Third-line treatment, reserved for severe or multi-
drug-resistant infections, involves the administration of
carbapenems [16, 17].
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Abstract

Background: Population aging poses significant challenges in the context of cognitive function maintenance. This re-
view aims to compare the effectiveness of various forms of physical activity, including aerobic, resistance, and mind-
body exercise, in improving key cognitive domains, with a particular focus on the older adult population. Methods:
A systematic review of recent scientific literature was conducted, focusing on meta-analyses and systematic reviews
available in Google Scholar and PubMed, using keywords related to physical exercise, cognitive functions, aging,
and forms of physical activity. Results: The analysis revealed that each training modality has a specific benefit pro-
file. Mind-body exercises (e.g., Tai Chi) showed the greatest positive impact on global cognitive function in healthy
seniors (Cohen’s Effect Size d = 0.48), surpassing both purely aerobic or resistance forms. Aerobic exercises strongly
correlated with improved executive functions (planning, attention), while resistance training effectively supported
memory and showed the potential to attenuate cognitive decline in clinical populations. Recent evidence indicates
that combined (multimodal) training, especially a combination of aerobic and resistance exercises, leads to synergistic
and superior benefits for executive functions, which are further enhanced by the integration of cognitive training
elements. Conclusions: Physical activity represents a critical non-pharmacological intervention. Combined train-
ing, which promotes both physical endurance and cognitive coordination, appears to be the most optimal strategy
for maximizing and expanding cognitive benefits. Given the persistent knowledge gaps regarding optimal protocols
(dose-response relationships) and underlying mechanisms, further high-quality research investigating the synergistic
effects of multimodal interventions is needed.

Streszczenie

Wprowadzenie: Proces starzenia sie populacji stwarza istotne wyzwania w zakresie utrzymania funkcji poznawczych.
Niniejszy przeglad ma na celu poréwnanie skutecznosci roznych form aktywnosci fizycznej - aerobowej, oporowej
(sitowej) oraz integrujacej ciato i umyst - w poprawie kluczowych domen poznawczych, ze szczegdlnym uwzglednie-
niem populacji osdb starszych. Metody: Przeprowadzono systematyczny przeglad literatury naukowej z ostatnich lat,
koncentrujac sie na metaanalizach i przegladach systematycznych dostepnych w bazach danych takich jak Google
Scholar i PubMed, z wykorzystaniem stéw kluczowych zwigzanych z ¢wiczeniami fizycznymi, funkcjami poznawczy-
mi, starzeniem sie i rodzajami aktywnosci fizycznej. Wyniki: Analiza ujawnita, ze kazda modalnos¢ treningowa ma
specyficzny profil korzysci. Cwiczenia typu mind-body (np. Tai Chi) wykazaty najwiekszy pozytywny wptyw na global-
ne funkcje poznawcze u zdrowych senioréw (wielkos¢ efektu Cohena d = 0,48), przewyzszajac formy wytacznie aero-
bowe lub oporowe. Cwiczenia aerobowe byty silnie zwigzane z poprawa funkcji wykonawczych (planowanie, uwaga),
podczas gdy trening oporowy skutecznie wspiera pamiec i ma potencjat spowolnienia regresji poznawczej w grupach
klinicznych. Najnowsze dowody wskazuja, ze trening taczony (multimodalny), zwtaszcza kombinacja ¢wiczen aerobo-
wych i oporowych, prowadzi do synergicznych i maksymalnych korzysci dla funkcji wykonawczych, co jest dodatko-
WO wzmachiane przez integracje elementéw poznawczych. Whioski: Aktywnos¢ fizyczna jest kluczowa, niefarmako-
logiczng interwencjg. Optymalng strategia maksymalizacji i rozszerzenia korzysci poznawczych jest trening taczony,
promujacy zaréwno wydolnos¢ fizyczna, jak i koordynacje poznawcza. Ze wzgledu na utrzymujace sie luki w wiedzy
dotyczace optymalnych protokotéw (dawka-reakcja) i mechanizméw lezacych u podstaw tych proceséw, konieczne
jest prowadzenie dalszych badan wysokiej jakosci nad synergicznymi efektami interwencji multimodalnych.

© 2026 Wojskowy Instytut Medyczny - Panistwowy Instytut Badawczy. Artykut udostepniany w otwartym dostepie na warunkach licencji CC BY-NC-SA 4.0 (Attribution-NonCommercial-ShareAlike 4.0
1 14 International) (https:/creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/), ktora zezwala na korzystanie, rozpowszechnianie i powielanie utworu w dowolnym medium do celéw niekomercyjnych, pod warunkiem
prawidtowego oznaczenia autorstwa oraz udostepniania utworéw zaleznych na tej samej licencji.
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Introduction

Population aging represents one of the major challenges
facing contemporary societies, with significant implica-
tions for the mental health and cognitive functions of old-
er individuals. As the proportion of older adults continues
to grow, urgent adaptations and thorough research are
needed across healthcare and academic domains.

Preserving the mental health and cognitive functions of
older adults has become a major priority. This encom-
passes a wide range of preventive approaches, including
regular exercise, adequate nutrition, social engagement,
and cognitive stimulation, alongside early detection, ac-
cess to specialized geriatric care, and the development of
novel therapeutic and supportive strategies [1].

A growing body of research has investigated the ben-
eficial effects of physical activity on cognitive functions,
especially for older individuals. In the context of ageing
societies, where cognitive functions like memory, atten-
tion, and information processing speed are progressively
declining, physical activity plays an important role as
both a preventive and therapeutic strategy.

Given the complexity of these issues and the rapid pace
of new discoveries, a review of the latest scientific lit-
erature discussing the effects of physical activity on
cognitive functions in older adults is needed. Remaining
abreast of the latest research is essential to understand
the underlying mechanisms, identify optimal interven-
tion strategies, and develop effective policies to improve
the quality of life of this population.

This review aims to determine which forms of exercise
prove most beneficial for specific cognitive functions,
like memory, attention, planning abilities, and processing
speed, particularly in older adults.

Materials and methods

Ourstudyis based on the analysis of domestic and foreign
literature retrieved from “Google Scholar,” “PubMed,” and
other scientific publications. The sources included in this
work are limited to those published within the past few
years to ensure the most up-to-date information. Data
were collected using the following keywords: physical
exercise, cognitive functions, elderly, aging, and types
of physical activity. All co-authors contributed equally to
the literature search, data analysis and interpretation.
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Artificial intelligence (Al)

The sole purpose of using artificial intelligence was to im-
prove the scholarly English of the manuscript. The tool as-
sisted in enhancing clarity, consistency, and adherence to
scientific writing standards by refining the language, gram-
mar, and style, and ensuring clear presentation of the re-
sults. It should be emphasized that the Al tool was used
solely as a supportive aid under human supervision. Its role
was limited to improving linguistic precision and efficiency,
while all data interpretation, analysis, and conclusions re-
mained exclusively under the judgment of human authors.

Results
Impact of aging on cognitive functions

Aging affects the brain through multiple different path-
ways, causing changes in its structure and chemicals that
are critical for cognitive function. These changes can
lead to cognitive slowing. Recent research has shown
that older adults tend to lose brain volume, particularly
in the hippocampus, which plays an important role in
episodic memory. A study using magnetic resonance
imaging (MRI) in non-demented individuals found that
the extent of brain volume loss is age-dependent and
significantly associated with cognitive performance [2].
Furthermore, studies show that hippocampal atrophy ac-
celerates around 60 years of age, and is associated with
declining episodic memory [3].

Age-related changes in brain chemicals also play a sig-
nificant role. For example, dopamine, a neurotransmit-
ter linked to focus and decision-making, is progressively
reduced in older adults, contributing to deficits in atten-
tion and planning abilities [4]. Other studies have found
that dysregulation of dopaminergic, noradrenergic, and
cholinergic neurotransmitter systems is associated with
impaired memory and information processing in older
adults [5]. A drop in acetylcholine levels, manifesting as
reduced acetylcholine receptor responsiveness, is often
associated with deficits in new memory and sustained
attention [6]. More recent studies combining positron
emission tomography (PET) and MRI have found that
progressive reductions in neurotransmitter activity are
linked to declining memory performance in individuals
with early memory loss or dementia [7].

However, these changes do not occur in isolation.
The trajectory of brain aging depends on many different
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factors, including genes, lifetime cognitive engagement,
and lifestyle choices, which can collectively modulate
the extent to which these changes influence behaviour.
Although these changes unfold over time, the effects
vary from person to person, as demonstrated by recent
research [4].

Forms of physical activity

Physical activity is generally classified into the following

well-established categories [8]:

m Aerobic (Endurance) Activity - this category en-
compasses activities such as brisk walking, running,
swimming, cycling, and dancing, which are character-
ized by increased respiratory demand and elevated
heart rate.

B Resistance (Strength) Training - this category en-
compasses exercises designed to build muscle
strength, often using weights, resistance bands, or
body weight.

m “Mind-Body” Exercises (e.g., Tai Chi, Yoga) (Flexibility
and Neuromotor - Balance, Agility, Coordination) -
these activities integrate movement with mental fo-
cus, breathing, and meditation.

Impact of specific forms of activity on cognitive functions
Aerobic activity

Regular aerobic exercise has been shown to enhance
cognitive abilities in older adults, particularly across do-
mains such as memory, executive functions, and over-
all mental sharpness. Recent evidence shows that these
benefits extend to individuals with early signs of memory
deficits, known as mild cognitive impairment (MCI).

A study by Zhang et al. found that six months of aerobic
exercises improved memory and attention in older adults
with MCI [9]. Huang et al. reached similar conclusions,
showing that regular aerobic activity improves cognitive
functions in individuals with mild to moderate memory
impairment [10]. A review by Lu et al. further demon-
strated that physical activities, including aerobic exercise,
can improve cognitive function in older adults with type 2
diabetes mellitus (T2DM), particularly in the domains
of memory and executive function [11]. Aghjayan et al.
found that aerobic exercise enhances memory in non-de-
mented adults over 55 years of age, with the magnitude
of benefits depending on age and exercise modality [12].

In addition to cognitive benefits, regular aerobic exercise
has been shown to improve mood and overall well-being,
which may further support cognitive functions. Yang et
al. reported that aerobic exercise beneficially impacts pa-
tients with Alzheimer’s disease by improving both their
cognitive function and quality of life [13].

Resistance training
Resistance training also exerts a strong impact on cogni-
tive functions in older adults, particularly in the domains

of memory, executive functions, and mental health.

Research shows that these benefits extend to individuals
with mild cognitive impairment. Li et al. found that reg-
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ular resistance training helps improve overall cognitive
skills in older adults and those with Alzheimer’s disease,
enhancing memory, focus, and attention [14]. Similar
findings were reported by Zhang et al., showing that re-
sistance training helps maintain cognitive health, partic-
ularly in older adults and those in medical settings [15].
Areview by Han et al. found that regular resistance train-
ing significantly boosts cognitive function in older indi-
viduals, especially in the domain of inhibitory control. The
most optimal results were seen with training frequency
of twice a week for 45 minutes over 12 weeks [16].
Jerez-Salas et al. found that resistance training improves
working memory and attentional performance in non-
demented adults over 65 years of age, with the magni-
tude of benefits depending on age and the type of ex-
ercise [17]. Wu et al. showed that combining online and
in-person resistance training is safe and effective for old-
er adults with cognitive impairment, yielding moderate
improvements in executive function, attention, physical
strength, and overall well-being [18].

Mind-body exercise

Mind-body exercises, such as Tai Chi and yoga, are also
linked to improved cognitive performance in older adults.
Liu et al. found that Qigong Baduanjin exercises en-
hance cognitive functions in community-dwelling older
adults, though the exact mechanisms are not fully under-
stood [19]. A review by Han et al. (2025) suggested that
mind-body exercises exert the greatest impact on mem-
ory among different forms of physical activity. The most
optimal outcomes were achieved through high-frequen-
cy sessions (at least three times a week) of moderate (45
to 60 minutes) and longer periods (12 to 24 weeks) [16].
Cai et al. and Barney reported that mind-body exercises
improve memory, reduce depressive symptoms, and im-
prove balance, while also increasing levels of a neuro-
protective protein and lowering a protein implicated in
Alzheimer’s disease [20, 21].

Comparison of the effectiveness of different forms
of physical activity

When comparing different forms of physical activ-
ity, mind-body exercises often demonstrate superior
outcomes. A comprehensive review published in 2023
showed that mind-body exercises exerted the great-
est positive effect on global cognitive function in adults
aged 55 years and older [22]. The cumulative effect size
(measured by Cohen’s Effect Size, d = 0.48) was sub-
stantially greater than that of general physical exercise
(d = 0.22), suggesting that combining movement with fo-
cused attention and breathing can bring significant neu-
roprotective benefits. Other studies confirm that mind-
body exercises enhance executive function, learning,
and memory in individuals aged 60 years and older [23].

Resistance training is also highly effective. Research
comparing resistance and aerobic training shows that
both modalities improve global cognitive function,
memory, and mental abilities in older adults [24]. While
some studies suggest that resistance training might be
more effective at slowing cognitive decline, the overall
evidence shows that its efficacy is comparable to that of
aerobic exercise [25]. The latest reviews strongly suggest
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that combining aerobic and resistance exercises (known
as concurrent training, CT) is more beneficial for cog-
nitive health than either modality alone, particularly in
older adults [15]. This is attributable to the synergistic
mechanisms of the two forms of exercise - aerobic ex-
ercises improve blood flow and neurogenesis, while re-
sistance training increases brain-friendly chemicals asso-
ciated with muscle strength, which collectively support
cognitive function.

Traditionally, aerobic exercise has been recognised for its
pronounced effects on tasks that involve planning and
attention [26]. These benefits are well-supported by sci-
entific evidence, as aerobic activity enhances cerebral
blood flow and upregulates the levels of brain-derived
neurotrophic factor (BDNF), thereby promoting neuronal
growth and connections [22].

In conclusion, while mind-body exercises may have the
greatest impact on the global cognitive function in older
adults, optimal outcomes are achieved through the in-
tegration of multiple exercise modalities, such as resis-
tance and aerobic training, as shown by Gavelin et al. in
their review [27].

Discussion

This review demonstrates that physical activity repre-
sents a key and multifaceted strategy for the preven-
tion and attenuation of age-related cognitive decline.
The purpose of the review, which was to determine
which forms of exercise are optimal for different aspects
of cognitive function, was met by comparing the evi-
dence for aerobic, resistance, and mind-body exercises.

The main insight emerging from this discussion concerns
the optimal implementation of these interventions.
Our findings suggest that while each form of exercise of-
fers certain benefits, combining aerobic and resistance
training represents the most effective approach for use
in real-world settings. This is corroborated by a 2024
meta-analysis [26], which demonstrated that concurrent
aerobic and resistance exercises have a greater positive
effect on executive function than either modality alone.
This synergistic effect is attributable to a broader spec-
trum of physical benefits, such as enhanced cerebral
blood flow and improved neuromuscular communica-
tion, which allows for more effective neuroplasticity.

Furthermore, when physical activity is paired with cogni-
tive tasks, as in mind-body exercises involving complex
movement sequences, additional benefits are observed.
One study [27] found that combining physical and cogni-
tive activities is more effective at supporting executive
functions than physical activity alone, underscoring the
value of attentional engagement during movement.

However, there are some challenges. A substantial pro-
portion of the research, especially when comparing differ-
ent forms of exercise, is characterized by inconsistency.
Forexample, exercise protocols differin terms of frequency,
intensity, and duration. Study groups also vary, ranging
from healthy older adults to those with mild cognitive im-
pairment. For instance, optimal outcomes for resistance
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training were seen with a protocol of two sessions per
week for 45 minutes over a 12-week period [16], whereas
mind-body exercises may require longer periods. These
differences make it difficult to determine the optimal
amount of exercise (dose-response) for each group.

Despite these limitations, the primary finding remains
unequivocal: a combination of different forms of physi-
cal activity is recommended to support global cognitive
health in older adults. This includes regular aerobic and
resistance exercises, which offer the greatest physi-
ological benefits, alongside activities that integrate at-
tentional engagement and motor coordination, such as
mind-body or cognitive-physical exercises, which yield
the most pronounced cognitive benefits.

Conclusion

In conclusion, our review confirms that physical activity
represents a key, non-pharmacological strategy for sup-
porting cognitive function in older adults. While mind-
body exercises exert the greatest effect on the global
cognitive function in healthy seniors, other exercise
modalities remain equally important. Aerobic exercise is
particularly beneficial for executive functions, whereas
resistance training supports memory. The optimal ap-
proach for maximizing the benefits of physical activity is
to integrate different exercise modalities. Combining en-
durance and resistance training with cognitive elements
yields the greatest improvements in executive function.
The impact of physical activity on cognitive function is
an important and promising field of inquiry, and further
high-quality research is needed, especially to better un-
derstand the optimal design of exercise protocols and
the underlying mechanisms responsible for the cognitive
benefits of multimodal training.
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Streszczenie

Wstep: Stuzba wojskowa wigze sie z ekspozycjg na intensywny stres fizyczny i psychiczny, ktéry wptywa na uktad
sercowo-naczyniowy. Wysitek fizyczny, stres operacyjny oraz ekstremalne warunki srodowiskowe mogg prowadzi¢
do zaburzen rytmu serca i nadci$nienia. Materiaty i metody: Przeprowadzono przeglad literatury naukowej, obejmu-
jacy badania dotyczace wptywu wysitku, stresu i warunkéw srodowiskowych na uktad sercowo-naczyniowy u zot-
nierzy. Przeszukano bazy PubMed i Google Scholar. Stan wiedzy: Dtugotrwaty wysitek prowadzi do adaptacji serca,
lecz przy nadmiernym obcigzeniu moze wystapic¢ przemijajace uposledzenie funkcji miesnia sercowego po wysitku.
Stres psychiczny aktywuje uktad wspoétczulny i 0§ podwzgdrze-przysadka-nadnercza, zwiekszajac ci$nienie tetnicze
oraz czestosc¢ akcji serca. Wysoka temperatura i odwodnienie nasilajg ryzyko zaburzen rytmu oraz uszkodzenia mie-
$nia sercowego. Whioski: Stuzba wojskowa wigze sie ze zwiekszonym obcigzeniem uktadu sercowo-naczyniowego.
Konieczne jest wdrazanie profilaktyki obejmujacej regularne badania, kontrole czynnikéw ryzyka i programy adapta-
cyjne. Dalsze badania powinny okresli¢ skuteczne strategie ochrony zdrowia sercowo-naczyniowego zotnierzy.

Abstract

Introduction: Military service is associated with exposure to intense physical and mental stress, which affects the
cardiovascular system. It remains unclear whether the combination of exertion, operational stress, and extreme en-
vironmental conditions can lead to cardiac arrhythmias and hypertension. Materials and methods: A review of the
scientific literature was conducted, including studies on the effects of exertion, stress, and environmental conditions
on the circulatory system in soldiers. Sources included PubMed and Google Scholar. State of knowledge: Prolonged
exercise leads to cardiac adaptation, whereas excessive exercise may give rise to exercise-induced cardiac fatigue.
Mental stress activates the sympathetic nervous system and the hypothalamic-pituitary-adrenal axis, thereby in-
creasing blood pressure and heart rate. High ambient temperature and dehydration increase the risk of arrhythmias
and myocardial damage. Conclusions: Military service places considerable strain on the circulatory system. Preventive
measures, including regular medical screening, risk factor control, and adaptation programmes, are essential. Further
research is needed to identify effective strategies for safeguarding the cardiovascular health of military personnel.

Stowa kluczowe: uktad sercowo-naczyniowy; profilaktyka choréb uktadu krazenia; stuzba wojskowa; warunki ekstremalne;
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Wstep

Stuzba wojskowa wigze sie z ekspozycjg na ekstremalne
warunki fizyczne i psychologiczne, co wymusza mobili-
zacje rezerw adaptacyjnych organizmu [1]. Wymagania
wspotczesnego pola walki, intensywne treningi oraz mi-
sje w zréznicowanych strefach klimatycznych stanowia
znaczace obcigzenie dla organizmu Zotnierza [1]. Uktad
sercowo-naczyniowy odgrywa kluczowa role w utrzy-
maniu homeostazy w tych warunkach. Ekspozycja na
wieloczynnikowe stresory (intensywny wysitek fizyczny,
deprywacja snu, ekstremalne temperatury, stres bojowy)
inicjuje kaskade reakcji neurohormonalnych [2]. Obej-
muja one aktywacje osi podwzgoérze-przysadka-nad-
nercza (ang. hypothalamic-pituitary-adrenal axis, HPA)
oraz uktadu wspédtczulnego (wzrost stezenia katechola-
min i kortyzolu) [2, 3]. Cho¢ mechanizmy te s3 niezbedne
dla krétkoterminowej adaptacji, ich przewlekta aktywa-
cja moze prowadzi¢ do dysregulacji uktadu sercowo-na-
czyniowego [2]. Coraz wiecej badan wskazuje na zwigzek
miedzy stuzba wojskowg a ryzykiem sercowo-naczynio-
wym, szczegdlnie u weterandw [4] oraz 0sob z zespotem
stresu pourazowego (ang. post-traumatic stress disorder,
PTSD) [5]. Obserwacje kliniczne wskazuja na zwiekszo-
na czestos$¢ ostrych incydentéw kardiologicznych (nagte
zatrzymanie krazenia [6], kardiomiopatia Takotsubo [7])
oraz odlegtych nastepstw, jak nadci$nienie tetnicze [5],
choroba niedokrwienna serca czy insulinoopornosc¢ [8].
Zrozumienie tych interakgji jest fundamentalne dla me-
dycyny wojskowej w celu opracowania skutecznych stra-
tegii prewencyjnych. Niniejszy artykut stanowi przeglad
aktualnego stanu wiedzy na temat wptywu ekstremal-
nych warunkéw stuzby wojskowej na uktad sercowo-
-naczyniowy.

Cel pracy

Gtéwnym celem pracy jest synteza i krytyczna analiza

pismiennictwa dotyczacego wptywu stuzby wojsko-

wej w warunkach ekstremalnych na ukfad sercowo-

-naczyniowy. Artykut ma charakter przegladu narracyj-

nego. Cele szczegdtowe obejmuja:

m analize kluczowych mechanizméw patofizjologicz-
nych reakcji sercowo-naczyniowej na stresory fizycz-
ne i psychologiczne;

m charakterystyke ostrych objawéw klinicznych i incy-
dentéw kardiologicznych podczas ekspozycji na wa-
runki ekstremalne;

m ocene dtugofalowych nastepstw zdrowotnych stuz-
by wojskowej dla uktadu sercowo-naczyniowego,
w tym ryzyka rozwoju chordéb przewlektych;

m przeglad dostepnych strategii profilaktyki, monito-
rowania oraz interwencji majacych na celu ochrone
zdrowia kardiologicznego Zotnierzy.

Materiaty i metody

W niniejszej pracy zastosowano metodyke przegladu li-
teratury (z wykorzystaniem baz PubMed, Google Scho-
lar) w celu analizy wptywu stuzby wojskowej na uktad
sercowo-naczyniowy. Przeanalizowano publikacje doty-
czace fizjologicznych i patologicznych zmian w uktadzie
sercowo-naczyniowym pod wptywem stresu, warunkow
srodowiskowych, mechanizméw adaptacyjnych oraz
dziatan profilaktycznych.
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Stan wiedzy

Mechanizmy wptywu warunkéw ekstremalnych na uktad
sercowo-naczyniowy

Odpowiedz autonomiczna oraz rola stresu i hormonéw

Autonomiczny uktad nerwowy (AUN) utrzymuje homeos-
taze dzieki wspdtdziataniu uktadu wspotczulnego (WUN)
i przywspotczulnego (PUN) [9, 10]. W warunkach stuzby
wojskowej réwnowaga przesuwa sie w strone dominacji
WUN (wzrost czestosci akcji serca i ciSnienia tetniczego)
przy jednoczesnym hamowaniu PUN. Przejawem tego jest
zmniejszona zmienno$¢ rytmu serca (ang. heart rate variabi-
lity, HRV), potwierdzajaca przewage aktywacji wspotczul-
nej i obnizong zdolnos¢ adaptacyjng [9, 10]. Reakcja AUN
jest zwigzana z hormonami stresu (kortyzol, katecholami-
ny) [11]. Podczas dtugotrwatego stresu zwigzanego ze stuz-
ba wojskows ich podwyzszone stezenie zwieksza cisnienie
tetnicze i tetno. Badania poligonowe wykazaty korelacje
wzrostu stezenia kortyzolu z pogorszeniem wydolnosci fi-
zycznej i obnizeniem HRYV, szczegdlnie przy deprywacji snu.
Poziomy te normalizuja sie po regeneracji [11].

Zmiany hemodynamiczne i metaboliczne oraz stres
oksydacyjny

W warunkach ekstremalnych obserwuje sie zmiany he-
modynamiczne, takie jak zmniejszona objetos¢ krwi kra-
zacej i obnizony powrét zylny (redukcja preload) [12].
Duze obcigzenia fizyczne prowadza do wzrostu czestosci
akcji serca i ci$nienia tetniczego, zwiekszajgc obcigzenie
serca [12]. Zmiany te s powigzane z zaburzeniami meta-
bolicznymi i stresem oksydacyjnym (wzrost lipolizy, utle-
niania kwasow ttuszczowych) [13]. Stres oksydacyjny, wy-
nikajacy z przewagi wolnych rodnikéw nad mechanizmami
obronnymi, moze prowadzi¢ do uszkodzen komérkowych
i pogorszenia funkcji uktadu sercowo-naczyniowego [13].
Odwodnienie, niedobdr snu i energii nasilajg przewlekta
aktywacje wspétczulng i zaburzenia hemodynamiczno-
-metaboliczne [12, 13]. Adaptacja obejmuje wzrost efek-
tywnosci metabolizmu i mechanizméw antyoksydacyj-
nych. Monitorowanie parametréw hemodynamicznych
i metabolicznych jest kluczowe, gdyz ich niewyréwnane
zmiany moga prowadzi¢ do dysfunkcji miesnia sercowego.
Interwencje treningowe i zywieniowe moga przyczyniac
sie do poprawy wydolnosci i zdrowia zotnierzy [13].

Zapalenie i odpowiedZ immunologiczna

Ekspozycja na skrajne warunki (hipoksja, hipertermia,
stres oksydacyjny, wysitek fizyczny) wywotuje silng akty-
wacje uktadu immunologicznego i mechanizméw zapal-
nych. Dochodzi do zwiekszonej produkcji prozapalnych
cytokin (IL-6, TNF-a), aktywacji NF-kB i migracji komo-
rek odpornosciowych do $rodbtonka naczyn [14]. Taka
sterylna odpowiedz zapalna sprzyja dysfunkcji Srodbton-
ka, nasila stres oksydacyjny i moze obniza¢ prég podat-
nosci na uszkodzenie miesnia sercowego oraz naczyn
krwionos$nych [14].

Zaburzenia krzepliwosci i ryzyko zakrzepicy

Warunki ekstremalne wptywaja na réwnowage hemo-
statyczna prozakrzepowo. Przy hipertermii (udar cieplny)

Whptyw stuzby wojskowej w warunkach ekstremalnych na uktad sercowo-naczyniowy: przeglad narracyjny
Aleksandra Owczarska, Hubert Bigajski, Aleksandra Banas, Piotr Widera, Dominika Sarna, Maciej Michalik, Marta Handschuh, Olga Bilczewska, Justyna Jurczyk, Wiktoria Janik



dochodzi do aktywacji uktadu krzepniecia (uwalnianie
czynnika tkankowego, agregacja ptytek, zahamowanie
fibrynolizy), co zwieksza ryzyko mikrozakrzepdéw i ze-
spotu rozsianego wykrzepiania wewnatrznaczyniowego
(ang. disseminated intravascular coagulation, DIC) [15].
Odwodnienie i hemokoncentracja zwiekszajg lepkos$¢
krwi, co sprzyja rozwojowi przeptywu turbulentnego,
uszkodzeniu srodbtonka oraz zastojowi krwi, przesuwa-
jac hemostaze w strone stanu prozakrzepowego [16].

Whptyw czynnikéw indywidualnych, takich jak wiek, choroby
przewlekte, styl Zycia

Starszy wiek wigze sie z mniejszg rezerwa adaptacyj-
ng ukfadu sercowo-naczyniowego i uposledzong ter-
moregulacjg, co zwieksza podatnos$¢ na niewydolnos¢
krazeniowa przy obcigzeniach cieplnych. W badaniach
populacyjnych wykazano, ze kazdy wzrost temperatury
otoczenia o 1°C powyzej wartosci optymalnej zwieksza
ryzyko zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych o oko-
to 2,1 % (RR = 1,021; 95% Cl: 1,020-1,023), a u 0séb
powyzej 65. roku zycia krétkotrwaty wzrost tempera-
tury o 1 °C moze zwieksza¢ ryzyko wystgpienia incy-
dentu sercowo-naczyniowego az o 33% [17]. U osob
z chorobami przewlektymi (np. nadcisnieniem, cukrzyca)
juz wystepuje przewlekta aktywacja stanéw zapalnych,
wiec dodatkowy stres srodowiskowy moze doprowadzic¢
do dekompensacji. W badaniach obejmujacych ekspo-
zycje wojskowych na toksyczne s$rodowisko (np. dym
Z pozarow szybow naftowych) ryzyko rozwoju choroby
niedokrwiennej serca byto prawie trzykrotnie wyzsze
(OR =2,95; CI: 1,40-6,19) w poréwnaniu z grupg nieeks-
ponowang [14]. Styl zycia (np. przewlekty niedobér snu,
palenie tytoniu) rowniez sprzyja przewadze profilu pro-
zapalnego i prozakrzepowego, ostabiajgc zdolnos¢ ada-
ptacyjna. W badaniach kohortowych wykazano, ze osoby
pijace 25 szklanek wody dziennie miaty ponad dwukrot-
nie nizsze ryzyko zgonu z powodu choroby wiericowe;j
w poréwnaniu z osobami pijgcymi <2 szklanki [18]. Profil
indywidualny jest podstawa do stratyfikacji ryzyka.

Ostre nastepstwa kliniczne

Stuzba w warunkach ekstremalnych wiaze sie ze zto-
zonym stresem fizycznym, psychicznym i $rodowi-
skowym, prowadzacym do dynamicznych zaburzen
w uktadzie sercowo-naczyniowym (arytmii, incyden-
téw wiencowych, kardiomiopatii). Kluczowym mecha-
nizmem jest nadmierna aktywacja osi HPA i uktadu
wspotczulnego [2].

Arytmie i nagte zatrzymanie krgzenia

Zaburzenia rytmu i nagty zgon sercowy (NZS) to po-
wazne ostre nastepstwa obcigzeh zwigzanych ze stuzba
wojskowa. W 25-letnim badaniu rekrutéw NZS byt naj-
czestsza przyczyna zgonu (42%) niezwigzang z urazem,
z czego 33% wynikato z kardiomiopatii przerostowe;j,
20% z zapalenia mieénia sercowego [6]. Intensywny wy-
sitek i stres psychiczny zwiekszajg aktywnos¢ wspotczul-
ng i stezenie katecholamin, co zwieksza ryzyko arytmii
komorowych [2]. Badania neuroendokrynne wykazaty
zmiany stezen kortyzolu i DHEA-S, ktore koreluja z reak-
cja na stres i mogg modulowac podatnos¢ na arytmie [3].
Ciggte monitorowanie parametréw fizjologicznych po-
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twierdzito, ze ekstremalne warunki (temperatura, od-
wodnienie) prowadza do klinicznie istotnych wahan ryt-
mu serca [1].

Ostre incydenty wiencowe ( w tym zawat miesnia
sercowego)

Stres i przecigzenie fizyczne mogg wywotywaé ostre
incydenty wiencowe. Metaanaliza Padhi i wsp. wykaza-
ta, ze PTSD zwieksza ryzyko zawatu miesnia sercowe-
go o okoto 30% [5]. Weterani z PTSD czesciej spetniaja
kryteria zespotu metabolicznego (otytos$¢, dyslipidemia,
nadci$nienie), co zwieksza ryzyko chordob sercowo-
-naczyniowych [8]. Ostry stres moze takze prowadzi¢ do
przejsciowego skurczu naczyn wiencowych oraz dyspro-
porcji miedzy podazg a zapotrzebowaniem na tlen (zawat
miesnia sercowego typu llI) [2].

Ostra niewydolnosc serca oraz kardiomiopatia wywotana
stresem (zespét takotsubo)

Zespo6t takotsubo jest czestym powiktaniem ostrego
stresu. Badanie Kahili i wsp., obejmujgce 3248 pacjen-
téw, wykazato wzrost liczby przypadkéw tego zespotu
w okresach wzmozonego stresu spotecznego (np. kon-
flikty zbrojne) o 38% [7]. Mechanizm zespotu takotsubo
obejmuje gwattowne uwolnienie katecholamin, prowa-
dzace do przejsciowej dysfunkcji skurczowej lewej ko-
mory, z obrazem klinicznym przypominajacym zawat,
lecz bez istotnych zwezen tetnic wiencowych [2].

Zaburzenia cisnienia tetniczego w sytuacjach ekstremalnych

Wahania ci$nienia tetniczego sg czeste u zotnierzy. Dane
z Veterans Health Administration wskazuja, ze nadci-
$nienie tetnicze jest jednym z najczestszych schorzen
przewlektych w tej grupie (71%) [4]. W badaniach tere-
nowych dokumentowano zaréwno epizody przej$ciowe-
go nadcisnienia (aktywacja wspotczulna), jak i hipotensje
(odwodnienie, hipertermia). Ciggte monitorowanie pa-
rametréw fizjologicznych pozwala na wczesne wykrycie
przecigzenia uktadu sercowo-naczyniowego [1].

Ekstremalne warunki srodowiskowe

Zotnierze sa narazeni na dynamiczne zmiany temperatu-
ry, ci$nienia atmosferycznego i stezenia tlenu. Adapta-
cja wymaga intensywnej aktywacji uktadéw regulacyj-
nych (o$ HPA, uktad wspotczulny), co dtugofalowo moze
sprzyjac patologiom krazeniowym [2].

Wysoka temperatura i odwodnienie organizmu

Wysoka temperatura wymusza redystrybucje krwi do
skéry i nasila utrate ptynéw, prowadzac do hipowolemii
oraz zwiekszonego obcigzenia serca [1]. Odwodnienie
nasila tachykardie i moze prowadzi¢ do zapasci krazenio-
wej. Aktywacja osi HPA w odpowiedzi na stres cieplny
(wzrost stezenia kortyzolu i katecholamin) moze sprzy-
jac¢ arytmii [2]. Przewlekta ekspozycja wigze sie z ryzy-
kiem zespotoéw przecigzenia cieplnego [1]. W 25-letnim
przegladzie wynikéw autopsji rekrutéw wojskowych
stwierdzono 126 nieurazowych nagtych zgondéw, u 51%
zmartych wykryto strukturalng wade serca: najczesciej
anomalie tetnicy wiencowej (61% wykrytych wad), zapa-
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lenie miesnia sercowego (20%) lub kardiomiopatie prze-
rostowa (13%) [6]. Hipertermia i odwodnienie s czyn-
nikami sprzyjajagcymi nagtym zgonom sercowym u oséb
Z nierozpoznanymi wadami serca [6].

Niska temperatura

Ekspozycja na zimno powoduje obkurczanie naczyn skér-
nych i wzrost oporu obwodowego, zwiekszajac cisnienie
tetnicze i obciazenie lewej komory serca, co jest grozne
dla 0séb z nadcisnieniem [4]. Zimno jest silnym stresorem
pobudzajacym uktad wspoétczulny i moze prowadzié, po-
dobnie jak stres emocjonalny, do zespotu takotsubo [7].
W skrajnie niskich temperaturach moze doj$¢ do zmniej-
szenia przeptywu wiencowego i zaburzen repolaryzacji,
co sprzyja arytmiom i dysfunkcji srédbtonka [5].

Wysokos¢ nad poziomem morza i hipoksja

Warunki hipobaryczne prowadza do hipoks;ji tkankowej.
Woczesng odpowiedzig jest wzrost tetna i pojemnosci mi-
nutowej. Dtugotrwata ekspozycja skutkuje wzrostem he-
matokrytu i lepkosci krwi (ryzyko zakrzepicy i nadcisnie-
nia ptucnego). Stres hipoksyjny aktywuje o$ HPA (wzrost
stezeniakortyzolu)[2] orazwptywanapoziom DHEA-S, co
moze petnic funkcje adaptacyjna [3]. W badaniu Morgana
i wsp. stwierdzono wzrost stezenia DHEA-S z 27,8 ug/dL
(£ 11,1) do 60,1 pg/dL (+ 26,2), a kortyzolu z 8,6 ug/dL
(£ 3,8) do 31,1 pg/dL (+ 5,8) podczas ekspozycji na silny
stres militarno-przetrwaniowy. Wyzszy stosunek DHEA-S
do kortyzolu w tej sytuacji korelowat z lepszg wydajnoscia
zadaniowa (r = 0,61) i mniejszym nasileniem dysocjacji
(r = -0,63) [3]. Monitorowanie parametrow fizjologicz-
nych w czasie rzeczywistym pozwala na wczesne wykry-
cie zaburzen adaptacyjnych w warunkach hipoksji [1].

Dtugofalowe konsekwencje stuzby wojskowej

Rozwdj nadcisnienia tetniczego, choroby wiericowe;j,
niewydolnosci serca

Dtugotrwata ekspozycja na stres prowadzi do aktywacji
osi HPA i uktadu wspoétczulnego, skutkujac hiperakty-
wacja stresowa i zaburzeniem homeostazy. Przewlekty
wzrost poziomu kortyzolu i katecholamin jest przyczy-
na podwyzszonego cisnienia i remodelingu naczyn [2].
U weterandéw wojennych obserwuje sie wiekszg czestos$c
wystepowania nadciénienia tetniczego w pordéwnaniu
z populacjg ogdlna [4], a ekspozycja na traume bojowa
zwiekszaryzyko chorobywiehncowejiniewydolnosciserca.
W metaanalizie obejmujacej ponad 335 tysiecy uczestni-
kéw wykazano, ze obecnos$é PTSD wigze sie ze znamien-
nie podwyzszonym ryzykiem schorzen uktadu serco-
wo-naczyniowego (HR = 1,417; 95% Cl: 1,313-1,522),
w tym zawatu miesnia sercowego (HR = 1,415; 95% ClI:
1,331-1,500) oraz udaru mézgu (HR = 2,074; 95% Cl:
1,165-2,982) [5].

Zmiany remodelingowe serca

Dtugotrwaty wptyw stuzby na remodeling serca jest
przedmiotem intensywnych badan. Obserwuje sie zmia-
ny (np. przerost lewej komory) jako odpowiedz na obcig-
zenie hemodynamiczne i neurohormonalne [19]. W ba-
daniu przeprowadzonym w 2021 roku przez Charton
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i wsp. uczestniczyto 20 zotnierzy jednostek specjalnych
oraz 38 podchorazych z jednostki nieelitarnej. U zotnie-
rzy sit specjalnych po intensywnym wysitku fizycznym
zaobserwowano istotne zmiany w morfologii oraz funk-
cji wszystkich czterech jam serca, obejmujace przejscio-
we obnizenie funkcji skurczowej komoér i przedsionkow,
ocenianej metoda 2D-strain - zaawansowang metoda
echokardiograficzng, oceniajacg odksztatcenie miesénia
sercowego w fazie skurczu i rozkurczu na podstawie ana-
lizy obrazu 2D.

Przewlekta ekspozycja na czynniki obcigzajace, w tym
deprywacje snu, moze skutkowac dysfunkcja miesnia
sercowego w zakresie zarowno funkcji skurczowej, jak
i rozkurczowej [19].

Insulinoopornos¢ jako mediator w zwigzku miedzy PTSD
a chorobami metabolicznymi

Kluczowym mechanizmem posredniczacym sg zmiany
metaboliczne, w tym insulinoopornosc. Przewlekta akty-
wacja osi HPA prowadzi do wzrostu stezenia kortyzolu
i glukozy oraz odktadania ttuszczu trzewnego. Weterani
z PTSD czesciej spetniajg kryteria rozpoznania zespotu
metabolicznego [8]. W analizie obejmujacej 253 wetera-
néw (kobiet i mezczyzn) oceniano pie¢ gtéwnych czyn-
nikéw diagnostycznych zespotu metabolicznego, w tym
ciSnienie tetnicze, wskaznik talia-biodra oraz stezenie
HDL, tréjgliceryddw i glukozy na czczo. Stwierdzono, ze
40% badanych spetniato kryteria zespotu metaboliczne-
g0, przy czym w grupie z PTSD odsetek ten wynosit 43%.
Wyniki modelu regres;ji logistycznej wykazaty istotng za-
lezno$¢ pomiedzy nasileniem objawéw PTSD a czesto-
$cig wystepowania zespotu metabolicznego (p = 0,03),
co sugeruje, ze dtugotrwata aktywacja mechanizméw
stresowych moze odgrywac kluczowa role w rozwoju
zaburzen metabolicznych w tej populacji [8]. Insulino-
oporno$¢ jest mediatorem miedzy zaburzeniami neu-
rohormonalnymi a uszkodzeniem $rédbtonka i progre-
sja choroby wiencowej [20]. Zmiany poziomu DHEA-S
i kortyzolu u 0séb po ekspozycji na stres bojowy s3 sko-
relowane z zaburzeniami gospodarki glukozowej [3], co
dtugofalowo zwieksza ryzyko sercowo-naczyniowe.

Zmiany czynnikow ryzyka zwigzane ze stuzbq wojskowqg

Podczas stuzby wojskowej obserwowano zmiany w za-
kresie czynnikow ryzyka metaboliczno-kardiologicznego.
Niskie spozycie btonnika korelowato z wyzszym steze-
niem cholesterolu catkowitego i frakcji LDL, co potwier-
dzita istotna dodatnia zaleznos$¢ miedzy zmiang spozycia
btonnika a zmiang stezenia cholesterolu catkowitego
(r=-0,36,p =0,033) oraz LDL (r = -0,39, p = 0,019).

W badaniu wykazano ponadto, ze procentowa zawar-
tos¢ tkanki ttuszczowej (BF%) oraz masa ttuszczowa
byty dodatnio skorelowane ze stezeniem choleste-
rolu catkowitego (r = 0,51; p = 0,002) i LDL (r = 0,53;
p = 0,001). Srednie stezenie cholesterolu catkowitego
wynosito 4,64-4,71 mmol/l, a LDL 2,27-2,87 mmol/I
podczas sze$ciomiesiecznej obserwacji, przy stabilnej
zawartosci tkanki ttuszczowej na poziomie ok. 13,5%.
Wyniki te podkreslaja role diety i sktadu ciata w ksztat-
towaniu ryzyka sercowo-naczyniowego podczas stuzby
wojskowej [21].

Whptyw stuzby wojskowej w warunkach ekstremalnych na uktad sercowo-naczyniowy: przeglad narracyjny
Aleksandra Owczarska, Hubert Bigajski, Aleksandra Banas, Piotr Widera, Dominika Sarna, Maciej Michalik, Marta Handschuh, Olga Bilczewska, Justyna Jurczyk, Wiktoria Janik



Profilaktyka i monitorowanie uktadu sercowo-
naczyniowego u Zotnierzy

Selekcja i badania przesiewowe

Przed wystaniem Zotnierzy do dziatan w warunkach
ekstremalnych konieczne jest przeprowadzenie badan
przesiewowych (wywiad, badanie fizykalne). Zotnierze
planowani do dziatan w warunkach wysokogoérskich,
pustynnych lub polarnych wymagaja rozszerzonej dia-
gnostyki, w tym badania EKG. Wspétczesne kryteria in-
terpretacji EKG, takie jak kryteria Seattle, opracowano
w celu zwiekszenia doktadnosci diagnostycznej u oséb
o wysokiej aktywnosci fizycznej, w tym Zotnierzy [22].
Kryteria te pozwalajg odrézni¢ zmiany fizjologiczne
charakterystyczne dla adaptacji treningowych i nie-
wymagajace dalszej diagnostyki, takie jak bradykardia
zatokowa 230/min, blok przedsionkowo-komorowy
| stopnia (PR <400 ms) czy niezupetny blok prawej od-
nogi (QRS <120 ms), od rzeczywistych patologii mo-
gacych prowadzi¢ do nagtego zatrzymania krazenia,
m.in. obnizenia odcinka ST 20,5 mm, patologicznych
zatamkéw Q (>40 ms lub 23 mm), odwrdcenia zatamka
T w co najmniej dwéch sasiadujacych odprowadzeniach
czy wydtuzenia QTc 2470/480 ms [23]. Zastosowanie
kryteriow Seattle oraz opartych na nich algorytméw au-
tomatycznej analizy EKG znaczaco ograniczyto odsetek
wynikéw fatszywie dodatnich (do 3,7%), przy jednocze-
snym zachowaniu 100-procentowej czutosci w wykry-
waniu standéw zagrazajacych zyciu [22]. Takie podej-
$cie ma szczegdlne znaczenie w populacji wojskowej,
w ktorej szybka i wiarygodna ocena kardiologiczna jest
kluczowa dla bezpieczenstwa personelu. Rozszerzo-
na diagnostyka (echokardiografia, test wysitkowy) jest
niezbedna u zotnierzy z grupy ryzyka (dodatni wywiad
rodzinny, omdlenia, nadcis$nienie, cukrzyca itp.) [22].
Szczegdlnej uwagi wymagajg réwniez zotnierze powy-
zej 35. roku zycia oraz osoby powracajace do stuzby po
dtuzszej przerwie, ze wzgledu na zwiekszone prawdo-
podobienstwo bezobjawowej choroby wiencowej. Eks-
pozycja na warunki ekstremalne moze bowiem ujawnic
wczesniej nierozpoznane zaburzenia uktadu sercowo-
-naczyniowego.

Szkolenia adaptacyjne i aklimatyzacja - upat, wysokosc

Aklimatyzacja do ciepta jest fundamentalng strategia
redukcji zagrozen Kkardiologicznych. Dwutygodniowy
program progresywnych treningdw w warunkach wyso-
kiej temperatury (wg wytycznych NATO) zmniejsza ko-
nieczno$¢ kompensacyjnego wzrostu rzutu serca [24].
Wykazano, ze izotermiczne uwarunkowanie prowadzi do
bardziej znaczacych adaptacji kardiologicznych (Srednia
redukcja tetna o 11 uderzenn/min) niz tradycyjny trening
(redukcja o 4 uderzenia/min) [25]. Aklimatyzacja na wy-
sokosci (powyzej 1500 m) to adaptacja do hipoksji hipo-
barycznej. Ekspozycja na niskie ci$nienie parcjalne tlenu
(PO,) inicjuje aktywacje uktadu wspotczulnego (wzrost
tetna) [26]. Ostra choroba gorska (ang. acute mountain
sickness, AMS) jest gtéwnym zagrozeniem (zachorowal-
nos$¢ 38% na wysokosci 3500 m). Profilaktyka obejmu-
je stopniowe wznoszenie sie (limit wysokosci noclegu
<305 m na dobe) oraz etapowanie (aklimatyzacja na po-
$rednich wysokosciach) [26].
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Zarzqdzanie ryzykiem: nawodnienie, suplementacja

Utrata masy ciata przekraczajgca 2% w wyniku od-
wodnienia prowadzi do spadku wydolnosci fizycznej
o 5-10%, dlatego wtasciwe nawodnienie jest kluczo-
we [24]. Wytyczne rekomendujg napoje (20-30 mEq/L
sodu, 2-5 mEqg/L potasu, 5-10% weglowodanow) dla
zapobiegania utracie ptynéw, elektrolitéw i glikogenu.
Sad jest istotny dla absorpcji wody i kompensacji strat
w pocie [27].

Procedury poekspozycyjne (rehabilitacja, monitorowanie po
zdarzeniach)

Powrot do stuzby po incydencie kardiologicznym wy-
maga indywidualnej oceny (testy wysitkowe, parame-
try hemodynamiczne) pod nadzorem kardiologicznym.
Wykazano, ze kompleksowa rehabilitacja kardiologiczna
redukuje $miertelno$¢ o 20-30% oraz zwieksza toleran-
cje wysitku 0 25-35% [28].

Interwencje psychologiczne redukujqce stres i nasilenie
objawéw PTSD

Metaanalizy wskazuja, ze interwencje psychologiczne,
takie jak terapia poznawczo-behawioralna ukierunkowa-
na na traume (ang. trauma-focused cognitive behavioral
therapy, TF-CBT) oraz terapia odwrazliwiania i przetwa-
rzania za pomocg ruchu gatek ocznych (EMDR) skutecz-
nie zmniejszajg nasilenie objawéw PTSD u weteranéw,
choc¢ efekt ten jest mniejszy i mniej trwaty niz w popula-
cji ogdlnej [29].

Aspekty szczegdlne
Réznice pfci

Kobiety w wojsku (szczegdlnie rekrutki) podczas inten-
sywnych ¢wiczen narazone s3 na wieksze obcigzenie
uktadu sercowo-naczyniowego niz mezczyzni, co prze-
jawia sie wyzszym tetnem i ciSnieniem podczas marszéw
z obcigzeniem [30]. W badaniach terenowych wykaza-
no, ze réznice te sg szczegdlnie widoczne podczas dtu-
gotrwatych marszéow (powyzej 8 km), co wskazuje na
koniecznos¢ dostosowania programéw treningowych,
stopniowania obcigzenia oraz statego monitorowania
parametrow fizjologicznych u rekrutek [30].

W grupie 60 rekrutéw (30 kobiet i 30 mezczyzn, $red-
ni wiek 20 + 2 lata) u kobiet obserwowano S$rednio
0 12-15 uderzen/min wyzsze tetno oraz o 6-8 mmHg
wyzsze ciSnienie skurczowe podczas marszéw z obcigze-
niem 8-10 km, co potwierdza wieksze obcigzenie uktadu
sercowo-naczyniowego w tej grupie [30].

Wiek - mtodzi rekruci a starsi weterani

Badanie MIL-SCORE, obejmujace 6487 polskich zotnie-
rzy zawodowych (Sredni wiek 38 + 9 lat, 7,8% kobiet),
wykazato, ze wiek jest jednym z kluczowych czynnikéw
réznicujacych profil zdrowotny personelu wojskowego
[31]. Starsi weterani (>50. r.z.) charakteryzuja sie znacz-
nie wyzszg czestoscig nadcisnienia (45,2%) i otytosci
(58,7%) w poréwnaniu z mtodymi rekrutami (<35. r.z.),
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u ktérych czestosé tych zaburzen wynosita odpowied-
nio 18,9% i 21,4% [31]. Wyniki te podkreslaja potrzebe
wdrazania profilaktyki kardiometabolicznej juz od wcze-
snych etapow stuzby wojskowej [31].

Specyfika misji miedzynarodowych w poréwnaniu
z ¢wiczeniami krajowymi

Zotnierze uczestniczacy w misjach zagranicznych nara-
zeni sg na znacznie wieksze obcigzenia Srodowiskowe
i psychofizyczne niz podczas ¢wiczen krajowych [32].
Do najczesciej wymienianych czynnikéw nalezg stres
operacyjny, dtugotrwata ekspozycja na skrajne tempera-
tury, niedob6r snu oraz ograniczone mozliwosci regene-
racji organizmu [32].

W badaniach dotyczacych polskich zotnierzy wykazano,
ze duza czesto$¢ wystepowania czynnikéw ryzyka ser-
cowo-naczyniowego (m.in. nadci$nienia, otytosci i hi-
percholesterolemii) moze zwieksza¢ podatnos$é na ne-
gatywne skutki tych warunkéow [31]. Analizy obejmujace
82 341 zotnierzy USA ($Sredni wiek 27 + 6 lat) wykazaty,
ze czesto$¢ nowych przypadkéw nadcisnienia byta wyz-
sza 0 27%, a hipercholesterolemii o 19% u zotnierzy od-
bywajacych misje zagraniczne w poréwnaniu z uczestni-
kami ¢wiczen krajowych [32]. Z tego wzgledu zaleca sie
wdrazanie programow prewencyjnych i monitorujacych,
dostosowanych do specyfiki mis;ji i klimatu rejonu opera-
cyjnego [32].

Perspektywa wojsk polskich

Polskie badania epidemiologiczne potwierdzajg nara-
stajacy problem ryzyka sercowo-naczyniowego zaréw-
no wsrdd rekrutéw, jak i weterandw [31]. W analizach
populacji wojskowej stwierdzono, ze nadcis$nienie, nad-
waga oraz nieprawidtowy profil lipidowy naleza do naj-
czestszych czynnikdw ryzyka [31]. Réwnoczesnie bada-
nia miedzynarodowe pokazuja, ze podobne tendencje
obserwuje sie réwniez w armiach innych panistw NATO,
co potwierdza globalny charakter problemu zdrowia ser-
cowo-naczyniowego wsrdd zotnierzy zawodowych [32].

Dane z programoéw krajowych i miedzynarodowych
wskazuja, ze ponad 40% zotnierzy zawodowych w ba-
danych armiach spetnia kryteria przynajmniej jednego
gtdwnego czynnika ryzyka sercowo-naczyniowego (nad-
ci$nienie, otytosc¢ lub dyslipidemia) [31, 32]. Wskazuje to
na koniecznos¢ systematycznych badan przesiewowych,
edukacji zdrowotnej i wdrazania kompleksowych dziatan
profilaktycznych, zwtaszcza u oséb powracajacych z mi-
sji zagranicznych [31, 32].

Whioski

Stuzba wojskowa stanowi ekstremalne obcigzenie fi-
zjologiczne i psychospoteczne. Wieloczynnikowy stres
(bojowy, fizyczny, termiczny, deprywacja snu) aktywu-
je 0§ HPA i uktad wspdtczulny. Reakcje te, cho¢ ada-
ptacyjne w krétkim okresie, przy przewlektej aktywacji
prowadza do dysregulacji hemodynamicznej, zaburzen
rytmu i wzrostu ryzyka choréb sercowo-naczyniowych.
Nadmierne pobudzenie neurohormonalne, stres oksyda-
cyjny i procesy zapalne przyczyniaja sie do uszkodzenia
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$rédbtonka, dysfunkcji naczyniowej i przebudowy serca.
Ekstremalne warunki Srodowiskowe (temperatura, hipok-
sja, odwodnienie) nasilajg ten proces, zwiekszajac ryzyko
ostrych incydentéw sercowo-naczyniowych, w tym NZS.
W populacji wojskowej obserwuje sie zaréwno ostre
reakcje (zaburzenia rytmu serca, dysfunkcja skurczowa
lewej komory), jak i nastepstwa dtugoterminowe (nad-
ci$nienie tetnicze, choroba niedokrwienna serca, zabu-
rzenia metaboliczne). Na intensywnos$¢ zmian wptywajg
czynniki osobnicze (uwarunkowania genetyczne, poziom
wytrenowania oraz zdolnosci adaptacyjne organizmu),
ktére modulujg indywidualng odpornosé¢ na obcigzenia.
Kluczowa jest wczesna identyfikacja ryzyka i komplekso-
wa prewencja (przesiewowa ocena kardiologiczna, moni-
torowanie wydolnosci fizycznej, kontrola metaboliczna,
adaptacja cieplna, nawodnienie, regeneracja). Niezbedne
sg dalsze badania w celu opracowania spersonalizowa-
nych modeli diagnostyki i prewencji w populacjach nara-
zonych na skrajne obcigzenia.
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Abstract

Glucagon-like peptide-1 receptor agonists (GLP-1RAs) and tirzepatide are primarily used in the treatment of type 2
diabetes and obesity. Beyond correcting metabolic imbalance, these agents modulate the tumor microenvironment,
enhance apoptosis, downregulate pro-inflammatory signaling, and impair metastatic potential in cancer cells. The pri-
mary objective of this review is to evaluate the impact of incorporating incretin-based therapies into the management
of gynecologic malignancies, including endometrial, ovarian, and cervical cancers. In endometrial cancer, GLP-1RAs and
tirzepatide promote apoptosis, reverse chemoresistance, enhance progesterone receptor signaling, and demonstrate
synergy with hormonal therapies. In ovarian cancer, GLP-1RAs have been shown to suppress tumor-promoting path-
ways, reduce inflammation, and inhibit metastatic processes. In cervical cancer, particularly among patients with type 2
diabetes, GLP-1RAs may offer protective effects by counteracting the pro-inflammatory and tumor-promoting effects
of hyperglycemia. GLP-1RAs and tirzepatide target metabolic dysregulation and directly modulate signaling pathways
involved in tumorigenesis, which may help redefine existing clinical approaches in gynecologic oncology by combining
metabolic control with antineoplastic activity.

Streszczenie

Agonisci receptora glukagonopodobnego peptydu 1 (analogi GLP-1) oraz tirzepatyd sg lekami zarejestrowanymi do
leczenia cukrzycy typu 2 i otytosci. Oprocz wptywu na regulacje zaburzen metabolicznych, wykazuja réwniez dziatanie
na mikrosrodowisko guza, nasilajg apoptoze, zmniejszajg sygnalizacje prozapalng i ograniczajg zdolno$¢ komoérek nowo-
tworowych do tworzenia przerzutéw. Gtéwnym celem niniejszej pracy jest ocena potencjalnych korzysci wynikajacych
z dotaczenia lekéw inkretynowych do terapii nowotworéw ginekologicznych, w szczegdlnosci endometrium, jajnika oraz
szyjki macicy. W nowotworach endometrium analogi GLP-1 oraz tirzepatyd indukuja apoptoze, odwracaja lekoopor-
nos$¢ na chemioterapie, wzmacniajg sygnalizacje receptora progesteronowego oraz dziatajg synergistycznie z terapiami
hormonalnymi. W leczeniu nowotwordw jajnika analogi GLP-1 hamuja szlaki sprzyjajace progresji nowotworu, zmniej-
szajg stan zapalny oraz ograniczajg powstawanie przerzutéw nowotworowych. U pacjentek z rakiem szyjki macicy,
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szczegblnie ze wspodtistniejacg cukrzyca typu 2, analogi GLP-1 wykazujg dziatanie ochronne poprzez redukcje stanu
zapalnego i normalizacje glikemii, ktérej podwyzszony poziom sprzyja rozwojowi nowotwordw. Analogi GLP-1 oraz
tirzepatyd wptywaja na wyréwnanie zaburzen metabolicznych i bezposrednio modulujg szlaki sygnatowe odpowiedzial-
ne za proces nowotworzenia. Mechanizmy te moga stanowi¢ podstawe do opracowania nowych strategii terapeutycz-
nych w ginekologii onkologicznej, taczacych kontrole metaboliczng z dziataniem przeciwnowotworowym.
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Introduction

Gynecologic cancers represent a significant global health
issue, with a substantial increase in incidence and mor-
tality across various regions [1]. Cervical cancer is consid-
ered the most frequent gynecologic malignant neoplasm
worldwide, independent of socioeconomic status, and
uterine cancer follows as the second most common [2].
Endometrial carcinoma (EC) accounts for more than 90%
of uterine malignancies. The prevalence of EC has been
increasing [1], and the underlying causes are likely fac-
tors including rising rates of obesity and diabetes, and
changes in reproductive health, such as decreasing birth
rates and delayed childbearing [3]. In particular, obesity
significantly increases the risk of developing EC. It re-
sults in extended estrogen exposure without sufficient
counteraction by progestins [4]. Lifestyle modifications
or bariatric surgery can lead to weight loss, which has
been demonstrated to substantially decrease the risk
of EC [5].

Ovarian cancer remains the most lethal gynecologic ma-
lignancy [6]. Its incidence has been decreasing in some
regions, for example, in the United States of America,
since 1990 [7], yet survival rates remain persistently low
as a result of advanced-stage diagnosis [6].

Cervical cancer has shown a decline in both incidence
and mortality in developed countries over the past 50
years, due to extensive screening programs and HPV
vaccination [8]. However, it continues to be a leading
contributor to cancer mortality in developing coun-
tries [9]. Cervical adenocarcinoma is associated with
particular challenges in early detection and is influenced
by estrogen-related risk factors, with recent studies indi-
cating increasing incidence [10].

In Poland, the mortality rate from gynecologic cancers
ranks among the highest in Europe [11]. Between 2000
and 2022, both incidence and mortality from endome-
trial and ovarian cancers increased, with the highest oc-
currence and number of deaths demonstrated for endo-
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metrial cancer. At the same time, cervical cancer rates
have shown a declining trend [12].

Considering the increasing impact of gynecologic can-
cers, novel therapeutic strategies are urgently needed.
The function of GLP-1 receptor agonists (GLP-1RAs) and
tirzepatide, agents primarily used to treat type 2 diabetes
and obesity, is a growing focus of research on antineo-
plastic effects. In addition to their roles in metabolism,
these agents have been shown to regulate cell prolifera-
tion, apoptosis, and inflammation. Preclinical and early
clinical studies suggest that GLP-1RAs and tirzepatide
may influence tumorigenesis in endometrial, ovarian,
and cervical cancers. This positions them as potentially
viable adjunctive treatment modalities [13, 14].

This review summarizes current evidence on the pro-
spective roles of GLP-1 receptor agonists and tirzepatide
in gynecologic oncology, concentrating on their mecha-
nisms of action and therapeutic relevance in endome-
trial, ovarian, and cervical cancers.

Materials and methods

This narrative review aims to evaluate the influence of GLP-1
receptor agonists (GLP-1RAs) and the dual GIP/GLP-1 re-
ceptor co-agonist tirzepatide on pathogenic mechanisms
involved in gynecological malignancies, including endome-
trial, ovarian, and cervical cancers, based on an extensive
review of the literature from the PubMed, Web of Science,
Scopus, and Google Scholar databases. Record extraction
was performed using the search terms: [GLP-1RAs OR
“glucagon-like peptide-1 receptor agonists” OR tirzepatide]
AND [“endometrial cancer” OR “ovarian cancer” OR “cervi-
cal cancer” OR “gynecologic cancers”]. The initial screen-
ing of studies was conducted by the authors based on titles
and abstracts to determine their relevance and alignment
with the review objectives. Relevant records were selected
for full-text evaluation, after which eligible studies were in-
cluded in a qualitative synthesis. Given that this was a nar-
rative review rather than a meta-analysis, no statistical
methods were employed.
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Mechanisms of action of glucagon-like peptide-1
receptor agonists (GLP-1RAs) and tirzepatide

GLP-1 receptor agonists (GLP-1RAs) can be classified
into two categories: short-acting (exenatide adminis-
tered twice per day, lixisenatide) and long-acting forms
(liraglutide, exenatide administered once weekly, dula-
glutide, semaglutide). Short-acting GLP-1RAs primarily
affect postprandial glucose levels and delay gastric emp-
tying, while long-acting agents provide sustained recep-
tor activation and superior fasting glucose control [15].
Meta-analyses report that all GLP-1RAs significantly
lower HbA, levels and promote weight loss through
long-term central appetite inhibition [15].

Tirzepatide is a dual GLP-1 and GIP receptor agonist
that has shown greater effectiveness in improving gly-
cemic control and reducing body weight than GLP-1RAs
alone [16]. Tirzepatide has been evaluated both as
monotherapy and in combination with agents such
as metformin, sulfonylureas, or insulin [17].

GLP-1RAs influence the biology of oncogenic pathways
and exert pro-apoptotic and anti-proliferative effects. As
aresult, GLP-1RAs induce apoptosis in certain cancers and
inhibit tumor growth in others [14]. These agents inter-
fere with key signaling pathways, including the phosphati-
dylinositol 3-kinase (PI3K)-Akt pathway and the extracel-
lular signal-regulated kinase 1/2 (ERK1/2) cascade, which
are crucial for cancer cell survival and proliferation [18].
GLP-1RAs may activate downstream fibroblast growth
factor 21 (FGF-21), an anti-inflammatory mediator [13].

In malignancies such as uterine corpus endometrial car-
cinoma and cervical squamous cell carcinoma, increased
expression of GLP-1 receptors (GLP1R) has been as-
sociated with poorer survival outcomes. Conversely, in
ovarian cancer, increased GLP1R expression has been
associated with improved overall survival. The impact of
GLP1R signaling therefore varies by tumor type [13].

Tirzepatide targets both GLP-1 and GIP receptors, which
complicates its role in oncological treatment. Through its
effects on insulin and blood glucose regulation, it poten-
tially inhibits tumor growth linked to insulin-responsive sig-
naling pathways [19]. Reports from the U.S. Food and Drug
Administration Adverse Event Reporting System (FAERS)
indicate a higher likelihood of developing medullary thy-
roid carcinoma (MTC) after tirzepatide treatment [14].
GLP-1RAs may be associated with a potential risk of MTC,
although this has not yet been indisputably established [14].
Reports indicate that tirzepatide use in patients results in
a 13.67-fold increased risk of cancer compared to other
medications [14]. Tirzepatide and other GLP-1RAs appear
to have a comparable overall safety profile [20].

Effects of GLP-1RAs and tirzepatide on specific
gynecologic cancers

Endometrial cancer
Obesity contributes to approximately 34% of endome-
trial cancer (EC) cases [21]. The traditional classification

system specifies two clinicopathogenetic types of EC,
type | and type II. Type | EC is strongly correlated with
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obesity, primarily due to increased estrogen levels re-
sulting from adipose tissue activity, which predisposes
patients to the development of this malignancy [22].
Increased adiposity stimulates aromatase activity, pro-
moting the conversion of androgens into estrone and
estradiol and reducing progesterone levels, particularly
among anovulatory women [23]. This estrogen-proges-
terone imbalance may be involved in the development of
endometrial carcinogenesis. Sustained weight loss of 5%
over three years leads to a 39% reduction in EC risk [5].
Fluctuations in weight may cause greater harm than per-
sistent obesity [21]. GLP-1 receptor agonists (GLP-1RAs)
induce body weight loss through the regulation of insulin
sensitivity, delayed gastric emptying, and appetite sup-
pression [15].

GLP-1 receptors (GLP-1Rs) have been identified in both
non-cancerous and malignant endometrial cells [24].
Studies in murine EC models have suggested that exena-
tide suppresses tumor progression [25]. Exenatide possi-
bly exerts its effects by modulating GLP-1R signaling and
downregulating the IGF-1R/PI3K/Akt/mTOR pathway.
Exenatide and liraglutide promote autophagy and apop-
tosis in EC cells by stimulating the AMP-activated protein
kinase (AMPK) pathway. AICAR, an AMPK activator, may
potentiate this effect when co-administered with liraglu-
tide [22, 24]. Through AMPK activation, exendin-4 may
reverse resistance to cisplatin chemotherapy induced by
hyperglycemia [26].

Endometrial cancer tissues with increased GLP-1R ex-
pression correlate with longer progression-free survival,
amore favorable hormone receptor profile (estrogen and/
or progesterone receptors), and low-grade histology [24].
Stimulation of GLP-1R activates the cyclic AMP/pro-
tein kinase A (cCAMP/PKA) signaling pathway, regulat-
ing apoptosis, differentiation, and gene expression. This
mechanism may inhibit tumor growth [27].

Through genomic and non-genomic mechanisms, in-
cluding activation of PI3K and mitogen-activated
protein kinase (MAPK) signaling pathways, estrogen
promotes cancer development. Progesterone exerts
protective effects by enhancing differentiation, in-
ducing cell cycle arrest, and initiating apoptosis. In
EC, epigenetic modifications commonly affect pro-
gesterone receptor (PR) expression and activity [23].
GLP-1RAs may augment PR signaling via interaction
with membrane-associated proteins such as PGRMC1,
stimulate downstream pathways [e.g., proto-oncogene
tyrosine-protein kinase (Src) and Erk] that phosphory-
late PRB (PR receptor isoform), enhancing its activa-
tion and nuclear translocation, and PR gene transcrip-
tion [23]. Levonorgestrel, used for the prevention and
treatment of EC, increases the expression of GLP-1R,
PGRMC1, estrogen receptor (ER), androgen receptor
(AR), mineralocorticoid receptor (MR), and PR [23].
In vitro analyses of EC cell lines and ex-vivo patient-
derived organoids show that dual treatment with levo-
norgestrel and GLP-1RAs (semaglutide or liraglutide)
results in a significantly greater decrease in cell viabil-
ity compared with either agent alone [23]. Liraglutide
leads to elevated progesterone receptor (PGR) levels,
improving the efficacy of medroxyprogesterone ace-
tate (MPA), a hormone therapy for EC [28].

Glucagon-like peptide-1 receptor agonists and tirzepatide in gynecologic cancer therapy: a literature review of their dual effects on weight loss and tumor control
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Kong et al. (2024) conducted a study involving tirzepa-
tide administered to two groups, obese and lean murine
EC models, showing a greater than 60% reduction in EC
tumor weight after treatment [19]. Tirzepatide also in-
duced significant weight loss, with a 20.1% reduction in
body weight observed in obese mice and 16.8% in lean
mice. Tirzepatide reduced the expression of the GLP-
1R in lean mice, which was higher in comparison to the
obese group, without affecting GIP receptor levels in ei-
ther group. In both mice groups, tirzepatide treatment
decreased the expression of tumoral Kié7, Bcl-xL, and
phosphorylated S6, markers associated with tumor pro-
liferation and apoptosis. However, metabolic responses
to treatment varied between the murine model groups.
In obese mice, tirzepatide suppressed glycolytic and
ErbB pathway gene expression, and enhanced fatty acid
degradation and immune function. In lean mice, tirzepa-
tide affected alternative metabolic pathways, including
phospholipase D signaling, and induced changes in lipid
and energy metabolism [19].

Tirzepatide also lowered serum adiponectin, leptin, re-
sistin, and CRP levels, especially in obese mice, exerting
systemic anti-inflammatory effects and improving insulin
sensitivity [29].

Ovarian cancer

Approximately 95% of ovarian cancer histological sub-
types originate from epithelial cells, including high-grade
serous, low-grade serous, endometrioid, clear cell, and
mucinous types [30]. Ovarian malignancy proliferation
and invasion are primarily regulated by activation of the
nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activated
B cells (NF-kB) signaling pathway [31]. Tumor necrosis
factor alpha (TNF-a) and Toll-like receptor 4 (TLR4) initi-
ate the IkB kinase complex, which phosphorylates and
degrades IkB. Consequently, nuclear translocation of
NF-kB is facilitated, and genes involved in cancer pro-
gression are induced [31].

The imbalance between matrix metalloproteinases
(MMPs) and their tissue inhibitors (TIMPs) is one of the
mechanisms contributing to ovarian cancer progression.
Enhanced activity of MMP-9 in the microenvironment
leads to extracellular matrix degradation [32], while de-
creased TIMP levels aggravate the invasive potential [33].
Moreover, increased secretion of vascular endothelial
growth factor (VEGF) promotes neoangiogenesis [32],
leading to further cancer expansion.

Exendin-4, a GLP-1RA, modulates several key pathways
involved in ovarian cancer progression. Exendin-4 reduc-
es the phosphorylation of IkB, thereby directly inhibiting
activation of the NF-kB signaling pathway [33]. In vitro
analyses have revealed that this GLP-1RA also suppress-
es the production of MMP-2 and MMP-9, while simulta-
neously increasing TIMP-1 and TIMP-2 levels. Addition-
ally, Exendin-4 decreases VEGF and TNF-a expression
in ovarian cancer cells, protecting endothelial cells from
TNF-a-induced apoptosis [33]. Treatment with GLP-1RA
further reduces the expression of vascular cell adhesion
molecule-1 (VCAM-1) and intercellular adhesion mole-
cule-1 (ICAM-1), thereby limiting extravasation and dis-
semination of tumor cells [33].
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GLP-1RAs exhibit pleiotropic effects that modulate ovar-
ian cancer progression, leading to body weight reduction,
restoration of hormonal balance, and anti-inflammatory
activity. Moreover, GLP-1RAs target critical pathways in-
volved in ovarian cancer proliferation, which might offer
potentially new strategies for treatment.

Cervical cancer

Cervical cancer is primarily driven by HPV infection. Squa-
mous cell carcinoma and adenocarcinoma represent the
most frequently diagnosed histological subtypes of cer-
vical cancer [2]. A hyperglycemic microenvironment may
exacerbate inflammation associated with malignancy
progression [4]. Reports from The Cancer Genome Atlas
(TCGA) show that expression of prostate-specific mem-
brane antigen 2 (PSMAZ2), an integral component of the
proteasome complex, is significantly elevated in cervical
cancer. Hyperglycemic conditions further promote en-
hanced PSMA2 expression in cervical cancer cell lines,
while non-malignant cells show no significant changes [34].

Patients with type 2 diabetes have been found to exhibit
upregulated GLP-1 receptors (GLP-1R) in cervical cancer
tissues. In this group, GLP-1R and PSMA2 demonstrate
enhanced co-expression, indicating a positive correla-
tion between these molecules in cervical cancer [34].
Exendin-4, a GLP-1RA, mitigates the hyperglycemic mi-
croenvironment, acts as an anti-inflammatory agent, and
suppresses PSMA2 expression [34].

Hyperglycemic conditions also increase phosphorylation
of p65 and IkB, which activates the NF-kB pathway. Inter-
vention with Exendin-4 reduces phosphorylation of these
proteins, thereby suppressing cancer progression [34].

Future perspective

There are ongoing clinical trials evaluating GLP-1 recep-
tor agonists (GLP-1RAs), including “Weight Loss Man-
agement in Endometrial Cancer Survivors (ECS Weight)”
(NCT06877572), which is primarily focused on weight
reduction and its impact on endometrial cancer out-
comes. Additional trials are investigating tirzepatide, in-
cluding “A Study of a Weight Loss Intervention in People
With Endometrial Cancer” (NCT06751589), which also
addresses the role of obesity in endometrial cancer,
and “Weight-loss Drug for Fertility-Sparing Treatment
of Atypical Hyperplasia and Grade 1 Cancer of the En-
dometrium (WE-FiERCE)” (NCT06073184), which aims
to evaluate tirzepatide’s ability to improve complete re-
sponse rates to cancer treatment.

Triple-acting GLP-1, GIP, and glucagon receptor agonists,
as well as small-molecule oral GLP-1 receptor agonists,
are investigational agents, not yet commercially avail-
able. By modulating metabolism, inducing substantial
body weight reduction, and potentially exhibiting anti-
neoplastic activity, these therapies have the potential to
revolutionize therapeutic practices [35].

Conclusions

This review demonstrates that GLP-1 receptor agonists
(GLP-1RAs) and the dual GIP/GLP-1 receptor co-agonist
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tirzepatide influence multiple pathogenic mechanisms
involved in gynecologic cancers, including endometrial,
ovarian, and cervical types. These incretin-based thera-
pies, despite being primarily designed to correct meta-
bolic dysregulation by improving insulin sensitivity and
reducing adipose mass, also directly modulate signaling
pathways involved in tumorigenesis, including PI3K/Akt/
mTOR, AMPK;, and the NF-kB signaling pathways. The
antineoplastic effects of GLP-1RAs and tirzepatide are
manifested via modulating the tumor microenvironment,
enhancing apoptosis, downregulating pro-inflammatory
signaling, and inhibiting metastasis.

GLP-1RAs and tirzepatide may improve the effective-
ness of existing cancer treatment protocols, particularly
among patients with obesity or type 2 diabetes. More-
over, combining GLP-1RAs with hormonal therapies in
endometrial cancer (e.g., levonorgestrel or medroxypro-
gesterone acetate) has shown promise in improving the
efficacy of current hormonal therapy, which could help
redefine existing clinical approaches and promote more
individualized treatment strategies.

Much of the current evidence is based on preclinical
research conducted with murine models or in vitro ex-
periments, which may not fully reflect the complexity of
human biological responses. The differential expression
and oncologic relevance of GLP-1 receptors across tu-
mor types remain insufficiently understood at the molec-
ular level. Furthermore, the potentially elevated risk of
particular cancers, such as medullary thyroid carcinoma,
poses a safety concern during treatment with GLP-1RAs
and tirzepatide, as suggested by pharmacovigilance data.

The effectiveness and oncological safety of supportive
treatments with GLP-1RAs and tirzepatide in cancer pa-
tients should be evaluated in further long-term clinical
trials.

In conclusion, GLP-1RAs and tirzepatide target meta-
bolic dysregulation, which may help reshape therapeutic
approaches in gynecologic oncology by combining meta-
bolic control with antineoplastic activity.
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Abstract

In recent years, isolated systolic hypertension (ISH) has been increasingly reported in young adults, particularly lean
men. This phenomenon, traditionally associated with advanced age and arterial stiffness, is now more frequently di-
agnosed in individuals under 50 years of age, raising numerous controversies regarding both its clinical interpretation
and therapeutic management. In contrast to the older population, where ISH constitutes a significant cardiovascular
risk factor, young individuals often present with so-called “pseudo-ISH” - a form of systolic hypertension resulting
from physiological pulse-wave amplification, without accompanying pathological changes in the cardiovascular system.
The aim of this review is to summarize the current state of knowledge on ISH in young adults, with particular empha-
sis on its pathophysiology, diagnostic tools (ambulatory blood pressure monitoring, home blood pressure monitoring,
central blood pressure measurement, pulse wave velocity), prognostic significance, and therapeutic approach. Current
controversies related to differentiating systolic-diastolic hypertension from its physiological variants are discussed, and
the need for further research to unequivocally determine the risk and management strategies in this patient population
is highlighted.

Streszczenie

W ostatnich latach coraz czesciej obserwuije sie wystepowanie izolowanego nadci$nienia skurczowego (ISH) wsréd mtodych
dorostych, szczegdlnie szczuptych mezczyzn. Zjawisko to, tradycyjnie kojarzone z podesztym wiekiem i sztywnoscia tetnic,
jest rowniez czesciej diagnozowane u 0séb ponizej 50. roku zycia, co rodzi liczne kontrowersje dotyczace zaréwno jego
interpretacji klinicznej, jak i leczenia. W przeciwienstwie do starszej populacji, w ktérej ISH stanowi istotny czynnik ryzyka
sercowo-naczyniowego, osoby mtode czesto prezentujg tzw. ,pseudo-ISH” - postac¢ nadcisnienia skurczowego wynikajaca
z fizjologicznej amplifikacji fali tetna, bez towarzyszacych patologicznych zmian w uktadzie sercowo-naczyniowym. Celem
niniejszego przegladu jest podsumowanie aktualnego stanu wiedzy na temat ISH u mtodych dorostych, ze szczegdlnym
uwzglednieniem jego patofizjologii, narzedzi diagnostycznych (ambulatoryjnego monitorowania cisnienia tetniczego, domo-
wego monitorowania cisnienia tetniczego, pomiaru cisnienia centralnego, predkosci fali tetna), znaczenia rokowniczego oraz
podejscia terapeutycznego. Omoéwiono réwniez aktualne kontrowersje zwigzane z réznicowaniem nadcisnienia skurczo-
wego i rozkurczowego od jego wariantéw fizjologicznych, a takze wskazano na potrzebe dalszych badan, majacych na celu
jednoznaczne okreslenie ryzyka i strategii postepowania w tej populacji pacjentéw.

Keywords: cardiovascular risk; young adults; central blood pressure; isolated systolic hypertension; pseudo-ISH

Stowa kluczowe: ryzyko sercowo-naczyniowe; mtodzi dorosli; cisnienie centralne; pseudo-ISH; izolowane nadcisnienie
skurczowe
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Introduction

In recent years, an increasing prevalence of cardiovas-
cular diseases and chronic kidney diseases has been ob-
served among young and middle-aged adults. Although
this population was previously considered to be at rela-
tively low risk, current data suggest that adverse health
trends are also affecting individuals under 40 years of
age. One of the factors that may play a key role in this
process is arterial hypertension, the rise of which is of-
ten associated with the obesity epidemic and unhealthy
lifestyle patterns. Despite the growing scale of the prob-
lem, the management of hypertension in this age group
remains controversial [1, 2].

Isolated systolic hypertension (ISH), an abnormality most
commonly observed in older individuals in whom arte-
rial stiffness and increased pulse pressure play a domi-
nant role in its pathogenesis, presents particular diagnos-
tic and therapeutic challenges [1, 3]. However, in recent
years, an upward trend in the incidence of ISH has also
been observed in young individuals, particularly men.
This phenomenon generates many controversies, both in
terms of diagnosis and therapy [2, 4]. In young adults, ISH
may involve a different pathomechanism and is not al-
ways associated with increased cardiovascular risk [5, 6].
Despite a growing body of epidemiological evidence, the
clinical significance of ISH at a younger age remains unclear.
It is still debated whether it should be treated as an early
marker of cardiovascular risk or rather as a physiological vari-
ant or “pseudo-hypertension” that does not require aggres-
sive treatment. This review aims to outline the current state
of knowledge on ISH in young and middle-aged adults - con-
sidering its prevalence, pathophysiological mechanisms, risk
of complications, and therapeutic approaches [7, 8].

Definition and diagnostic criteria

Isolated systolic hypertension in young adults, defined
as individuals between 18 and 40 years of age, is, ac-
cording to the 2024 European Society of Hyperten-
sion (ESH) guidelines, characterized by systolic blood
pressure (SBP) 2140 mmHg with a concurrent diastolic
blood pressure (DBP) <90 mmHg [8]. In this population,
particularly among lean men, the phenomenon of pseu-
do-ISH (apparent arterial hypertension) is frequently
observed. This refers to situations in which systolic
blood pressure measured in an office setting is elevated,
while central blood pressure remains within the normal
range. This phenomenon results from an increase in ar-
terial stiffness and pulse-wave amplification within the
vascular system, which causes values measured periph-
erally to be higher than in the aorta. It occurs more fre-
qguently among younger, otherwise healthy individuals,
and may therefore result in an erroneous diagnosis of
arterial hypertension [9, 10].
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In light of this, the latest 2024 ESH recommendations
draw attention to the necessity of verifying blood pres-
sure measurement results, especially in young individuals
presenting with isolated SBP elevation. More accurate di-
agnostic assessment enables differentiation between true
systolic-diastolic hypertension and pseudo-ISH, which is
of crucial importance for therapeutic decisions [8].

Pathophysiology

Isolated systolic hypertension in young adults often results
from hemodynamic mechanisms that differ from those ob-
served in the older population. In younger patients, the main
factor leading to ISH is pulse-wave amplification, a phenom-
enon in which systolic pressure measured in peripheral ar-
teries (e.g., the brachial artery) is significantly higher than
central aortic pressure. This amplification is a result of higher
stiffness of peripheral arteries and variability in cardiac out-
put, which are characteristic of younger individuals, particu-
larly those leading an active lifestyle. Furthermore, younger
individuals typically exhibit better vascular elasticity, which
causes a greater discrepancy between systolic pressure in
the brachial artery and central pressure, potentially leading
to an erroneous diagnosis of systolic hypertension [11-13].

In such patients, despite elevated systolic blood pressure
measured peripherally, central aortic pressure remains
within normal limits. This phenomenon, referred to as
pseudo-ISH, does not result from pathological changes
in the vessel walls (e.g., loss of arterial elasticity), as is
the case in older individuals. Instead, it arises from pulse-
wave amplification. Pseudo-ISH thus reflects hemody-
namic changes that do not indicate true pathological hy-
pertension but rather an increased difference between
central and peripheral pressure, which is a physiological
phenomenon in many individuals [14, 15].

Diagnostic tools and differentiation

To improve the accuracy of ISH diagnosis in young pa-
tients, detailed blood pressure assessment using 24-hour
ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) is recom-
mended. This method provides a more complete picture
of blood pressure variability throughout the day, which
is crucial for differentiating systolic-diastolic hyperten-
sion from white-coat hypertension, which may occur as
a result of stress associated with examination in clinical
settings. Additionally, home blood pressure monitoring
(HBPM) is recommended, as it enables blood pressure
evaluation in the patient’s natural environment, eliminat-
ing the influence of stress-inducing factors associated
with a visit to the doctor’s office [10, 8].

In recent years, increasing importance in ISH diagnostics

has been attributed to the measurement of central blood
pressure, which is obtained using specialized tonomet-
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ric or cuff-based devices, often supported by dedicated
mathematical algorithms. Central blood pressure mea-
surement allows for the assessment of pressure in the
main arterial vessels, including the aorta, providing more
precise data than traditional peripheral measurements.
Another important tool in ISH diagnostics is the evalua-
tion of arterial stiffness, which can be performed by mea-
suring pulse-wave velocity (PWYV). Arterial stiffness is an
important indicator of cardiovascular risk and can help dif-
ferentiate pseudo-ISH from true systolic-diastolic hyper-
tension. Finally, echocardiography remains a key method
for assessing cardiac load, enabling a detailed analysis of
changes in cardiac function and potential damage related
to chronic hypertension. Collectively, these diagnostic
methods allow for a more precise assessment of the pa-
tient’s hemodynamic condition and more reliable exclu-
sion of the pseudo-ISH phenomenon [8, 16, 17].

Prognostic significance

Epidemiological data on isolated systolic hypertension in
younger individuals remain inconclusive, and study results
vary depending on the length of the observation period,
sex, and age group. Several studies indicate that in young
men, ISH is not associated with a significant increase in
cardiovascular risk in the short-term perspective. Such
findings suggest that, in this group of patients, despite el-
evated systolic blood pressure, diastolic pressure remains
normal, which in the short term may not result in a sig-
nificant increase in the risk of cardiovascular incidents
compared with individuals with both systolic and diastolic
hypertension [5, 6]. However, other studies indicate that
in young women, ISH may be associated with a higher risk
of developing cardiovascular disease than in individuals
with high-normal blood pressure or isolated diastolic hy-
pertension, although the risk remains lower than in com-
bined systolic-diastolic hypertension [18].

A prospective study published in 2015 demonstrated that
among younger adults with ISH, the risk of mortality from
cardiovascular diseases, including ischemic heart disease,
was higher compared with individuals with normal blood
pressure. These findings suggest that although ISH may
not lead to cardiovascular complications in the short term,
it is associated with a greater risk of cardiac incidents in
the long-term perspective [11]. Similar conclusions were
reported in the MONICA/KORA cohort study (2021),
which found that younger individuals who smoke regu-
larly, are obese, have dyslipidemia, and exhibit elevated
blood pressure, are at higher risk of developing ISH. The
study highlights that factors such as cigarette smoking
and obesity have a significant impact on the occurrence of
ISH, particularly in men, and also contribute to an increase
in cardiovascular risk in this patient group [3].

Therapeutic approach

In young adult patients with isolated systolic hyperten-
sion and SBP values of 140-159 mmHg, in whom no
hypertension-related organ damage is found and no ad-
ditional cardiovascular risk factors are present, a non-
pharmacological approach is recommended in the first
instance. This treatment should be applied for a period
of 6 to 12 months, and its aim is to monitor the body’s
response to lifestyle changes, such as weight reduction,
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limitation of salt intake, and increased physical activity,
before a decision is made to implement pharmacother-
apy. In patients with SBP 2160 mmHg, or in those with
coexisting organ damage related to arterial hypertension
and/or the presence of other cardiovascular risk factors,
it is necessary to include pharmacotherapy to reduce the
risk of cardiovascular complications [19].

Non-pharmacological interventions play a key role in the
management of ISH, and their effectiveness is indepen-
dent of baseline blood pressure values. The most effec-
tive methods include lifestyle modification, particularly
weight reduction, limitation of salt intake, and regular
physical activity. Study results indicate that a weight loss
of 5 kg, as well as an increase in the level of physical
activity in individuals under 45 years of age, leads to a re-
duction in SBP by an average of 5 mmHg. Even a modest
decrease in body weight has a significant impact on im-
proving blood pressure control, while regular physical ac-
tivity, including aerobic exercise, effectively lowers SBP
and reduces the risk of future cardiovascular events [4].

Controversies and challenges

Isolated systolic hypertension in young adults remains
a subject of active debate in the medical community, es-
pecially in the context of its association with cardiovascular
risk. On the one hand, some researchers suggest that ISH
in young individuals, particularly tall, physically active men,
may result from pulse-wave amplification in peripheral
blood vessels. This mechanism leads to so-called “spurious”
systolic hypertension, which is not associated with an actu-
al increase in cardiovascular risk but may be misinterpreted
as white-coat hypertension. In such cases, despite elevated
systolic blood pressure values, there is no increased risk of
cardiovascular events, although blood pressure monitoring
outside the doctor’s office is still indicated for a more ac-
curate assessment of the patient’s condition [14].

On the other hand, a growing body of evidence suggests
that ISH in younger patients may indeed be associated
with elevated cardiovascular risk, particularly when ac-
companied by elevated central blood pressure or the
presence of organ damage related to hypertension. Co-
hort studies, including the MONICA/KORA study, have
shown that young adults with ISH exhibit a higher risk of
cardiovascular mortality compared with individuals with
normal blood pressure [3]. These findings indicate the
need for a more detailed assessment of patients with ISH
to precisely distinguish individuals who require intensive
monitoring and treatment from those who may be man-
aged with clinical observation alone, without the need to
introduce pharmacological therapy.

In the context of ISH therapy and diagnostics, some ex-
perts advocate distinguishing true ISH based on central
blood pressure measurements, while treating other cases as
physiological variants that do not require intervention [20].
However, ignoring ISH in the young adult population may
lead to overlooking the early stages of arterial stiffness,
which in the longer term can increase the risk of cardio-
vascular complications [21]. For this reason, there is an
urgent need for further research to enable more precise
determination of risk groups in this population and to
establish optimal diagnostic and therapeutic strategies.
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Conclusions

Isolated systolic hypertension in young adults constitutes
a complex and not yet fully understood clinical issue. Un-
like older individuals, where ISH is unequivocally associ-
ated with reduced vascular elasticity and increased car-
diovascular risk, in younger patients, this phenomenon
may have a different pathomechanism and, in many cases,
may not reflect true cardiovascular risk. In the younger
population, particularly among lean and physically active
men, ISH is often associated with a phenomenon termed
pseudo-ISH. For this reason, advanced diagnostic meth-
ods, such as ABPM, HBPM, central blood pressure mea-
surement, and assessment of arterial stiffness (PWV), are
of key importance, allowing for a more precise differen-
tiation of true ISH from physiological variants. Although
some studies indicate that ISH in young men is not as-
sociated with increased short-term cardiovascular risk,
others suggest that in young women and individuals with
additional risk factors (obesity, tobacco smoking, dyslipid-
emia), ISH may lead to complications in the longer term.
These observations underscore the importance of an in-
dividualized approach to risk assessment and therapeu-
tic decisions. Currently, there are no definitive guidelines
regarding the management of ISH in young adults. Con-
sequently, further well-designed cohort and randomized
studies are needed to clarify the long-term clinical effects
of ISH in this population and to optimize diagnostic cri-
teria and therapeutic indications. In light of the available
evidence, both overtreatment and trivialization of this
phenomenon should be avoided.
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Abstract

The gut microbiome plays a fundamental role in child development, influencing metabolic regulation, immune matu-
ration, and neurodevelopment from early life onward. Increasing evidence links disturbances in gut microbial compo-
sition to pediatric disorders, including obesity, allergic diseases, autoimmune conditions, neurodevelopmental disor-
ders, and gastrointestinal pathologies. This review summarizes current knowledge on the developmental trajectory
of the pediatric gut microbiome, the major environmental and biological factors shaping its composition, and key
disease-related microbial patterns described in recent literature. Particular attention is given to mechanisms involving
immune modulation, intestinal barrier function, microbial metabolites, and the microbiota-gut-brain axis. Finally, the
potential role of probiotics as a microbiome-targeted strategy is discussed, emphasizing both their therapeutic prom-
ise and existing limitations. Overall, the pediatric gut microbiome emerges as a modifiable determinant of health,
warranting further longitudinal and interventional research.

Streszczenie

Mikrobiom jelitowy odgrywa fundamentalna role w rozwoju dziecka, wptywajac na regulacje metabolizmu, dojrzewanie
ukfadu odpornoséciowego oraz rozwdéj uktadu nerwowego od najwczesniejszych etapdw zycia. Coraz wiecej dowodow
wskazuje, ze zaburzenia sktadu mikrobioty jelitowe]j sg powigzane z wystepowaniem chordb wieku dzieciecego, w tym
otytosci, chordb alergicznych, schorzen autoimmunologicznych, zaburzen neurorozwojowych oraz patologii przewodu
pokarmowego. Niniejszy artykut podsumowuje aktualny stan wiedzy na temat rozwoju mikrobiomu jelitowego u dzieci,
gtéwnych czynnikéw $srodowiskowych i biologicznych ksztattujgcych jego sktad, a takze charakterystycznych wzorcéw
mikrobiologicznych zwigzanych z chorobami, opisanych w najnowszym pismiennictwie. Szczegblng uwage poswiecono
mechanizmom obejmujacym modulacje odpowiedzi immunologicznej, funkcje bariery jelitowej, role metabolitow bakte-
ryjnych oraz komunikacje w osi mikrobiota-jelito-mozg. Na zakorczenie oméwiono potencjalng role probiotykéw jako
strategii terapeutycznej ukierunkowanej na mikrobiom, podkreslajagc zaréwno ich obiecujgce mozliwosci kliniczne, jak
i ograniczenia. Ogodlnie rzecz biorac, mikrobiom jelitowy dzieci jawi sie jako modyfikowalny czynnik warunkujacy zdro-
wie, co uzasadnia potrzebe dalszych badan podtuznych i interwencyjnych.
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Introduction

The gut microbiome is increasingly recognized as a cen-
tral regulator of childhood development, influencing bio-
logical, cognitive, and emotional processes from birth
through adolescence. Childhood encompasses four ma-
jor stages - infancy, early childhood, middle childhood,
and adolescence - and deviations from expected devel-
opmental milestones at any of these stages may indicate
emerging health concerns. These include conditions such
as malnutrition, obesity, neurodevelopmental disorders,
including autism spectrum disorder (ASD), food allergies,
and asthma. Growing evidence indicates that alterations
in gut microbiota composition and function contribute
to the onset and progression of many of these disorders,
positioning the microbiome as a potentially modifiable
determinant of pediatric health outcomes [1].

The pediatric gut microbiome is a complex ecosystem
composed of bacteria, viruses, fungi, archaea, and para-
sites, with bacteria constituting the most abundant and
diverse group. Although microbial interactions shape
health across the lifespan, their influence is particularly
critical during infancy, when key physiological processes
are established. Recent research demonstrates that ear-
ly-life microbial communities interact closely with nutri-
tion, host genetics, and immune system maturation, col-
lectively shaping both immediate and long-term health
trajectories [2].

Environmental and physiological factors strongly influ-
ence the establishment and subsequent maturation of the
gut microbiome. Although the existence of prenatal colo-
nization remains debated, there is broad consensus that
extensive microbial colonization begins after birth. Early
gut communities are dominated by facultative anaerobes,
which are gradually replaced by obligate anaerobes as
the intestinal environment stabilizes. Compared with the
adult microbiota, the infant microbiome is less diverse
and more dynamic [1]. Key determinants of early micro-
bial composition include delivery mode, feeding practices
(breastfeeding versus formula feeding), antibiotic expo-
sure, and environmental conditions [1, 2]. The introduc-
tion of solid foods marks a major ecological transition:
populations such as Proteobacteria typically decline, while
overall microbial diversity and functional stability increase.
Throughout childhood, the microbiome becomes progres-
sively more complex and resilient, and by adolescence it
shifts toward a more adult-like profile characterized by re-
duced aerobic and facultative anaerobic populations and
an expansion of obligate anaerobes [1].

Studying the gut microbiota during childhood is particu-
larly important because it differs substantially from the
adult microbiome and plays a critical role in establish-
ing metabolic pathways that may persist throughout life.
Disruptions in early microbial development have been
linked to metabolic disorders such as pediatric obesity,
suggesting that interventions targeting early-life micro-
bial dynamics may help prevent obesity and its associat-
ed comorbidities [3]. Understanding these mechanisms
is essential not only for metabolic health but also for im-
mune and neurodevelopmental maturation, underscor-
ing the microbiome’s multidimensional role in shaping
pediatric health outcomes [2, 3].
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Giventheinterplay between microbial maturation, metab-
olism, immune function, and neurodevelopment, examin-
ing the pediatric gut microbiome offers a unique oppor-
tunity for early interventions and preventive strategies.
This review synthesizes current knowledge on the devel-
opmental trajectory of the pediatric gut microbiome, the
factors influencing its composition, and its implications
for metabolic, immune, and neurodevelopmental health,
while identifying key knowledge gaps that require further
investigation.

Methodology

This narrative review was based on a structured litera-
ture search conducted in PubMed, Scopus, and Google
Scholar. The search focused on studies published with-
in the past five years to ensure inclusion of the most re-
cent and clinically relevant evidence reflecting current
advances in microbiome research. Predefined keywords
were used to identify publications related to pediatric
gut microbiome development, disease associations, and
probiotic interventions.

Approximately 50 articles were screened at the title
and abstract level. Following full-text evaluation for rel-
evance, 24 publications were included in the final nar-
rative synthesis and are listed in the reference section.
Eligible studies focused on pediatric populations and
addressed microbiome-related mechanisms, disease as-
sociations, or therapeutic implications.

Given the narrative nature of this review, no formal risk-
of-bias assessment tool was applied. Instead, study selec-
tion prioritized peer-reviewed publications in reputable
journals that provided clear methodological descriptions
and reported biologically or clinically plausible associa-
tions between gut microbiome alterations and pediatric
health outcomes.

Factors shaping the pediatric gut microbiome

The development of the pediatric gut microbiome is
adynamic and highly sensitive process that begins be-
fore birth and continues throughout early childhood.
This complex ecosystem is shaped by a combination
of prenatal influences, perinatal exposures, nutrition,
environmental interactions, and medical interven-
tions. Because the gut microbiome plays a critical
role in metabolic programming, immune maturation,
and neurodevelopment, understanding the factors
that modulate its early assembly is essential for pro-
moting long-term health and preventing disease later
in life [1].

Maternal influences and prenatal programming

The maternal gut microbiome plays a pivotal role in shap-
ing fetal immune development even before birth. During
pregnancy, the maternal microbiota undergoes physi-
ological changes that parallel shifts in immune and meta-
bolic function. Microbial components and metabolites,
including short-chain fatty acids (SCFAs), lipopolysaccha-
rides, bacterial DNA, and immune-active peptides, can
cross the placental barrier and influence fetal immune
programming [4].
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Evidence suggests that immune education begins in ute-
ro and is partly regulated by maternal microbiota-derived
molecules that interact with fetal immune cells, pro-
moting immune tolerance and developmental priming.
Although the existence of a true fetal microbiome re-
mains debated, accumulating data support prenatal ex-
posure to microbial products. Moreover, maternal infec-
tions - even those occurring prior to conception - may
modulate immune outcomes in offspring, highlighting
the long-lasting biological consequences of maternal mi-
crobial signaling [4].

After birth, breast milk continues this biologically medi-
ated maternal microbial transfer by delivering live bac-
teria, metabolites, antibodies, and oligosaccharides that
shape neonatal microbiota composition and immune
maturation. Exclusive breastfeeding should therefore be
regarded as a critical extension of maternal influence on
early microbial assembly [4, 5].

Mode of delivery and initial colonization

The mode of delivery represents one of the earliest en-
vironmental determinants of microbial colonization.
Vaginally delivered infants are exposed primarily to ma-
ternal vaginal and intestinal microbes, including species
from the genera Lactobacillus, Prevotella, and Bacteroides.
In contrast, infants born via cesarean section acquire
a microbiota dominated by maternal skin and oral bacte-
ria, resulting in delayed colonization by beneficial obligate
anaerobes such as Bacteroides and Bifidobacterium [1].

These early microbial differences are not merely tran-
sient but have lasting implications for microbiome sta-
bility and immune development. Cesarean-born infants
frequently exhibit reduced microbial diversity, delayed
establishment of commensal taxa, and increased abun-
dance of opportunistic pathogens such as Klebsiella and
Enterococcus during infancy. Such alterations have been
associated with an increased risk of immune dysregula-
tion and metabolic disorders later in life [1].

Infant nutrition and microbial maturation

Among all postnatal influences, infant feeding practices
exert the strongest selective pressure on microbiome
composition. Breastfed infants typically harbor microbi-
ota enriched in Bifidobacterium, Lactobacillus, and other
species capable of metabolizing human milk oligosaccha-
rides (HMOs) - complex carbohydrates that selectively
nourish beneficial microbes [2, 5].

In contrast, formula feeding is associated with greater
microbial diversity and accelerated maturation toward
an adult-like microbial profile. Although increased di-
versity is conventionally regarded as beneficial, pre-
mature microbial maturation may promote low-grade
inflammation and metabolic dysregulation during
a critical developmental window [2, 5]. The duration
and exclusivity of breastfeeding further shape microbial
trajectories in a dose-dependent manner [6]. Discon-
tinuation of breastfeeding induces a marked ecological
shift characterized by increased representation of Fir-
micutes and fiber-fermenting taxa typical of the adult
microbiome [2, 5].
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Beyond taxonomic changes, the functional capacity
of the microbiome evolves in parallel. Breastfeeding is
associated with enrichment of metabolic pathways in-
volved in carbohydrate utilization, fatty acid synthesis,
and vitamin production. In contrast, the microbiota of
formula-fed infants is characterized by enhanced bile
acid metabolism and amino acid turnover - features in-
dicative of microbial functional maturity [2, 5].

Antibiotic exposure and microbial disruption

Antibiotic administration during early life constitutes
one of the most disruptive influences on microbiome
development. Exposure is consistently associated with
decreased microbial diversity and persistent structural
changes in microbial communities. Broad-spectrum anti-
biotics, particularly macrolides and penicillins, dispropor-
tionately deplete beneficial taxa such as Bifidobacterium
and Lactobacillus, thereby compromising SCFA produc-
tion and immune regulation [7].

Macrolide exposure - especially to azithromycin - has
been linked to sustained loss of alpha diversity and de-
pletion of Akkermansia muciniphila, a bacterium associ-
ated with intestinal barrier integrity and anti-inflamma-
tory effects. Antibiotic treatment is also associated with
reductions in regulatory immune-inducing taxa, includ-
ing Clostridium clusters IV and XIVa, which contribute to
regulatory T-cell induction [7].

In addition, early antimicrobial exposure promotes the
emergence of antimicrobial resistance through selec-
tive pressure on microbial populations and perturbation
of microbial gene expression. Among neonates treated
empirically for suspected early-onset sepsis, alterations
in microbiome composition and resistome persistence
have been documented months after treatment cessa-
tion. Narrow-spectrum regimens, such as penicillin com-
bined with gentamicin, appear to exert fewer ecological
effects and are increasingly favored when treatment is
unavoidable [8].

Prematurity and hospital-associated colonization

The microbiome development of preterm infants dif-
fers fundamentally from that of term neonates. Instead
of maternal microbial seeding, premature infants are
predominantly colonized by microorganisms originating
from the hospital environment, including opportunistic
and antibiotic-resistant strains [7].

Distinct fungal colonization patterns also characterize
this population, with Candida species dominating early
development before transitioning toward Saccharomyces
species following dietary diversification. Gastrointesti-
nal immaturity further compromises microbial establish-
ment. Structural abnormalities - including shortened villi
and crypts, decreased mucus and antimicrobial peptide
production, increased gut permeability, and impaired
motility - foster an intestinal environment unfavorable
to obligate anaerobes and susceptible to dysbiosis [7].

Collectively, these vulnerabilities increase the risk of
infectious complications, necrotizing enterocolitis, and
long-term metabolic and immunological consequences,
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underscoring the need for targeted microbial interven-
tions in neonatal care settings [7].

Diet and environmental influences across childhood

Beyond infancy, diet remains a dominant force shaping
microbial ecology. Diets high in saturated fat, refined
sugar, and animal protein - the so-called Western diet -
are associated with reduced microbial diversity and en-
richment of taxa linked to obesity, cardiovascular dis-
ease, and metabolic syndrome [3].

In contrast, carbohydrate-rich dietary patterns support
a Prevotella-dominant enterotype associated with im-
proved metabolic functions. Data from the Integrative
Human Microbiome Project demonstrate that microbial
composition shifts dynamically in disease states such as
inflammatory bowel disease and diabetes, emphasizing
the central role of nutrition in modulating microbial re-
silience [3].

Environmental exposures further influence microbial as-
sembly. Children raised in households with siblings or
domestic animals exhibit greater microbial diversity, con-
sistent with increased microbial exchange and enhanced
immune training through environmental contact [1].

Gut microbiome and childhood diseases

Neurodevelopmental and neurological disorders
(ASD and related conditions)

Both the gut microbiome and the central nervous system
undergo rapid and dynamic development during early
childhood. Accumulating evidence suggests that intes-
tinal microorganisms play a fundamental role in shap-
ing neurodevelopmental trajectories during this critical
period [9-13]. Communication between the gut and
the brain is mediated by the microbiota-gut-brain axis
(MGBA), a bidirectional network integrating neural, im-
mune, endocrine, and metabolic pathways [9, 12].

Several complementary mechanisms are involved in
early-life gut-brain signaling. Microbial metabolites -
particularly SCFAs and tryptophan-derived compounds
- modulate blood-brain barrier integrity, microglial mat-
uration, and neuroinflammatory pathways. These me-
tabolites also influence systemic and intestinal immune
tone, including cytokine production and T-cell differen-
tiation, thereby impacting neuroimmune development.
Additionally, the vagus nerve and the enteric nervous
system transmit neural signals from the gastrointestinal
tract to brainstem and cortical regions, enabling rapid
bidirectional communication between the gut and the
central nervous system [9, 11, 12].

Dysregulation of the MGBA has been implicated in
multiple neurodevelopmental, psychiatric, and neuro-
degenerative disorders. Disruption of gut-brain com-
munication has been associated with mood disorders,
Alzheimer’s disease, and autism spectrum disorder (ASD)
[13]. In children with ASD, recurring alterations in gut
microbiota composition include an increased abundance
of Clostridium species and reduced representation of Bi-
fidobacterium. Certain Clostridium species are capable of
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producing neurotoxic and pro-inflammatory metabolites
that may enter systemic circulation and influence neuro-
logical function. Given the relative instability of the pe-
diatric microbiome, early childhood appears to represent
a sensitive window during which microbiota-targeted
interventions may exert long-term neurodevelopmental
effects [12].

Emerging evidence also links the MGBA to rare pediatric
neurological disorders. In pediatric-onset leukodystro-
phies, microbiome disturbances may contribute to neu-
roinflammation, immune dysregulation, and altered met-
abolic signaling, thereby influencing disease progression
and neurological outcomes [10]. Similarly, in neonates
with necrotizing enterocolitis, disruption of gut-brain
communication has been associated with subsequent
neurodevelopmental impairment, potentially mediated
through inflammatory signaling and altered microbial
metabolite profiles [11].

Although much of the mechanistic insight originates
from preclinical research, an increasing number of obser-
vational studies in pediatric cohorts support a clinically
relevant role of the gut microbiome in neurodevelop-
ment. However, further longitudinal and interventional
studies are required to determine causality and evalu-
ate the therapeutic potential of microbiome-modifying
strategies in pediatric neurological and neurodevelop-
mental conditions [9-13].

While numerous studies report alterations in gut micro-
biota composition in children with neurodevelopmental
disorders, most human data remain associative. Evidence
is largely derived from cross-sectional or case-control
studies, whereas causal relationships are primarily sup-
ported by preclinical models. Consequently, direct cau-
sality between microbiome alterations and neurodevel-
opmental outcomes in children has not yet been firmly
established.

Importantly, findings across studies are not fully con-
sistent. Variability in reported microbial signatures may
reflect differences in age at sampling, dietary patterns,
gastrointestinal comorbidities, medication use, and ana-
lytical methodologies, complicating direct comparison
between cohorts.

Key knowledge gaps remain regarding the temporal sta-
bility of microbiome alterations, critical developmental
windows of vulnerability, and the long-term neurodevel-
opmental impact of microbiome-targeted interventions
in pediatric populations.

Allergic diseases and atopic disorders

Disruption of the gut microbiome is increasingly rec-
ognized as a significant contributor to allergic disease
development in children [14-16]. Studies in atopic der-
matitis (AD) report pronounced differences in gut micro-
bial composition between affected and healthy children,
characterized by reduced microbial diversity and shifts
in dominant taxa [14]. In many cases, these alterations
precede clinical manifestations, suggesting that dysbio-
sis may contribute to disease initiation rather than arise
solely as a consequence of inflammation [14, 15].
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The gut and skin microbiota function as interconnected
ecosystems that modulate immune responses. Children
with AD commonly exhibit reduced levels of Lactobacil-
lus and Bifidobacterium and increased abundance of Clos-
tridium species and Staphylococcus aureus. Experimental
data support the immunoregulatory role of Lactobacillus
species in attenuating allergic inflammation [14].

Across pediatric allergic conditions, gut dysbiosis fre-
quently involves an increased Firmicutes-to-Bacteroide-
tes ratio together with overrepresentation of Ruminococ-
cus gnavus. This species has been identified as a major
contributor to allergic phenotypes. Disruption of intes-
tinal epithelial integrity associated with dysbiosis fa-
cilitates antigen translocation into systemic circulation,
promoting abnormal immune activation and increasing
allergic susceptibility [16].

Microbial metabolites, particularly SCFAs derived from
dietary fiber fermentation, are critical for maintaining
epithelial integrity and immune tolerance. Reduced fecal
SCFA concentrations have been consistently reported in
allergic children, and depletion of microbial genes related
to fiber metabolism has been associated with an elevat-
ed risk of allergic sensitization [16].

Although most available evidence is associative, experi-
mental studies provide support for causality. Selected
members of the Clostridia class have been shown to im-
prove gut barrier integrity and reduce allergen sensitiv-
ity, while microbiota transfer from healthy infants pro-
tects against allergic responses in animal models [16]. In
contrast, increased abundance of Clostridium species has
been reported in pediatric asthma, and early colonization
with this genus has been associated with a higher risk of
allergic disease development [17].

Most human studies linking gut microbiome alterations
to pediatric allergic diseases are observational and there-
fore demonstrate associations rather than definitive cau-
sality. Experimental models provide supportive mecha-
nistic evidence; however, translation of these findings to
human pediatric populations remains limited.

Conflicting results have been reported regarding the role
of specific taxa, including members of the Clostridium
genus, which have been associated with both protective
and adverse immune effects depending on timing, strain
specificity, and host context.

Further research is required to define strain-specific ef-
fects, optimal timing for microbial modulation, and the
durability of microbiome-related immune programming
across childhood.

Obesity and metabolic dysregulation

Growing evidence indicates that the gut microbiome
plays a critical role in metabolic regulation, energy ho-
meostasis, and immune function, and that disturbances
in microbial composition are strongly associated with
the development of childhood obesity [3,18-19]. Ex-
perimental studies in animal models provide compel-
ling evidence for causality. Transplantation of fecal mi-
crobiota from obese donors into germ-free mice has
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been shown to induce metabolic traits characteristic of
obesity, including increased adiposity and altered en-
ergy regulation. Similarly, gut microbiota derived from
mice that developed obesity following early antibiotic
exposure induced comparable metabolic alterations in
recipient germ-free animals. Moreover, microbial com-
munities from obese hosts exhibit enhanced capacity
for dietary energy extraction, and transfer of these com-
munities results in increased fat deposition in previously
lean recipients [3].

The gut microbiome is also involved in endocrine regula-
tion and metabolic signaling. In children with obesity ac-
companied by central precocious puberty, gut microbial
profiles differ significantly from those of normal-weight
peers. These alterations include an increased abundance
of Firmicutes and a reduction of Bacteroidetes, as along
with elevated levels of Alistipes, Klebsiella, and Sutterella,
and decreased representation of beneficial genera such
as Anaerostipes, Bacteroides, and Bifidobacterium. Such
compositional changes have been linked to disruptions in
inositol metabolism and SCFA production, contributing to
impaired metabolic regulation and excess adiposity [19].

The microbiome further influences neuroendocrine reg-
ulation through its interaction with metabolic pathways.
SCFAs produced by bacterial taxa such as Ruminococ-
cus and Roseburia modulate leptin gene expression via
activation of free fatty acid receptors, thereby affecting
hypothalamic signaling and pubertal timing. Notably, mi-
crobial profiles in girls with coexisting obesity and preco-
cious puberty differ from those observed in children with
either condition alone, suggesting a distinct microbial
pattern associated with combined pathology [19].

Emerging evidence suggests that gut microbiota dysreg-
ulation may represent a biological link between obesity
and asthma. Children with obesity-related asthma exhib-
it heightened immune dysregulation and persistent low-
grade inflammation, and both clinical and experimental
studies have reported microbial disturbances in individu-
als affected by both conditions. However, disease-spe-
cific microbial signatures remain insufficiently character-
ized, and further clinical research is required to define
precise associations [18].

Evidence for a causal role of the gut microbiome in obe-
sity is strong in experimental animal models; however,
pediatric human studies remain predominantly associa-
tive. Although consistent microbial patterns have been
described in children with obesity, causality cannot be
inferred due to the observational nature of most avail-
able data.

Reported microbial signatures in pediatric obesity vary
substantially across studies, likely reflecting differences
in age, pubertal status, diet, ethnicity, and methodologi-
cal approaches, underscoring the heterogeneity of obe-
sity-associated microbiome profiles.

Major knowledge gaps include the identification of dis-
ease-specific microbial signatures, clarification of bidi-
rectional host-microbiome interactions, and determina-
tion of whether microbiome modulation can sustainably
influence metabolic outcomes in children.

The pediatric gut microbiome and its role in childhood diseases: from development to therapeutic potential



Autoimmune diseases (T1D, celiac disease)

Type 1 diabetes (T1D) results from complex interactions
between genetic predisposition and environmental fac-
tors, with the gut microbiome increasingly recognized as
a major contributor to disease pathogenesis. Significant
alterations in microbial composition and function have
been observed in association with islet autoimmunity
and progression to clinical disease [20].

Reported microbial changes include reduced SCFA pro-
duction, altered bile acid and tryptophan metabolism,
and increased intestinal permeability, collectively pro-
moting immune dysregulation. Functional remodeling
of the microbiome during disease progression is further
characterized by decreased bile acid metabolism and in-
creased biosynthesis of inflammatory components such
as lipopolysaccharides [20].

Defects in intestinal barrier proteins and alterations
in exocrine pancreatic function have been identified
in both individuals with T1D and in genetically predis-
posed children prior to disease onset, suggesting that
intestinal dysfunction may precede autoimmune pro-
cesses. Moreover, gut microbiome structure has been
associated with glycemic control, disease duration, and
vascular complications, indicating that microbial vari-
ability contributes to interindividual differences in clini-
cal outcomes [20].

Gastrointestinal disorders (IBD, functional constipation)
Inflammatory bowel disease

The gut microbiome is a central factor in the pathogenesis
of inflammatory bowel disease (IBD), including Crohn'’s
disease and ulcerative colitis [13, 21, 22]. Pediatric IBD is
characterized by reduced microbial diversity, decreased
Firmicutes, and increased Enterobacteriaceae [21, 22].

Loss of beneficial taxa, including Faecalibacterium praus-
nitzii and Bifidobacterium, is frequently observed, while
pro-inflammatory bacteria including Escherichia coli are
enriched. Microbiome composition varies with disease
severity, with microbial profiles during remission more
closely resembling those of healthy controls compared
to those seen during active disease [21, 22].

Ruminococcus gnavus has been linked to severe disease
phenotypes and increased inflammatory activity. Mecha-
nistic evidence suggests that this organism promotes in-
flammation through TLR4-mediated induction of tumor
necrosis factor-a (TNF-a) [21]. Although establishing
causality remains challenging, family and twin studies
suggest that microbial profiles correlate more strongly
with disease state than with shared genetic background.
Inflammation itself may also perpetuate dysbiosis by al-
tering the intestinal metabolic environment [22].

Functional constipation
In functional constipation (FC), accumulating evidence

suggests that gut microbiota dysregulation contributes
to altered intestinal motility [23, 24]. SCFAs, particularly
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butyrate, have been proposed as modulators of bowel
motility, although findings remain inconsistent and cau-
sality has not been established [23].

Comparative studies have demonstrated significant
microbial differences between children with FC and
healthy controls, including reduced Firmicutes and in-
creased abundance of Actinobacteria and Bifidobac-
terium in specific subgroups [24]. Although mecha-
nistic pathways remain incompletely defined, these
findings support a contributory role of dysbiosis in
pediatric FC [23, 24].

Potential use of probiotics in pediatric disease
management

Interest in probiotics has expanded substantially in re-
cent years, coinciding with increased recognition of the
gut microbiome as an active regulator of immune, meta-
bolic, and neurodevelopmental processes in children.
Although probiotics are often discussed as a heteroge-
neous group, clinical effects appear to be strain-specific,
not class-wide. The most consistent evidence in pediat-
ric populations has been reported for selected strains,
particularly Lactobacillus rhamnosus GG, Bifidobacterium
infantis, Bifidobacterium breve, and Saccharomyces boular-
dii. In contrast, results for other strains and multi-strain
formulations remain variable, underscoring the impor-
tance of strain-level characterization when interpreting
clinical outcomes [12-24].

Currently, the strongest clinical evidence supports pro-
biotic use in the prevention and management of acute
infectious diarrhea, antibiotic-associated diarrhea, and
necrotizing enterocolitis in preterm infants. For other
indications, including allergic diseases, obesity, autoim-
mune disorders, and neurodevelopmental conditions,
available data remain limited and largely heteroge-
neous, with inconsistent clinical endpoints and modest
effect sizes.

One of the most consistently reported effects of pro-
biotics is the stabilization of intestinal epithelial integ-
rity. Selected strains of Bifidobacterium, Lactobacillus,
and specific members of the Clostridia class have been
shown to strengthen tight junctions and reduce gut per-
meability, thereby limiting the systemic translocation of
microbial products and dietary antigens. Preservation of
mucosal barrier function is particularly relevant in condi-
tions characterized by chronic inflammation or immune
dysregulation, such as allergic diseases, type 1 diabetes,
and inflammatory bowel disease (IBD) [16, 20, 21, 23].

In addition to their barrier-related effects, probiotics ex-
ert immunomodulatory activity by influencing cytokine
production, promoting regulatory T-cell differentiation,
and attenuating pro-inflammatory pathways. Bacterial
metabolites, most notably SCFAs such as butyrate, con-
tribute to immune tolerance and epithelial health. Impair-
ment in microbial metabolic activity has been reported
across several pediatric disease states, including obesity,
allergic disorders, and autoimmune diseases, indicating
that functional restoration of the microbiome may repre-
sent a therapeutically relevant target [16,18-22].
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Neurodevelopmental and neurological disorders

The microbiota-gut-brain axis provides a mechanis-
tic framework through which probiotics may influence
neurodevelopmental outcomes. Microbial metabolites
regulate neuroimmune crosstalk, blood-brain barrier
integrity, and microglial maturation during critical win-
dows of early development. Altered abundance of Clos-
tridium and Bifidobacterium species has been reported
in children with autism spectrum disorder and related
neuropsychiatric conditions, supporting the hypothesis
that targeted modulation of microbial composition may
influence neurological function [9-13].

Allergic and immune-mediated diseases

In pediatric allergic disease, probiotics are being investi-
gated for their capacity to support immune maturation and
promote oral tolerance. Reduced levels of Bifidobacterium
and selected Clostridia have been associated with amplified
allergic inflammation, whereas restoration of these taxa is
linked to improved immune regulation [14-16]. Experimen-
tal studies further indicate that early-life microbial modula-
tion may influence long-term susceptibility to allergic dis-
ease through immune-programming mechanisms [16].

Obesity and metabolic regulation

Potential metabolic effects of probiotics include modula-
tion of energy extraction from the diet, regulation of lipid
metabolism, and interaction with endocrine pathways.
Gut microbial activity influences leptin signaling and
SCFA production, both of which contribute to adiposity
regulation and pubertal timing. Distinct microbial pat-
terns observed in children with coexisting obesity and
precocious puberty suggest that microbiota composition
may contribute to metabolic heterogeneity within pedi-
atric obesity and may inform individualized therapeutic
approaches [18, 19].

Autoimmune diseases

In autoimmune conditions such as type 1 diabetes and
pediatric IBD, probiotics may support restoration of
disease-associated dysbiosis by enhancing colonization
resistance and modulating inflammatory cascades. Al-
terations in bile acid metabolism, increased lipopolysac-
charide production, and disruption of epithelial defenses
have been reported in both disorders, reinforcing the
concept that microbial intervention may help re-estab-
lish intestinal homeostasis and immune balance [20-22].

Functional gastrointestinal disorders

In functional gastrointestinal disorders, including pediat-
ric functional constipation, modulation of the gut micro-
biota may influence motility patterns through fermenta-
tion processes and SCFA production. Distinct microbial
signatures have been identified in constipated children
compared with healthy controls, providing further ratio-
nale for microbiota-oriented therapeutic strategies in
this population [23, 24].

Interpretation of probiotic efficacy in pediatric popula-
tions is complicated by substantial heterogeneity across
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studies. Variability in probiotic strains, dosing regimens,
treatment duration, age at intervention, and clinical
outcome measures limits comparability between trials.
In addition, many studies involve small sample sizes,
short follow-up periods, and lack mechanistic validation,
collectively reducing the strength of clinical inference.

Translation of probiotic research into routine pediatric
practice remains challenging. The absence of standard-
ized formulations, limited regulatory oversight, and in-
consistent reporting of strain-specific effects hinder
clinical decision-making. Furthermore, interindividual
variability in baseline microbiome composition may in-
fluence therapeutic response, suggesting that a uniform
probiotic approach may not be universally effective.
As a result, despite promising experimental and clinical
findings, evidence-based implementation of probiotics in
pediatric care remains limited.

Conclusion

The pediatric gut microbiome plays an essential role in
shaping metabolic, immune, and neurodevelopmental
outcomes from infancy through adolescence. Accumu-
lating evidence indicates that disruptions in microbial
maturation are associated with a broad spectrum of
childhood diseases, including obesity, allergic disorders,
autoimmune conditions, neurodevelopmental abnormal-
ities, and gastrointestinal pathologies.

Environmental exposures, maternal health, mode of de-
livery, feeding practices, antibiotic use, and dietary pat-
terns collectively influence microbial assembly during
critical developmental windows. When these processes
are perturbed, long-term consequences for immune bal-
ance, metabolic regulation, and neurological develop-
ment may arise.

Probiotics represent a promising tool for microbiome
modulation in pediatric populations, with potential appli-
cations across multiple disease categories. Their effects
include enhancement of epithelial barrier integrity, im-
mune regulation, and restoration of microbial metabolic
capacity. However, current evidence is limited by hetero-
geneity in probiotic strains, dosing regimens, and clinical
outcome measures.

Future research should prioritize well-designed random-
ized controlled trials, longitudinal cohort studies, and
mechanistic investigations to establish causality and
define optimal intervention strategies. A deeper under-
standing of strain-specific effects and developmental
timing will be necessary to translate microbiome science
into evidence-based pediatric therapies.
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Abstract

Introduction and objective: As the prevalence of obesity continues to rise, understanding its impact on quality
of life has become increasingly important for healthcare providers and researchers. The aim of the study was to
validate the Quality of Life with Obesity (QUOLO) questionnaire, a tool designed to assess quality of life among
individuals with obesity. Material and methods: The QUOLO questionnaire is a comprehensive health and
wellness survey with a total of 67 questions covering demographics, health conditions, psychological well-being,
and social factors. This cross-sectional study included 117 participants. Results: The study revealed several
unexpected patterns, with underweight individuals reporting slightly higher quality-of-life scores and obese in-
dividuals showing lower general health scores but similar overall quality of life. Higher BMI was associated with
lower levels of shame and reduced fear of social contact. Male participants reported higher levels of psychologi-
cal distress across multiple domains compared with females, which diverges from typical population patterns.
Conclusions: The absence of strong associations between BMI and quality of life in this sample suggests that
body weight may not be as deterministic of subjective well-being as commonly assumed.

Streszczenie

Wprowadzenie i cel: W obliczu Swiatowe] epidemii otytosci zrozumienie jej wptywu na jakos¢ zycia staje sie co-
raz wazniejsze dla pracownikéw ochrony zdrowia oraz badaczy zajmujacych sie leczeniem pacjentéw z nadmier-
ng masg ciata. Celem badania byta walidacja kwestionariusza Quality of Life with Obesity (QUOLO) stuzacego do
oceny jakosci zycia osdb z otytoscia. Materiat i metody: Kwestionariusz jakosci zycia pacjentéw leczonych z po-
wodu otytosci (QUOLO) to kompleksowa ankieta zawierajgca 67 pytan dotyczacych demografii, stanu zdrowia,
dobrostanu psychicznego i czynnikéw spotecznych. Badanie ma charakter przekrojowy, objeto 117 uczestnikow.
Wyniki: W badaniu zaobserwowano kilka nieoczywistych zaleznosci. Pacjenci z niedowaga uzyskali wyzsze wy-
niki $wiadczace o jakosci zycia i ogélnym stanie zdrowia niz pacjenci z nadmierng masg ciata. Osoby z wyzszym
wskaznikiem masy ciata zgtaszaty nizszy poziom poczuciawstydu i mniejsze obawy przed kontaktami spotecznymi.
Mezczyzni wykazywali wyzszy poziom stresu psychicznego w wielu obszarach w poréwnaniu z kobietami, co
odbiega od typowych wzorcéw populacyjnych. Whnioski: Brak silnych zaleznos$ci miedzy wskaznikiem masy ciata
a jakoscig zycia w badanej grupie sugeruje, ze masa ciata moze nie by¢ tak istotnym czynnikiem determinujgcym
subiektywny dobrostan, jak powszechnie sie przypuszcza.
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Introduction

Obesity is recognized as one of the major public health
challenges of the 21st century, affecting millions of indi-
viduals worldwide. It is not merely a physiological condi-
tion characterized by excessive body fat but a complex
state with far-reaching implications for mental, emotion-
al, and social well-being [1]. As the prevalence of obesity
continues to rise, understanding its impact on quality of
life (Qol) has become increasingly vital for healthcare
providers, researchers, and policymakers [2, 3].

The experience of living with obesity often leads to
a range of psychological challenges, including depres-
sion, anxiety, and low self-esteem [4, 5]. These mental
health issues frequently stem from societal stigma and
discrimination, which can result in social withdrawal
and diminished life satisfaction. Many individuals with
obesity struggle with self-acceptance in the context of
prevailing beauty standards and pressure to conform
to idealized body images. This relentless pressure may
exacerbate feelings of inadequacy and unworthiness,
which are detrimental to mental health [6]. Conse-
guently, the negative psychological outcomes associated
with obesity require thorough assessment and targeted
intervention.

The social aspects of living with obesity are equally sig-
nificant [7]. Social interactions may become increasingly
complex as individuals navigate a world that often mar-
ginalizes larger bodies. Experiences of bullying, social ex-
clusion, and difficulties in forming intimate relationships
are commonly reported [8]. Such social barriers can hin-
der personal development and contribute to diminished
QoL [9]. Understanding the intricate relationship between
obesity and social dynamics is critical for fostering inclu-
sive environments that support individuals in their journey
towards improved health and self-acceptance [10].

In light of these multifaceted challenges, the need for re-
liable measurement tools is paramount. The Quality of
Life with Obesity (QUOLO) questionnaire has been de-
signed to capture the unique experiences of individuals
living with obesity, encompassing psychological, social,
and self-acceptance dimensions. By providing a compre-
hensive assessment of QoL specific to this population,
QUOLO aims to identify areas where individuals may
need the most support and intervention. Psychometric
validation of the questionnaire is essential to ensure its
utility and reliability, enabling clinicians and researchers
to gauge the impact of obesity on QoL effectively.

Thismanuscript presents avalidation study of the QUOLO
guestionnaire, detailing its development, psychometric
evaluation, and relevance for understanding the com-
plex relationship between obesity, mental health, social
functioning, and self-acceptance. Establishing QUOLO
as a robust tool for assessment may enhance the ability
of healthcare providers to address the holistic needs of
individuals with obesity, contributing to improved health
outcomes and quality of life. This research aims to con-
tribute to a deeper understanding of how obesity influ-
ences daily life experiences and to promote resources
that empower individuals on their path to self-accep-
tance and well-being.
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Material and methods

The Quality of Life with Obesity (QUOLO) is an original
questionnaire created by the authors of the study. It is
a comprehensive health and quality-of-life instrument
developed to evaluate the quality of life of patients be-
fore and after bariatric surgery. The survey is focused on
understanding how weight and health conditions impact
various aspects of life, from psychological well-being to
social functioning and healthcare experiences.

Before presenting the survey to the target group, a short
validation study was conducted among medical students
training to become physicians. It was distributed online to
third and fourthyear students of the medical faculty, yield-
ing 117 completed responses (response rate: 85%). Respon-
dents were also asked to provide any remarks regarding the
construction of the survey that that could ameliorate its
quality. The survey was available online for two months for
participants who received the link (March and April 2025).
Approval from the Bioethics Committee of the Military In-
stitute of Warsaw was obtained (code KB/12/24).

The QUOLO questionnaire is a comprehensive health
and wellness survey with a total of 67 questions cover-
ing demographics, health conditions, psychological well-
being, and social factors.

QUOLO questions include:

m Demographics (gender, age, education, employment,
living situation)

m Health status (weight, height, medical conditions,
medications)

m  Quality-of-life measures (general health, physical fit-
ness, self-worth)

m Psychological symptoms (sadness, mood swings,
anxiety, concentration issues)

m Social impact (work difficulties, social interactions,

body image)

Physical limitations (daily activities, mobility, exercise)

Physical symptoms (pain, breathing issues, sleep

problems)

m Healthcare experiences (treatment by medical staff)

Statistical analysis
Statistical analysis was performed with Julius.ai.

All statistical analyses were conducted using Python
(version 3.x) with the pandas, numpy, and scipy librar-
ies. The dataset consisted of survey responses from 117
participants who completed a comprehensive health and
quality-of-life questionnaire.

Continuous variables, including body mass index (BMI),
were calculated from self-reported height and weight.
BMI categories were defined according to WHO stan-
dards: underweight (<18.5 kg/m?), normal weight (18.5-
24.9 kg/m?), overweight (25.0-29.9 kg/m?), and obese
(230.0 kg/m?. Quality-of-life and mental-health mea-
sures were assessed on 5-point Likert scales and con-
verted to numeric values for analysis.

Descriptive statistics, including means, standard devia-
tions, and frequencies, were calculated for all variables.
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Pearson correlation coefficients were computed to ex-
amine linear relationships between BMI and mental-
health measures. Correlation strengths were interpreted
according to Cohen’s conventions: small (r = 0.10), me-
dium (r = 0.30), and large (r = 0.50) effect sizes. All sta-
tistical tests were performed with a significance level of
p=0.05.

Results

The BMI data show a healthy distribution, with a mean
of 22.6 (+4.0), which falls within the normal range (range:
16.4-36.6). The majority of participants (n = 78) were in
the normal BMI category. The distribution of BMI in the
study group is presented in Table 1.

The analysis revealed no significant correlations between
BMI and any of the quality-of-life measures. Correlation
results are presented in Table 2.

ANOVA analyses showed no significant differences be-
tween BMI categories for any quality-of-life measure.
However, the data indicate some counterintuitive pat-
terns, with underweight individuals reporting slightly
higher quality-of-life scores and obese individuals show-
ing lower general health scores but similar overall quality
of life. The relationship between QoL scores and BMl is
presented in Figure 1.

The analysis also revealed several patterns between BMI
and mental-health symptoms. Interestingly, BMI showed
no significant correlations with general quality-of-life
measures such as overall life satisfaction, health, physi-
cal fitness, or self-worth.

Positive correlations suggest that higher BMl is associated
with more frequent mental-health symptoms, while the
negative correlations for shame and social contact anxiety
are counterintuitive, indicating that individuals with high-
er BMI reported lower levels of shame. Feelings of shame
showed the strongest relationship with BMI, with higher
BMI associated with lower shame scores. Mood swings
(r=0.190) and concentration problems (r = 0.185) showed
moderate positive correlations with BMI. The need to cry
(r=0.161) also demonstrated a positive relationship with
BMI. Correlations between BMI and mental-health mea-
sures are presented in Figure 2.

Table 1. Distribution of BMI

Obesity 6
Overweight 27
Normal 78
Underweight 11

Table 2. Correlation with BMI results

Overall quality of life

r=0.021,p = 0.827
r=-0.050, p = 0.594
r=-0.046,p =0.622

General health
Physical fitness

Self-worth

r=-0.074,p = 0.434

The analysis of the results reveals that individuals with
higher BMI reported less shame (r = -0.293, p = 0.001) -
a moderate negative correlation, and less fear of social
contact (r = -0.206, p = 0.027) - a weak but significant
negative correlation (Fig. 3).

The sample included 85 female (72.6%) and 32 male
(27.4%) respondents. The data acquired in the survey
show that males reported higher levels of psychological
distress across multiple domains compared with females,
which contrasts with typical population patterns. This
may be specific to this sample or the particular measures
being validated.

Overall quality-of-life scores were very similar between
genders, with no significant differences. The analysis re-
vealed several statistically significant differences in psy-
chological symptoms. Males reported significantly high-
er scores for the need to cry (p <0.001), mood swings
(p <0.001), and concentration problems (p = 0.026). Male
participants also presented higher levels of health anxi-
ety (p = 0.001), general anxiety (p = 0.001), and shame
(p = 0.043) than female participants.

Discussion

This cross-sectional study of 117 Polish adults examined
the relationships between body mass index (BMI) and
various dimensions of quality of life and mental health.
The findings reveal a complex pattern of associations
that challenges conventional assumptions about weight
and psychological well-being. Contrary to expectations,
no significant correlations were observed between BMI
and core quality-of-life measures, including overall qual-
ity of life, general health perceptions, physical fitness, or
self-worth (all r <0.15, p >0.05).

The mental-health analysis yielded particularly notewor-
thy results, with the most prominent finding being a neg-
ative correlation between BMI and feelings of shame
(r = -0.293), suggesting that individuals with higher
BMI reported lower levels of shame. This counterintui-
tive pattern may reflect cultural factors, adaptive cop-
ing mechanisms, or body-acceptance attitudes within
this population. Modest positive correlations were ob-
served between BMI and mood swings (r = 0.190), con-
centration problems (r = 0.185), and emotional lability
(r =0.161), suggesting some association between higher
weight and specific psychological symptoms.

This Polish survey results challenge common stereotypes
about weight and psychological well-being. Rather than
showing the expected positive correlation between BMI and
psychological distress, the data suggest that individuals with
higher BMI in this sample reported lower levels of shame
and less social anxiety. This may indicate resilience, accep-
tance, or cultural factors specific to this population. The most
striking finding is that higher BMl is significantly associated
with lower levels of shame and social anxiety, which is coun-
terintuitive to common assumptions. The finding related to
shame is particularly interesting, as it contradicts common
assumptions about weight and self-perception.

In this Polish validation sample, body weight is not a major
determinant of perceived quality of life, which contrasts
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Figure 1. Quality-of-life scores by BMI category

with some population studies but may reflect character-
istics specific to this validation cohort. The analysis sug-
gests that while there are some relationships between
BMI and mental-health symptoms, they are complex and
not uniformly aligned with expected patterns. The nega-
tive correlation with shame might indicate resilience or
different cultural attitudes toward body weight within
this population.

The study also showed unexpected results regarding
psychological distress and heath anxiety, with higher lev-
els presented by male participants. This contrasts with
typical population assumptions that females are more
emotionally affected by life stressors.

Participants in the validation survey were asked for
comments on the structure and questions included.
The feedback provided a comprehensive critique of
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a survey focused on health and lifestyle. Respondents
expressed a need for options indicating uncertainty
about their health status, as well as clearer differenti-
ation in physical-activity levels and tolerances, high-
lighting that perceived effort can vary significantly
across activities. Suggestions were also made to in-
corporate combinations of work and study, along-
side an option of “not applicable” for items related
to hospitalization or work status. Some of the par-
ticipants emphasized the importance of adding ques-
tions about headaches, comorbid conditions related
to obesity, and the quality of medical care, particu-
larly regarding treatment attitudes and support for
patients. Following these suggestions, the structure
of the survey will be revised to improve its quality
and create a more nuanced and inclusive approach in
survey design to capture a diverse range of experi-
ences and perspectives.
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BMlI correlations with mental-health measures

(blue = positive, red = negative)

Generalized anxiety |
Reluctance to get out of bed -
Sadness and depression -
Irritation/nervousness -
Health anxiety -

Social contact anxiety -

Need to cry -

Concentration problems -
Mood swings |

Feelings of shame -

0.161

0.185

0.190

Figure 2. BMI correlations with mental-health measures

These findings represent a notable departure from es-
tablished literature on BMI and psychological well-being.
Previous research has consistently demonstrated positive
associations between higher BMlandincreased psycholog-
ical distress, with meta-analyses reporting significant cor-
relations between obesity and depression (r = 0.15-0.25)
and anxiety disorders [11, 12]. However, this study of Pol-
ish adults revealed markedly different patterns, particu-
larly the unexpected negative correlation between BMI
and feelings of shame (r = —0.293), which contradicts find-
ings from Western populations where weight stigma and
shame typically increase with BMI [13, 14].

The absence of significant correlations between BMI and
quality-of-life measures in this sample contrasts sharply
with large-scale studies such as the Nurses’ Health Study
and the Health Professionals Follow-up Study, which
demonstrated clear inverse relationships between BMI
and health-related quality-of-life scores. Similarly, the
modest correlations with mood symptoms (r = 0.19 for
mood swings) are considerably weaker than those re-
ported in longitudinal cohort studies, where obesity has
been associated with a 25-55% increased risk of devel-
oping depression [12].

These discrepancies may reflect important cultural and
contextual factors [15-17]. Research in Eastern Europe-
an populations has suggested different body-image ide-
als and weight-related attitudes compared with Western
societies [17]. Additionally, the Polish cultural context

148

0.2

Correlation with BMI

may include protective factors such as stronger fam-
ily support systems or different social norms regarding
body acceptance that buffer against weight-related psy-
chological distress [18]. The negative shame correlation
in particular warrants consideration of cultural adapta-
tion theories, which propose that individuals in certain
cultural contexts develop resilience mechanisms against
weight stigma [19, 20].

Alternatively, these findings may reflect methodological
differences, including the cross-sectional design, reliance
on self-reported measures, or sample characteristics that
differ from previous studies. The relatively small sample
size (n = 117) may also limit the ability to detect weaker
associations identified in larger epidemiological studies.

Limitations of the study

The number of participants was small, and the sample
consisted primarily of young adults, the majority of
whom did not have obesity. Most participants (78/115)
had normal BMI, which may limit the power to detect
differences. Therefore, conclusions from this survey vali-
dation study cannot be extrapolated to clinical popula-
tions with obesity.

Conclusions

The analysis included 117 participants and shows that
BMI alone is not a strong predictor of overall quality-of-
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Figure 3. Significant BMI-psychological symptom correlations

life measures in this sample. However, because the valida-
tion group included mostly participants without increased
BMI, statistically robust conclusions will require studies
conducted in larger groups of patients with obesity.

The absence of strong BMI-quality of life relationships
in this sample suggests that body weight may not be as
deterministic of subjective well-being as commonly as-
sumed. These findings have important implications for
healthcare approaches to weight management, empha-
sizing the need for individualized, culturally sensitive in-
terventions that consider the complex interplay between

physical and psychological factors. The unexpected nega-
tive correlation with shame warrants further investigation
in larger, longitudinal studies to better understand mecha-
nisms underlying weight-related psychological adaptation.

Future research should explore mediating factors such
as social support, cultural attitudes toward body image,
and coping strategies that may influence the BMI-men-
tal health relationship. Additionally, longitudinal designs
would help establish temporal relationships and identify
potential causal pathways between weight status and
psychological outcomes.
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Streszczenie

Woprowadzenie i cel: Cerebrolizyna jest preparatem o wielomodalnym dziataniu cerebroprotekcyjnym, moggcym wpty-
wac na dziatanie bariery krew-médzg, jednostki nerwowo-naczyniowej, oraz procesy plastycznosci po uszkodzeniu
osrodkowego uktadu nerwowego. Celem pracy jest syntetyczna prezentacja i krytyczna ocena nowych danych klinicz-
nych (opublikowanych po 2020 roku) dotyczacych zastosowania cerebrolizyny w ostrej fazie udaru niedokrwiennego,
w tym jako terapii skojarzonej z reperfuzja, oraz w neurointensywnej opiece u pacjentéw z pourazowym uszkodzeniem
modzgu. Materiat i metody: Przeprowadzono przeglad narracyjny randomizowanych badan klinicznych, metaanaliz oraz
badan prospektywnych i obserwacyjnych, uwzgledniajac analize NIHSS (National Institutes of Health Stroke Scale),
zmodyfikowang skale Rankina (mRS), transformacje krwotoczng (HT), w tym objawowg (sHT), a takze bezpieczenstwo
i wykonalnos¢ leczenia. Wyniki: Badania nad terapig taczong cerebrolizyng z dozylng trombolizg z uzyciem tkanko-
wego aktywatora plazminogenu (CEREHETIS, CERE-LYSE) wykazaty redukcje sHT po trombolizie i szybsza poprawe
oceniang w skali NIHSS, przy braku réznic w 90-dniowym mRS. W rejestrze C-REGS2 u chorych z umiarkowang ostra
fazg udaru niedokrwiennego cerebrolizyna wigzata sie z korzystnym przesunieciem rozktadu mRS i lepszymi wynikami
funkcji poznawczych. Trzy badania obserwacyjne po trombektomii, w tym jedno z 12-miesieczng obserwacjg (CERE-
BROLYSIN-WIM Study) sugerujg wieksza szanse uzyskania niezaleznosci funkcjonalnej i redukcje HT/sHT, jednak brak
randomizacji ogranicza mozliwo$¢ wyciggania wnioskéw przyczynowych. W pourazowym uszkodzeniu mézgu projekt
CAPTAIN (185 chorych) wykazat korzystny wptyw na globalny wielowymiarowy punkt koricowy oceniany w 90. do-
bie, przy poréwnywalnym bezpieczenstwie. Metaanalizy wskazujg na poprawe wynikéw w skali Glasgow, bez redukcji
Smiertelnosci, przy istotnej heterogennosci danych. Whioski: Istniejg obiecujace przestanki dotyczace roli cerebrolizyny
jako terapii wspomagajacej reperfuzje/rehabilitacje w ostrej fazie udaru niedokrwiennego oraz jako interwencji wspo-
magajacej w pourazowym uszkodzeniu mézgu. Potrzebne s3 jednak wieloosrodkowe randomizowane badania kliniczne
Z precyzyjna selekcja pacjentéw oraz optymalizacjg czasu, dawki i dtugosci leczenia.

Abstract

Introduction and objective: Cerebrolysin is a multimodal cerebroprotective agent that may improve the function of
the blood-brain barrier, the neurovascular unit, and plasticity-related processes following central nervous system in-
jury. This study aims to provide a comprehensive overview and critical evaluation of new clinical data (published after
2020) on the use of cerebrolysin in the acute phase of ischaemic stroke, including combination therapy with reper-
fusion strategies, and in neurointensive care for patients with traumatic brain injury (TBI). Materials and methods:
A narrative review of randomised clinical trials (RCTs) involving cerebrolysin, meta-analyses, and prospective/ob-
servational studies was conducted, including analysis of the primary endpoints: National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS), modified Rankin Scale (mRS), haemorrhagic transformation (HT/sHT), safety, and treatment feasibility.
Results: In the acute phase of ischaemic stroke, a meta-analysis of 14 RCTs showed a modest benefit in NIHSS scores
without a consistent effect on 90-day mRS outcomes; CEREHETIS reported lower sHT when cerebrolysin was added
early to thrombolysis, while the multinational C-REGS2 registry demonstrated a favourable ordinal shift in 90-day mRS
and improved cognition without additional safety concerns. Observational post-thrombectomy studies, including cy-
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clic regimens with 12-month follow-up, suggested higher odds of functional independence and reduced HT, although
causal inference remains limited. In TBI, the CAPTAIN trial (185 moderate-to-severe cases) demonstrated a benefit on
a multidomain global outcome at 90 days with comparable safety. Broader meta-analyses suggested improvement in
Glasgow Outcome Scale scores, without a clear effect on mortality and with substantial heterogeneity across studies.
Conclusions: Cerebrolysin appears most promising as an adjunct to reperfusion and rehabilitation in the acute phase of
ischaemic stroke and as supportive therapy in TBI. Definitive multicentre RCTs are needed to refine patient selection,

timing, and dosing.
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Wstep

Leczenie ostrego udaru niedokrwiennego modzgu (ang.
acute ischemic stroke, AlS) ulegto zasadniczej zmianie wraz
z upowszechnieniem terapii reperfuzyjnych - dozylnej
trombolizy z uzyciem tkankowego aktywatora plazmino-
genu (ang. tissue plasminogen activator, tPA) i trombektomii
mechanicznej (ang. mechanical thrombectomy, MT). Priory-
tetem pozostaje mozliwie szybkie przywrdcenie przeptywu
W naczyniu odpowiedzialnym za niedokrwienie, jednak ro-
snace doswiadczenia kliniczne wskazuja, ze techniczny suk-
ces rekanalizacji nie zawsze przektada sie na petny powrét
sprawnosci. Problem ten dotyczy szczegdlnie udaréw spo-
wodowanych niedroznoscig duzych naczyn (ang. large ves-
sel occlusion, LVO), w ktérych mimo skutecznej rekanalizacji
moga dominowac¢ mechanizmy uszkodzenia wtérnego, ta-
kie jak dysfunkcja jednostki nerwowo-naczyniowej, obrzek
cytotoksyczny i naczyniopochodny, mikrozakrzepy, zabu-
rzenia mikrokrazenia i integralnosci bariery krew-moézg
(ang. blood-brain barrier, BBB), prowadzace do wtdrnego
ukrwotocznienia (ang. hemorrhagic transformation, HT).
W praktyce klinicznej skutkuje to rozbieznoscig miedzy
sukcesem technicznym zabiegu (zwykle >90%) a wynikiem
funkcjonalnym, poniewaz 30-50% chorych pozostaje dtu-
goterminowo niesamodzielna (tzw. daremna rekanalizacja -
ang. futile recanalization).

W konsekwencji obserwuje sie ponowne zainteresowanie
strategiami cytoprotekcyjnymi i neuroregeneracyjnymi -
zaréwno jako terapig wspomagajaca leczenie reperfuzyj-
ne, jak i elementem wspierajagcym rehabilitacje ukierun-
kowana na indukcje plastycznosci mézgu [1]. Rownolegle
rozwijane sg inne podejscia adiuwantowe (m.in. hipoter-
mia terapeutyczna, tlenoterapia hiperbaryczna oraz pre-
kondycjonowanie przez niedokrwienie). Ich wdrozenie do
praktyki klinicznej pozostaje jednak wyzwaniem z uwagi
zaréwno na aspekty techniczne, jak i zindywidualizowang
odpowiedzZ na leczenie. Odpowiedz ta moze zaleze¢ od
lokalizacji udaru (podkorowy, korowy, tylnojamowy), jego
etiologii (mikroangiopatia, makroangiopatia), czasu wdro-
zenia terapii, wydolnosci krazenia obocznego oraz innych
czynnikdw indywidualnych [2].
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Cerebrolizyna jest jednym z najlepiej przebadanych le-
kéw neuroprotekcyjnych w chorobach osrodkowego
uktadu nerwowego (OUN) zaréwno na modelach przed-
klinicznych, jak i klinicznych [3]. Jest podawanym poza-
jelitowo lekiem peptydowo-aminokwasowym, ktérego
sktad i multimodalny mechanizm dziatania nasladuja
endogenne czynniki neurotroficzne, co przektada sie na
korzystne wtasciwosci cytoprotekcyjne i neuromodulu-
jace, obserwowane w udarze niedokrwiennym, poura-
zowym uszkodzeniu mézgu (ang. traumatic brain injury,
TBI), tagodnych zaburzeniach poznawczych i otepieniu
w przebiegu proceséw alzheimerowskich, w otepieniu
naczyniopochodnym, a takze w moézgowej angiopatii
amyloidowej, otepieniach monogenowych (np. moézgo-
wej autosomalnie dominujacej arteriopatii z podkorowy-
mi zawatami i leukoencefalopatia, ang. cerebral autosomal
dominant arteriopathy with subcortical infarcts and leuko-
encephalopathy, CADASIL) oraz innych chorobach neu-
rologicznych [4, 5]. Dziatanie cerebrolizyny opiera sie na
zréznicowanych mechanizmach neuroprotekcji, neuro-
regeneracji oraz plastycznosci neuronalnej i synaptycz-
nej. Czynniki neurotroficzne zawarte w cerebrolizynie
(m.in. mdézgowy i rzeskowy czynnik neurotroficzny, czyn-
nik wzrostu nerwow, oreksyny, enkefaliny) przenikaja
przez BBB, inicjuja wewnatrzkomérkowy szlak sygna-
towy Shh (ang. sonic hedgehog), prowadzg do aktywacji
biatek transkrypcyjnych, ekspresji endogennych neuro-
trofin i hamowania proceséw ekscytotoksycznych oraz
stresu oksydacyjnego, a takze korzystnie wptywajg na
funkcje mikrogleju. W pracach przedklinicznych i klinicz-
nych wykazano istotny wptyw cerebrolizyny na funkcje
Srédbtonka i BBB oraz redukcje ryzyka krwotocznego
m.in. po zastosowaniu tPA poprzez przywrécenie in-
tegralnosci komorek endotelium i poprawe funkcji
BBB [6]. Takze w fazie podostrej i przewlektej udaru,
wsréd chorych, u ktérych stosowano cerebrolizyne jako
leczenie uzupetniajgce wczesng i intensywna rehabili-
tacje poudarowa, wykazano zachecajace wyniki w za-
kresie poprawy neurologicznej i odzyskiwania funkcji
motorycznych oraz sprawnosci mowy, przy dobrym pro-
filu tolerancji i bezpieczenstwa [7]. Na podstawie tych
danych cerebrolizyna uzyskata rekomendacje licznych
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towarzystw naukowych (m.in. Sekcji Choréb Naczynio-
wych Polskiego Towarzystwa Neurologicznego (2019),
Europejskiej Akademii Neurologii i Europejskiej Federa-
cji Neurorehabilitacji (2021), Niemieckiego Towarzystwa
Neurorehabilitacji (2020)) w leczeniu wspomagajacym
wczesng rehabilitacje poudarowg, zwtaszcza u chorych
z umiarkowanym lub ciezkim udarem [8].

Podobnie jak w kaskadzie niedokrwienia po udarze
mozgu, TBI inicjuje ztozone procesy wtérnego uszko-
dzenia obejmujace ekscytotoksycznosé glutaminiano-
wa, naptyw jonow Ca*, dysfunkcje mitochondrialng,
stres oksydacyjny, neurozapalenie oraz uszkodzenie
BBB z obrzekiem i zaburzeniami mikrokrazenia. Procesy
te prowadza do postepujacej apoptozy, neurodegene-
racji i pogorszenia funkcji neurologicznych (Ryc. 1) [9].
Na modelach przedklinicznych wykazano, ze cerebro-
lizyna ma korzystne dziatanie farmakologiczne takze
w patomechanizmach TBI, m.in. poprawiajac endo-
genng aktywno$¢ obronng mézgu poprzez utrzymanie
neurotroficznos$ci komadrkowej, neuroprotekcje i neuro-
plastycznosc¢ [10]. Zgodnie z rekomendacjami komitetu
naukowego STAIR Xl, dziatanie cerebroprotekcyjne na
rézne punkty uchwytu w kaskadzie niedokrwienia lub
uszkodzenia pourazowego, zastosowane w odpowied-
nim czasie ma kluczowe znaczenie dla zwiekszenia sku-
tecznosci leczenia [11].

Dotychczasowe dane z randomizowanych badan klinicz-
nych (ang. randomized controlled trial, RCT) i metaanaliz
dotyczace skutecznosci cerebrolizyny w potaczeniu z te-
rapiami reperfuzyjnymi w AlS lub w intensywnej terapii
u chorych z umiarkowanym lub ciezkim TBI pozostajg
nieliczne i mniej spdjne, gdyz obejmowaty heterogenne
populacje pacjentéw m.in. z AlS nieleczonych reperfuzyj-

Udar niedokrwienny mézgu

Uszkodzenie bariery
krew-mézg i jednostki
naczyniowo-nerwowej
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nie lub z tagodnym TBI. W ostatnich latach pojawity sie
jednak wyniki nowych badan nad cerebrolizyng w inten-
sywnej terapii neurologicznej. Uzasadnia to koniecznos¢
szerszej oceny roli cerebrolizyny jako terapii dodanej do
leczenia tPA lub trombektomii mechanicznej w AlS oraz
jako uzupetnienia standardowej intensywnej terapii po
TBI, gdzie kluczowe jest przetozenie wczesnego efektu
radiologicznego po mechanicznej trombektomii lub sta-
bilizacji funkcji zyciowych po TBI na wynik funkcjonalny
zwtaszcza w obserwacji odlegte;j.

Cel

Celem pracy jest syntetyczna prezentacja oraz krytyczna
ocena aktualnych danych pochodzacych z badan klinicz-
nych (ze szczegdlnym uwzglednieniem lat 2020-2025)
dotyczacych zastosowania cerebrolizyny w (1) leczeniu
ostrej fazy AIS, w tym jako terapii skojarzonej z lecze-
niem reperfuzyjnym, (2) intensywnej opiece neurolo-
gicznej (zwtaszcza w pourazowym uszkodzeniu mozgu
i krwotoku podpajeczynéwkowym).

Materiat i metody

Prace przygotowano w formie przegladu narracyjnego
opartego na kluczowych randomizowanych badaniach
klinicznych, metaanalizach oraz nowszych badaniach
prospektywnych i obserwacyjnych (w tym analizach
z dopasowaniem grup) oceniajacych skutecznos$é ce-
rebrolizyny u chorych z AIS po leczeniu reperfuzyjnym
(mechanicznej trombektomii lub trombolizie), z TBI lub
z krwotokiem podpajeczyndéwkowym (ang. subarachno-
id hemorrhage, SAH). Analizie poddano punkty koncowe
o znaczeniu praktyczno-klinicznym: nasilenie deficy-
tu neurologicznego w skali NIHSS (National Institutes

Pourazowe uszkodzenie
mozgu

Ekscytotoksycznos¢
Stres oksydacyjny
Proces zapalny

Obrzek cytotoksyczny

i naczyniopochodny

A

Zaburzenia
mikrokrazenia
Mikrokrwawienia

Neurodegeneracja
i zanik korowo-
-podkorowy

Rycina 1. Wspdlne patomechanizmy ostrego udaru niedokrwiennego mozgu i pourazowego uszkodzenia mézgu
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of Health Stroke Scale), wynik funkcjonalny w zmodyfi-
kowanej skali Rankina (ang. modified Rankin Scale, mRS),
stopien samodzielnosci w skali Barthel (ang. Barthel In-
dex, Bl), czestos¢ HT, w tym objawowej transformacji
krwotocznej (ang. symptomatic hemorrhagic transforma-
tion, sHT), bezpieczenstwo (zdarzenia niepozadane) oraz
wykonalnos¢ i adherencje do schematéw leczenia.

Wyniki
Ostry udar niedokrwienny - nowe dane w erze reperfuzji

We wczesdniejszych badaniach oraz metaanalizach do-
tyczacych pacjentéow z AlS leczonych nieinterwencyj-
nie i rozpoczynajacych leczenie cerebrolizyng w ciggu
48 godzin od udaru wskazywano na ogdlnie korzystny
profil bezpieczenstwa cerebrolizyny oraz mozliwy trend
w kierunku przyspieszenia poprawy neurologicznej,
zwtaszcza u pacjentéw z umiarkowanym lub ciezkim
udarem [12]. Jednak analizowane populacje i stosowane
protokoty leczenia cerebrolizyng byty znaczaco hetero-
genne, co wptywato niekorzystnie na jakos$¢ analizowa-
nych danych [13]. W ostatnio opublikowanej najwiekszej
metaanalizie obejmujacej 14 RCT przeprowadzonych
w latach 2004-2025 (n = 2884), ktéra uwzgledniata
dwa badania obejmujace pacjentéw leczonych trombo-
litycznie, wykazano istotng poprawe w zakresie deficy-
tu neurologicznego na korzysc leczonych cerebrolizyng
(Srednia réznica w redukcji NIHSS w trakcie hospitalizacji
vs grupa kontrolna o 1,39 punktu; 95% Cl: 0,53-2,25;
p = 0,02), przy braku istotnych réznic w zakresie uzyski-
wanej samodzielnosci funkcjonalnej okres$lanej jednak
w szerokim zakresie miedzy 21. a 90. dniem [14]. Auto-
rzy metaanalizy podkreslili potrzebe przeprowadzenia
dalszych badan wysokiej jakosci, aby potwierdzi¢ wptyw
na dtugoterminowe (90-dniowe) wyniki funkcjonalne.

W erze leczenia reperfuzyjnego nowsze prace koncen-

trowaty sie na dwoéch gtéwnych celach:

m zwiekszeniu odsetka chorych osiggajacych niezalez-
nos¢ funkcjonalng po 90 dniach;

m redukcji HT/sHT i innych powiktan reperfuzyjnych.

CEREHETIS - leczenie wspomagajqce terapie
trombolityczng a ryzyko HT

W prospektywnym, randomizowanym, otwartym, wielo-
os$rodkowym badaniu CEREHETIS (2024) oceniano wcze-
sne wiaczenie cerebrolizyny jako terapii wspomagajacej
do tPA u pacjentéw z AIS w zakresie tetnicy $rodkowej
mozgu [15]. W analizowanej kohorcie chorzy w grupie
interwencyjnej (IG, n = 126) otrzymywali cerebrolizyne
30 ml iv przez 14 dni w potaczeniu z tPA i standardowa
opieka, natomiast grupa kontrolna (CG, n = 215) - tPA
i standardowa opieke. Punktami koncowymi byty po-
wiktania krwotoczne: sHT oraz jakakolwiek HT, a takze
wynik funkcjonalny mierzony w skali mRS w 90. dobie
od zachorowania. W analizie ITT (ang. intention-to-treat)
wykazano istotng redukcje sHT w grupie cerebrolizyny
(3,2% vs 9,3%; iloraz szans (ang. odds ratio, OR) 0,248;
95% Cl: 0,072-0,851; p = 0,019) przy trendzie do mniej-
szej czestosci HT (15,9% vs 23,3%; p = 0,078); w ana-
lizie PP (per-protocol) redukcja byta znamienna zaréwno
dla HT (13,7% vs 22,9%; OR 0,417; p = 0,032), jak i sHT
(2,6% vs 9,0%; OR 0,171; p = 0,022). W analizie post hoc
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stwierdzono, ze zmniejszenie ryzyka HT jest najwieksze
u chorych z istotnym ryzykiem krwotocznym wg skali HTI
(m.in. niski ASPECTS, objaw hyperdensyjnej tetnicy $rod-
kowej mdzgu, migotanie przedsionkéw) [16]. Dodatkowo
obserwowano znaczacg, wczesng poprawe stanu neuro-
logicznego w grupie IG (mediana NIHSS w 14. dobie 2 vs
3 punkty; p <0,05), bez istotnych réznic w stanie funkcjo-
nalnym w skali mRS po 90 dniach. Leczenie byto dobrze
tolerowane. Dodatkowo, w podgrupie pacjentéw podda-
wanych zaawansowanej diagnostyce obrazowej (n = 33)
wykazano istotng poprawe parametréw przepuszczalno-
$ci BBB ocenianych w perfuzyjnym CT (iloczyn przepusz-
czalnosci i powierzchni) oraz mniejsza objetos$¢ zawatu
po 14 dniach w grupie cerebrolizyny. Wyniki te wspieraja
hipoteze, ze stabilizacja BBB przez leczenie cerebropro-
tekcyjne moze by¢ jednym z mechanizméw ograniczania
czestosci powiktan krwotocznych po reperfuzji. Autorzy
wskazali, ze zmniejszenie ryzyka krwotocznego przez ce-
rebrolizyne potencjalnie umozliwia wznowienie leczenia
przeciwzakrzepowego o 1-2 dni wczesniej u pacjentéw
z wysokim ryzykiem HT.

Wyniki badania CEREHETIS byty zbiezne z wynikami
innego prospektywnego, randomizowanego, podwadjnie
zaslepionego badania kontrolowanego placebo (CERE-
-LYSE, 2013), w ktérym oceniano bezpieczenstwo i sku-
teczno$¢ skojarzenia alteplazy z cerebrolizyng u 119
chorych z AIS [17]. Leczenie rozpoczynano w ciggu
3 godzin od poczatku objawéw; 1 godzine po tromboli-
zie podawano dozylnie 30 ml cerebrolizyny lub placebo
przez 10 kolejnych dni. Badanie przerwano po trzeciej
analizie posredniej, poniewaz nie wykazano poprawy
mRS w 90. dobie (pierwszorzedowy punkt koncowy)
w poréwnaniu z placebo; jednocze$nie w analizie wtér-
nej istotnie wiecej (p <0,01) pacjentdw w grupie cerebro-
lizyny uzyskiwato poprawe neurologiczng w skali NIHSS,
m.in. po 2 (45,8% vs 25,3%), 5 (66,1% vs 37,3%), 10
(72,1% vs 50,8%) i 30 (75,8% vs 57,6%) dniach.

Terapia dodana do trombektomii mechanicznej

Opublikowano dotychczas kilka badan obserwacyjnych
i klinicznych badan pragmatycznych dotyczacych popu-
lacji leczonych MT, ktére wskazaty na potencjalng popra-
we wynikéw funkcjonalnych po 3 miesigcach od udaru
oraz istotng redukcje powiktan krwotocznych przy sto-
sowaniu cerebrolizyny.

W pilotazowym badaniu obserwacyjnym Poljakovic i wsp.
(2021) oceniano chorych z umiarkowanym lub ciezkim AlS
(NIHSS >8) po nieskutecznej rekanalizacji zwiagzanej z le-
czeniem MT (w skali TICI (Thrombolysis in Cerebral Infarction)
<2b) i/lub tPA [18]. Do badania wtaczono 44 pacjentdw,
przydzielonych do leczenia cerebrolizyng (30 ml/dobe przez
14-21 dni, rozpoczecie leczenia <24 godzin od poczatku
objawdw; n = 23) lub otrzymujacych standardowa terapie
(n = 21). W 90. dobie nie wykazano istotnych réznic w roz-
ktadzie wynikéw klinicznych (mRS), w obserwacji 12-mie-
siecznej odnotowano jednak trend w kierunku wiekszego
odsetka chorych z mRS 0-3 (70% vs 48%; p = 0,1), istotnie
mniejsza czesto$¢ HT (13% vs 38%; p <0,05) oraz dobry
profil bezpieczenstwa cerebrolizyny. Wyniki tego pilotazo-
wego badania miaty istotne znaczenie dla projektu kolej-
nych badan, poniewaz wskazaty na potencjalng opcje tera-
peutyczng z wykorzystaniem leczenia neuroprotekcyjnego
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dla pacjentéw, u ktérych standardowe leczenie reperfuzyj-
ne nie przyniosto oczekiwanych rezultatow.

Badanie ElBassiouny'ego i wsp. (2025) obejmowato
prospektywng ocene przebiegu AIS u chorych otrzymu-
jacych cerebrolizyne jako terapie dodang po skutecz-
nej MT (NIHSS =10, wiek 18-80 lat; mTICI 2b/3, udar
kardiogenny) [19]. Do analizy wtgczono 150 pacjentéw:
75 kolejnych chorych otrzymato cerebrolizyne 30 ml i.v.
raz dziennie przez 14 dni, rozpoczetg <8 godzin po MT,
a 75 stanowito historyczna kontrole (MT + IV rt-PA bez
cerebrolizyny). Gtéwnym punktem koncowym byt odse-
tek chorych z mRS 0-2 w 90. dobie, a drugorzedowym
m.in. NIHSS i mRS w 14., 30. i 90. dobie, zaburzenia
poznawcze oceniane w skali MoCA w 90. dobie, obja-
wowa i bezobjawowa HT oraz $miertelnos¢ i dziatania
niepozadane. Autorzy wykazali istotnie wyzszy odsetek
MRS 0-2 po 90 dniach w grupie cerebrolizyny vs grupie
kontrolnej (odpowiednio: 64% vs 34,7%; p <0,001) oraz
istotnie statystycznie (p <0,05) nizsze wartosci NIHSS
i mRS w kolejnych punktach czasowych (14-90 dni), przy
jednoczesnym istotnym (p <0,01) zmniejszeniu czestosci
jakiegokolwiek HT (20% vs 57,3%) i sHT (2,7% vs 41,3%)
oraz nizszej trzymiesiecznej $miertelnosci catkowitej
(5,3% vs 32%). W analizie podgrup z ASPECTS <10 wy-
kazano lepszy wynik funkcjonalny mRS 0-2 po 3 mie-
sigcach (odpowiednio cerebrolizyna vs grupa kontrolna;
ASPECTS 8-10: 50,7% vs 32%; ASPECTS 6-7: 13,3%
vs 2,7%). Wszystkie wyniki byty spdjne w pierwotnie
analizowane]j kohorcie jak i w grupach dopasowanych
pod wzgledem charakterystyki udaru w analizie PSM
(n = 51 par).

W badaniu Cerebrolysin-WIM Study prowadzonym
przez polskich badaczy (2025) oceniano skutecznosé le-
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czenia u chorych selekcjonowanych pod katem matego
rdzenia zawatu, wydolnego krazenia obocznego (CTA-CS
2-3) i skutecznej rekanalizacji (mTICl 2b-3) [20]. Byto to
jednoosrodkowe badanie prospektywne, otwarte z za-
$lepiong oceng wynikdéw, poréwnane z historyczng grupa
kontrolng dopasowang metodg PSM (50 pacjentéw le-
czonych cerebrolizyng vs 50 w grupie kontrolnej). Cere-
brolizyne podawano w dwéch cyklach: 30 ml iv w ciggu
8 godzin od poczatku objawéw do 21 doby (I cykl) oraz
w fazie rekonwalescencji miedzy 69-90 dobg (Il cykl).
Pierwszorzedowym punktem koncowym byta uzyskanie
funkcjonalnej niezaleznosci (mRS 0-2) w 90. dobie, kto-
rag obserwowano czesciej w grupie cerebrolizyny (68%
vs 44%; p = 0,016; OR 2,7; 95% ClI: 1,2-6,1; NNT 4,2)
(Ryc. 2). Leczenie wigzato sie takze z mniejszym ryzykiem
wtérnego HT (14% vs 40%; p = 0,02; RR 0,37), szybsz3 po-
prawa neurologiczng (NIHSS w 7. dobie: mediana 3 vs 6;
p = 0,01, lepszymi wynikami w skalach funkcjonalnych
(Barthel Index w 30. dobie i po 3 miesigcach). Nie stwier-
dzono réznic w $miertelnosci w 30. i 90. dobie miedzy
grupami. Odsetek chorych z mRS 0-2 po 90 dniach byt
wyzszy u pacjentow, ktorzy otrzymali leczenie pomo-
stowe tPA (80% vs 47,6%; p = 0,03; OR 4,4; 1,1-17,7),
z ASPECTS <10 (61,3% vs 26,3%; p = 0,02; OR 4,4; 1,3-
15,5), z trendem w kierunku samodzielnosci funkcjonal-
nej u pacjentéow bez sHT (65,3% vs 34,7%; p = 0,07; OR
2,39;0,9-6,4).

Badanie Cerebrolysin-WIM Study jest dotychczas je-
dynym opublikowanym badaniem z 12-miesiecznym
okresem obserwacji, w ktéorym wykazano, ze stosowanie
cerebrolizyny wigzato sie z wigkszymi szansami niezalez-
nosci funkcjonalnej po 12 miesigcach, po uwzglednie-
niu potencjalnych czynnikéw zaktécajacych (aOR 6,10;
95% Cl: 1,64-22,66; p <0,01) oraz korzystnym prze-

Cerebrolizyna

Grupa kontrolna

mRS 0-2 (%)

20

Cykle leczenia cerebrolizyna:
Dzien 1.-21., 69.-90.

_______________________________________________________________________________

Dzien 7. 1mc 3 mce

CZAS OD UDARU

12 mcy

Rycina 2. Poréwnanie 12-miesiecznego przebiegu udaru w grupie leczonej cerebrolizyng i w grupie kontrolnej. mRS (ang. modi-

fied Rankin Scale) - zmodyfikowana skala Rankina
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A.
Wspoétczynnik hazardu Wspétczynnik hazardu

Badanie logHR SE Waga (IV, Random, 95% ClI) (IV, Random, 95% ClI)
Staszewski i wsp. 2025 0,9953 0,4148 20,1% 2,71 (1,20; 6,10) —
EIBassiouny i wsp. 2025 1,3695 0,4280 19,3% 3,93(1,70; 9,10) ——
Khasanova i wsp. 2023 0,3240 0,2856 28,9% 1,38 (0,79; 2,42) ——.——
Poljakovic i wsp. 2021 0,7882  0,6801 10,1% 2,20 (0,58; 8,34) ]

Lang i wsp. 2013 0,0699 0,3893 21,6% 1,07 (0,50; 2,30) —

tacznie (95% Cl) 100% 1,92 (1,19; 3,10) —
Przedziat predykcji (0,58; 6,32)

02 05 1 2 5

Heterogenicznoéé: Tau? = 0,1234; Chi2 = 7,01, df = 4 (p = 0,1356); 12 = 42,9%

Test efektu catkowitego: Z = 2.68 (p = 0,0074)

mRS 0-2 90. dzien

B.
Grupa badana  Grupa kontrolna Wspétczynnik ryzyka  Wspétczynnik ryzyka

Badanie Zdarzenia tacznie Zdarzenia tacznie Waga (MH, Random, 95% Cl) (MH, Random, 95% Cl)

Staszewski i wsp. 2025 1 50 12 50 17,4% 0,08 (0,01; 0,62) _

EIBassiouny i wsp. 2025 2 51 22 51 32,1% 0,09 (0,02; 0,37) —-—

Poljakovic i wsp. 2021 1 23 1 21 10,0% 0,91 (0,06; 13,69) )

Khasanova i wsp. 2023 3 117 18 201 40,5% 0,29 (0,09; 0,95) e

tacznie (95% Cl) 241 323 100% 0,18 (0,07; 0,43) -

Przedziat predykcji (0,03;1,12) ——
1T 1T 1

01 0512 10

Heterogeniczno$é: Tau? = 0,1275; Chi2 = 3,53, df = 3 (p = 0,3173); 12 = 14,9%

Test efektu catkowitego: Z = -3,81 (p = 0,0001)

sHT

Rycina 3. Podsumowanie wynikéw badan nad cerebrolizyng jako terapiag dodana do reperfuzji w ostrym udarze nedokrwien-
nym mézgu. A. Wptyw na stan funkcjonalny mRS 0-2 po 90 dniach. B. Wptyw na objawowe wtérne ukrwotocznienie sHT po
24 godzinach. mRS (ang. modified Rankin Scale) - zmodyfikowana skala Rankina, sHT (ang. symptomatic secondary transforma-

tion) - objawowa transformacja krwotoczna

sunieciem w kierunku mniejszej niepetnosprawnosci
w catym 12-miesiecznym rozktadzie mRS (wspdlny OR
dla korzystnego przesuniecia 3,57; 95% Cl: 1,42-8,93;
p <0,01) [21]. Skumulowana $miertelno$¢ po 12 mie-
sigcach byta podobna w obu grupach (po 18%). Wsrod
0sob, ktore przezyty, 6% pacjentéw z grupy cerebroli-
zyny w poréownaniu z 19% w grupie kontrolnej wyma-
gato opieki instytucjonalnej (nieskorygowany OR 0,26;
95% Cl: 0,07-0,99; NNT 8). W analizie wieloczynnikowej
leczenie cerebrolizyna (obok mTICI 3, CTA-CS 3), byto
istotnym predyktorem uzyskania niezaleznosci funk-
cjonalnej po 12 miesigcach (OR 3,5, 95% Cl: 1,4-8,6,
p <0,05).

Zestawiajagc  wyniki omodwionych czterech badan
wskazuje sie na istotny i korzystny wptyw cerebroli-
zyny na poprawe rokowania i odzyskanie samodziel-
nosci funkcjonalnej w 90. dobie oraz w redukcji ryzyka
wtérnego ukrwotocznienia (Ryc. 3). Znaczenie klinicz-
ne uzyskanych danych badawczych jest potencjalnie
duze (poprawa wynikow funkcjonalnych i bezpieczen-
stwa reperfuzji po MT), jednak interpretacje ogranicza
jednoosrodkowy, nierandomizowany projekt badan,
dlatego wyniki nalezy traktowac jako wstepne i wyma-
gajace potwierdzenia w wieloosrodkowych badaniach
z randomizacja.
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Terapia uzupetniajgca rutynowq opieke w AlS

C-REGS2 (Cerebrolysin REGistry Study in Stroke 2) byto
prospektywnym, otwartym, kontrolowanym badaniem
efektywnosci leczenia cerebrolizyng w rutynowej prak-
tyce klinicznej w poréwnaniu ze standardowg terapig
prowadzong w 16 krajach w latach 2018-2024 zgod-
nie z zasadami GRACE [22]. Do badania wtgczono cho-
rych z AIS z umiarkowanym deficytem neurologicznym
(NIHSS 8-15). Do analizy zakwalifikowano 1769 (1021
leczonych vs 748 w grupie kontrolnej). Mediana NIHSS
wynosita 10, schemat leczenia cerebrolizyng byt zindy-
widualizowany i najczesciej obejmowat dawke 30 ml sto-
sowang przez 10 dni. Wielkos$¢ efektu raportowano jako
uogolniong miare Mann-Whitneya (MW), interpretowa-
ng probabilistycznie jako prawdopodobienstwo lepsze-
go wyniku w grupie aktywnej terapii wzgledem kontroli,
gdzie MW >0,50 wskazuje przewage leczenia. W ocenie
gtownego punktu koncowego (analiza porzagdkowa mRS
po 90 dniach) cerebrolizyna okazata sie istotnie skutecz-
niejsza od standardowej terapii (MW 0,6157; 95% ClI:
0,59-0,64; p <0,0001; OR 2,03, NNT 8,6), a korzystny
efekt utrzymywat sie takze w analizie podgrup (np. nieza-
leznie od wczesniejszej trombolizy, ktérg otrzymata tylko
niewielka (okoto 20%) grupa chorych). Przewaga cere-
brolizyny uwidocznita sie réwniez w punktach drugo-
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rzedowych (mRS w 21. dobie, NIHSS w 21. i 90. dobie),
z umiarkowanym wzrostem odsetka bardzo dobrego wy-
niku funkcjonalnego (mRS 0-1, OR 2,74; 95% Cl: 2,12-
3,60; p <0,0001) oraz niezaleznosci funkcjonalnej (mRS
0-2; OR 2,88; 95% Cl: 2,28-3,68; p <0,0001). Odnoto-
wano rowniez lepsze wyniki w skali MoCA (MW 0,55;
95% Cl: 0,53-0,58; p <0,0001) szczegdlnie u pacjentéw
z wyjsciowymi deficytami poznawczymi. Nie stwierdzo-
no réznic w bezpieczenstwie miedzy grupami.

Ostre niedokrwienie rdzenia i udar siatkowki

Ostre niedokrwienie rdzenia (zespot Becka) oraz zator
siatkdwki, spowodowane odpowiednio niedroznoscia
tetnicy rdzeniowe] przedniej i tetnicy srodkowej siat-
kéwki, zaliczane sg do spektrum udaru niedokrwienne-
go OUN. Zwykle maja niekorzystne odlegte rokowanie,
z utrzymujaca sie przewlekle znaczng niesamodzielno-
$cig (z obustronnym niedowtadem lub porazeniem kon-
czyn ponizej poziomu uszkodzenia, utrata czucia bdlu
i temperatury oraz zaburzeniami autonomicznymi ze
strony pecherza lub jelit) lub jednooczng Slepotg. W pra-
cy kazuistycznej przedstawiono przypadek 78-letniego
pacjenta leczonego zachowawczo (leki przeciwkrzepli-
we, steroidoterapia, intensywna rehabilitacja neurolo-
giczna) z powodu zespotu niedokrwienia rdzenia, u kto-
rego obserwowano poprawe stanu klinicznego oraz
radiologicznego po podaniu cerebrolizyny (w dwadch
10-dniowych cyklach). W opisywanym przypadku ko-
rzystny przebieg po zastosowaniu cerebrolizyny moze
wynikac¢ przede wszystkim ze stabilizacji bariery krew-
rdzen, a takze potencjalnych efektdw neuroprotekcyj-
nych i przeciwobrzekowych, ktére mogty ograniczac
wtérne uszkodzenie rdzenia i sprzyja¢ poprawie kli-
nicznej [23]. Podobny korzystny efekt opisywano row-
niez u pacjentéw z udarem siatkéwki, prawdopodobnie
zwigzany z wptywem na bariere krew-siatkéwka [24].
Doniesienia te wymagaja potwierdzenia w dalszych
badaniach.

Intensywna terapia i opieka neurologiczna
Pourazowe uszkodzenie mézgu

W obszarze intensywnej terapii neurologicznej dostep-
ne dowody dotyczace cerebrolizyny sg takze zacheca-
jace. Najczesciej analizowany byt wptyw cerebrolizyny
na przebieg TBI. Do badan wtgczano chorych w réznym
stanie neurologicznym i czasie od urazu czaszkowo-moé-
zgowego, stosowano takze zréznicowane dawki leku
(10-50 ml/dobe) i dtugosé terapii (5-30 dni). W wiek-
szosci prac odnotowano korzystny profil bezpieczenstwa
oraz umiarkowany, zalezny od doboru populacji trend
potencjalnej korzysci z leczenia cerebrolizyng na popra-
we funkcji poznawczych i samodzielnosci.

Projekt CAPTAIN obejmowat analize prospektywng
dwéch randomizowanych, podwdjnie zaslepionych ba-
dan fazy llIb/IV kontrolowanych placebo, do ktérych
witaczono 185 chorych z umiarkowanym lub ciezkim TBI
(Glasgow Coma Scale, GCS 6-12) i stosowano cerebroli-
zyne w trzech cyklach (50 ml/dobe przez 10 dni, nastep-
nie dwa cykle po 10 ml/dobe przez 10 dni) jako leczenie
dodane do standardowej opieki. Bioragc pod uwage zto-
zono$¢ kliniczng nastepstw TBI obejmujgcy deterioracje
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ruchowg i poznawczg (w tym zaburzenia w komunikacji,
szybkosci przetwarzania, pamieci roboczej i nastroju),
analize pierwotnego, wielowymiarowego punktu korico-
wego obejmujacego 13 miar (funkcjonalnych i neuropsy-
chologicznych) przeprowadzono metodg Wei-Lachina
(test dla globalnego poréwnania wielu skorelowanych
zmiennych), a wielko$¢ efektu wyrazano jako uogdlniong
miare MW dla wyniku ztozonego (MWcombined).

W CAPTAIN | wtaczono 46 pacjentéow (w tym 22 do
grupy z cerebrolizyna); w analizie pojedynczych skal uzy-
skano przewage m.in. w tescie Stroopa oraz Kolorowym
Tescie taczenia Punktow czeéc 1/2 (Tab. 1) [25]. W ana-
lizie pierwszorzedowego punktu koncowego w popula-
cji ITT wynik byt graniczny (p <0,1; MW = 0,63; 95% ClI:
0,48-0,77; OR = 2,1), natomiast w analizie PP chorzy le-
czeni cerebrolizyng uzyskiwali istotng poprawe wynikéw
(b=0,02; MW = 0,69; 95% Cl: 0,53-0,85; OR = 3,2) przy
poréwnywalnym profilu bezpieczenstwa z placebo.

W CAPTAIN Il zrekrutowano 142 chorych ($redni wiek
47,4 roku; $redni GCS przy przyjeciu 10,4) [26]. W ana-
lizie pierwszorzedowego punktu korcowego w populacji
ITT i PP wykazano istotny efekt na korzys$¢ cerebrolizyny
w 90. dobie (odpowiednio, MW = 0,59; 95% Cl: 0,52~
0,66;p =0,01; MW =0,602; 95% Cl: 0,53-0,68; p <0,01;
n = 74/55) oraz przewage na korzy$¢ cerebrolizyny we
wszystkich 13 pojedynczych skalach. Przezycie pacjen-
téw leczonych cerebrolizyng nie réznito sie od przezycia
pacjentow z grupy kontrolnej. Analizy podgrup wykazaty
istotne statystycznie zmniejszenie poziomu leku u pa-
cjentéw z umiarkowana lub ciezka niepetnosprawnoscia
pourazowy, z duzg wielkoscig efektu (standaryzowa-
na réznica Srednich, ang. standardized mean difference,
SMD = 0,73) w grupie leczonej cerebrolizyna [27].

Prospektywna metaanaliza serii CAPTAIN (tacznie 185
pacjentéw; sredni GCS 10,3; wiek 45,3 roku) potwier-
dzita korzystny efekt cerebrolizyny w globalnym punk-
cie koncowym, znamienny w 30. dobie (MWcombi-
ned = 0,60; 95% Cl: 0,52-0,66; p = 0,02; SMD = 0,31;
OR = 1,69) oraz w 90. dobie (MWcombined = 0,60; 95%
Cl: 0,52-0,68; p = 0,015; SMD = 0,34; OR = 1,77), z do-
bra spdjnoscia miedzy badaniami (I*> = O w analizach ta-
czonych) i porownywalnym bezpieczenstwem [28].

Szersza perspektywe przedstawia niedawno opubli-
kowana przez polskich autorow metaanaliza obejmu-
jaca tacznie 10 badan (n = 8749) o zrdéznicowanych
schematach leczenia (10-50 ml/dobe iv), czasie tera-
pii wynoszacym 5-30 dni oraz rozpoczeciu leczenia od
24 godzin do ponad 20 miesiecy po urazie; trzy badania
byty zaslepione) [29]. Punkty koncowe stanowity ska-
le GCS, GOS (Glasgow Outcome Scale), smiertelnosé
oraz dtugosc¢ hospitalizacji. Wyniki wykazaty istotng
poprawe GOS na korzysc cerebrolizyny (réznica $red-
nich, ang. mean difference, MD: 0,42; 95% Cl: 0,262-
0,581; p <0,001, przy istotnej heterogenicznosci grup
I> = 70,55), mniej jednoznaczny sygnat dla popra-
wy w skali GCS (MD 1,34; 95% Cl: -0,258 do 2,945,
przy bardzo duzej heterogenicznosci I*> = 94,20). Nie
stwierdzono wptywu na dtugos$¢ hospitalizacji (MD
-1,255 dnia; 95% Cl: -6,422 do 3,913; p = 0,634;
I> = 85,14) ani na $miertelno$¢. W podsumowaniu me-
taanalizy wskazano na potencjalnie korzystny wptyw
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Tabela 1. Zbiorcze zestawienie wynikéw badan CAPTAIN | i Il w pourazowym uszkodzeniu mézgu (TBI) [25-28]

Pro;ekt/. Interwencja | Gtéwny punkt koncowy . Wyniki Wybrane wyniki Anallzla
populacja pierwszorzedowe drugorzedowe bezpieczenstwa
CAPTAINI Cerebrolizyna
RCT, DB, 50 ml/dobe Wielowymiarowy | ITT: p <0,1: MW = 0,63 | >troop Word/
8 (10 dni), potem . h o 1. ] Dots p = 0,0415;

placebo; ztozony punkt koricowy (95% Cl: 0,48-0,77); ~ ;

- 10 ml/dobe . 8 ) ' MW = 0,6816;
umiarkowany/ - skal funkcjonalnych SMD =0,45; OR=2,1 - .

P (dni 31-40 |. . Color Trails 1 Poréwnywalne
ciezki TBI, i 61-70) vs i neuropsychologicznych = 00223 2 blacebo
GCS 6-12; lacebo: orag | (test Wei-Lachina; PP: p = 0,0240; MV@ 079 Color P
N =46 (grupa P ’ MWocombined) w dniach | MW = 0,69 (0,53-0,85); . N )

standardowa N ; N Trails 2 p = 0,0170;
aktywna/ ek 10./30./90. SMD =0,69; OR = 3,2 MW = 073
kontrolna: opieka T
22/24) medyczna
CAPTAIN I PP: dzien 90.:
MW = 0,6026;
RCT, DB, p = 0,0058. Digit
placebo; Symbol p = 0,0068;
umiarkowany/ Dzien 90.: MW = 0,59 Stroop Word/ Poréwnvwalne
ciezki TBI; Jak wyzej Jak wyzej (95% Cl: 0,52-0,66); Dots p = 0,0009; 5 Iacyebo
N =139 p=0,0119 Digit Span Fwd P
w analizie p = 0,0164; Bwd
(80/59); wiek p = 0,0014; Color
47,4; GCS Trails 1 p = 0,008;
10,4; BPRS 2,6 HADS-D p = 0,004
. Dzier 30.: MW = 0,60; s Cerebrolizyna
Analiza p = 0,0156; SMD = 0,31; (r;)"(')r‘izz'ﬁir‘offz'y) vs placebo:
OR = 1,69;

_ . Jak wyzej Jak wyzej - . zgony 3,9%
M= 185; wiek Dziefi 90.: MW = 0,60; | , bei-Lachin: Vs 8,4%
45,3; GCS - i B . MW = 0,6272;

10,3 BPRS 2,8 p=00146;5MD = 0,34, _0,0039; =0
= ’ OR=1,77 ’ ’ SAE 7,8% vs 18,1%

RCT (ang. randomized controlled trial) - randomizowane badanie kliniczne; DB (ang. double-blind) - podwajnie zaslepione; TBI
(ang. traumatic brain injury) - urazowe uszkodzenie mézgu; GCS (ang. Glasgow Coma Scale - skala $pigczki Glasgow; BPRS (ang.
Brief Psychiatric Rating Scale) - krotka skala oceny psychiatrycznej; ITT (ang. intention-to-treat) - analiza zgodnie z przydziatem/
randomizacja; PP (ang. per-protocol) analiza zgodnie z protokotem; Wei-Lachin test - test globalny dla wielu skorelowanych
punktéw koncowych; MW - efekt Manna-Whitneya; MWcombined - uogdlnienie dla ztozonego punktu koncowego (Wei-
-Lachin); Cl (ang. confidence interval) - przedziat ufnosci; SMD (ang. standardized mean difference) - standaryzowana roznica
$rednich; OR (ang. odds ratio) - iloraz szans; Digit Symbol - Digit Symbol Coding - test kodowania symboli/cyfr; miara szybkosci
przetwarzania; Digit Span Fwd/Bwd - powtarzanie cyfr wprost/wstecz (uwaga i pamiec robocza); HADS-D (ang. Hospital Anxiety
and Depression Scale) - podskala depresji; SAE (ang. serious adverse events) - ciezkie zdarzenia niepozadane; I - statystyka

heterogenicznosci w metaanalizie

leczenia na wynik kliniczny lub funkcjonalny mierzony
GOS (i prawdopodobnie takze GCS), ale podkres$lono
takze ograniczenia wynikajgce z heterogenicznosci, réz-
norodnych schematéw dawkowania i niedoboru duzych
RCT, postulujac dalsze badania ukierunkowane na okre-
slenie optymalnego protokotu leczenia.

Najwieksze dotychczas retrospektywne badanie ko-
hortowe (2015), obejmujace 6151 chorych, wykazato
poprawe stanu Swiadomosci oraz stanu funkcjonalne-
go w grupie cerebrolizyny (odpowiednio na podstawie
skali GOS i mRS) w poréwnaniu z grupg kontrolng [30].
W innym badaniu retrospektywnym (2017), obejmuja-
cym 129 chorych po ciezkim TBI, stwierdzono korzyst-
ny wptyw leczenia dawka 10 ml/dobe przez 30 dni na
poprawe stanu funkcjonalnego po 3 i 6 miesigcach [31].
Réwniez w metaanalizie 8 badan wykonanych przed
rokiem 2018, o réznej metodologii, wykazano, ze cho-
rzy leczeni cerebrolizyng (n = 112) uzyskiwali korzystny
wynik w skali GOS czesciej niz osoby z grupy kontrolnej
(OR 3,01; 95% ClI: 1,7-5,1; p = 0,003) oraz ze prawdo-
podobienstwo poprawy funkcji poznawczych byto w tej
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grupie istotnie wyzsze niz w grupie kontrolnej (OR 3,4;
95% Cl: 1,8-5,2; p <0,001) [32].

Krwotok podpajeczynéwkowy

W jedynym dotychczas opublikowanym pilotazowym
badaniu randomizowanym, podwdjnie zaslepionym
i kontrolowanym placebo (2020) u chorych z SAH z tet-
niaka oceniano bezpieczenstwo i wykonalnos$¢ interwen-
cji zwiagzanej z podawaniem cerebrolizyny 30 ml/dobe
iv przez 14 dni (rozpoczynanych w ciggu <96 godzin
od zachorowania) w poréwnaniu z placebo; do badania
wtaczono 50 pacjentéw (25 vs 25) [33]. Leczenie byto
logistycznie mozliwe do przeprowadzenia (wysoka kom-
pletno$¢ podan i obserwacji) i wigzato sie z podobnym
do placebo profilem bezpieczenstwa. Jednoczesnie nie
wykazano przewagi w gtéwnym funkcjonalnym punkcie
koncowym po 6 miesigcach: odsetek dobrego wyniku
funkcjonalnego (definiowanego jako Glasgow Outcome
Scale-Extended, GOSE 5-8) wynidst 76% w grupie otrzy-
mujacej cerebrolizyne vs 68% w grupie placebo (OR 1,49;
95% Cl: 0,43-5,17). W analizach wtérnych (np. mRS) nie
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stwierdzono istotnych réznic miedzy grupami. Biorac
pod uwage wysoka czestos¢ wtornego niedokrwienia
po SAH oraz ograniczone mozliwosci zapobiegania skur-
czowi naczyniowemu, wskazane jest przeprowadzenie
dalszych badan w celu okreslenia efektywnosci terapii
cerebroprotekcyjnych w tej populacji o wysokim ryzyku
powiktan naczyniowych.

Dyskusja

Upowszechnienie trombolizy dozylnej i MT zasadniczo
poprawito rokowanie w AlS, ale jednoczes$nie uwidoczni-
to ograniczenia podejscia skoncentrowanego wytacznie
na uzyskaniu rekanalizacji. Nawet przy wysokim odsetku
technicznie skutecznych zabiegéw czes$¢ chorych pozo-
staje dtugoterminowo niesamodzielna, co wskazuje, ze
o wyniku decydujg réwniez procesy zachodzace w mi-
krokrazeniu oraz na styku jednostki nerwowo-naczy-
niowej i bariery krew-maézg. Utrzymujaca sie dysfunk-
cja srédbtonka, zaburzenia na poziomie mikroperfuzji,
obrzek naczyniowy i aktywacja odpowiedzi zapalnej
moga podtrzymywac stres oksydacyjny, wptywacé nieko-
rzystnie na penumbre metaboliczng oraz nasila¢ wtérne
uszkodzenie tkanki okotozawatowej [34].

Cerebrolizyna dziata neuroprotekcyjnie i neurorestora-
cyjnie w udarze niedokrwiennym oraz po TBI, hamujac
kluczowe elementy kaskady niedokrwiennej i prozapal-
nej: ekscytotoksycznos¢ glutaminianows i stres oksy-
dacyjny. Dzieki temu ogranicza uszkodzenia DNA i bia-
tek oraz martwice i apoptoze komérek. Réwnoczeénie
moze wspiera¢ réznorodne procesy naprawcze mozgu,
promujac neuro-, synapto- i aksonogeneze, co sprzyja
przywracaniu funkcji neuronalnych. Te wtasciwosci cere-
brolizyny - gtéwnie opisane na modelach przedklinicz-
nych - doskonale wpisujg sie w nowo proponowang tak-
sonomie dla lekdw neuroprotekcyjnych (Tab. 2).

Réwniez na podstawie badan klinicznych udowodnio-
no, ze cerebrolizyna wykazuje dziatanie multimodalne,
wptywajac na kilka elementéw kaskady uszkodzenia nie-
dokrwienno-reperfuzyjnego, a takze wspierajgc procesy
plastycznosci neuronalnej w fazie podostrej. Przedsta-
wione w niniejszej pracy dane z badanh reperfuzyjnych
sugeruja przede wszystkim mozliwo$¢ redukcji powiktan
krwotocznych przy zachowaniu dobrego profilu bezpie-
czenstwa. W CEREHETIS wczesne wtaczenie cerebroli-
zyny po tPA wigzato sie z istotng redukcjg sHT oraz tren-
dem do redukcji HT, a w podgrupie, w ktdrej wykonano
oceng obrazowa odnotowano poprawe parametréw
przepuszczalnosci BBB i mniejszg objetos¢ zawatu [15].
W CERE-LYSE, mimo braku poprawy wyniku w skali mRS
po 90 dniach (gtéwny punkt koncowy), obserwowano
szybsza poprawe neurologiczng w skali NIHSS w kolej-
nych punktach czasowych, co moze wspierac hipoteze
o wczesnym, biologicznym efekcie leku [17].

Wprawdzie dowody na skuteczno$¢ cerebrolizyny po
MT pochodzg w wiekszosci z badan obserwacyjnych,
ale w kilku niezaleznych kohortach wykazano istotng re-
dukcje powiktan krwotocznych oraz korzystny wptyw na
wynik funkcjonalny. Pilotazowe badanie Poljakovic i wsp.
sugerowato mniejsze ryzyko HT i korzystny trend w ob-
serwacji 12-miesiecznej, choc liczba jego uczestnikow
byta niewielka i obejmowato chorych z nieoptymalnym
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wynikiem rekanalizacji [18]. Badanie ElBassiouny’ego
i wsp. wykazato wyzszy odsetek pacjentéw niezaleznych
funkcjonalnie (mRS 0-2) po 90 dniach oraz duza redukcje
HT/sHT w poréwnaniu z kontrolg historyczna, co nalezy
interpretowac ostroznie z uwagi na mozliwo$¢ btedéw
wynikajacych z réznic w opiece i doborze pacjentéw do
grup [14].

Szczegélnie interesujace sg wyniki badania Cerebroly-
sin-WIM Study, w ktérym zastosowano selekcje pacjen-
téw z matym rdzeniem zawatu, wydolnym krazeniem
obocznym i skuteczng rekanalizacja, a leczenie w dwéch
cyklach wigzato sie z wiekszym odsetkiem niezalezno-
$ci funkcjonalnej (mRS 0-2) po 90 dniach oraz korzyst-
nym przesunieciem rozktadu mRS, utrzymujgcym sie do
12 miesiecy po korekcie o kluczowe predyktory wyniku
po EVT [20, 21].

Wazne uzupetnienie tych badan przynosza rejestry oparte
na rzeczywistych danych klinicznych (real-world evidence).
W rejestrze C-REGS2 cerebrolizyna stosowana wraz ze
standardowg terapiag w umiarkowanym AIS wigzata sie
z korzystnym przesunieciem rozktadu mRS po 90 dniach
w kierunku poprawy funkcjonalnej oraz poprawa w dome-
nach poznawczych, przy braku réznic w bezpieczehstwie
w poroéwnaniu ze standardowa opieka [22].

Wspdlnym mianownikiem wynikéw tych réznych badan
jest zmniejszenie ryzyka powiktarn krwotocznych oraz
poprawa sprawnosci, zwtaszcza u chorych z wyjscio-
wo rozlegtym udarem. Prawdopodobnie ma to zwigzek
z poprawa funkcji BBB, ktéra reguluje wiele proceséw
kluczowych dla homeostazy mdzgu, m.in. mikrokraze-
nie i ztozone funkcje jednostki nerwowo-naczyniowej.
Ttumaczy to korzystny wptyw cerebrolizyny w innych
chorobach OUN przebiegajacych z pierwotnym (TBI,
SAH) lub wtérnym uszkodzeniem BBB (choroby neuro-
degeneracyjne) i moze wskazywac na skutecznos$¢ takze
w uszkodzeniach bariery krew-rdzen i krew-siatkow-
ka. Jednak dziatanie cerebrolizyny w AIS i TBI wykracza
poza korzystny wptyw na BBB, poniewaz poprawe sta-
nu klinicznego obserwowano réwniez u chorych bez HT
oraz w odlegtej obserwacji klinicznej (np. 12-miesiecz-
nej), gdzie wptyw nastepstw uszkodzenia BBB w fazie
ostrej jest juz minimalny [21].

Ponadto dobrze opisano neurotroficzne dziatanie cere-
brolizyny oraz jej wptyw na poprawe plastycznosci mézgu,
m.in. podczas rehabilitacji afazji w fazie poudarowej, co
wykazato w ostatnio opublikowanym badaniu ESCAS [7].
Dotychczas stabo poznany jest jednak wptyw cerebroli-
zyny na przebieg ostrej fazy udaru krwotocznego i SAH,
chociaz w tych wskazaniach prowadzone s3 juz badania
(np. polskie badanie CLINCH) [35].

W TBI patomechanizmy wtérnego uszkodzenia (ekscyto-
toksycznos¢, naptyw jonow Ca?*, dysfunkcja mitochon-
driéw, stres oksydacyjny, neurozapalenie i uszkodzenie
BBB z zaburzeniami mikrokrazenia) s cze$ciowo zbiezne
z patomechanizmami AlS, co stanowi biologiczne uzasad-
nienie dla strategii cerebroprotekcji. Program CAPTAIN
i metaanalizy badan wykazaty istotny wptyw na popra-
we wynikow funkcjonalnych na korzys$¢ cerebrolizyny
w 90. dobie przy poréwnywalnym profilu bezpieczen-
stwa z placebo, ale s3 obarczone duzg heterogeniczno-
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Tabela 2. Taksonomia lekéw o potencjalnym dziataniu neuroprotekcyjnym i ich mechanizmy dziatania w udarze niedokrwiennym

Cele fizjologiczne

Neuroprotekcja
»,pomostowa”

z leczeniem
reperfuzyjnym
(bridging
neuroprotectives)

| Mechanizm

Spowolnienie progres;ji
zawatu w fazie przed

i krétko po reperfuz;ji.
Podtrzymanie
metabolizmu
neuronalnego poprzez
zwiekszenie odpornosci
na hipoksje.

| Przyktady z badan nad cerebrolizyng

1) Badanie CEREHETIS: jednoczesne podanie leku z wlewem r-tPA przed
reperfuzja poprawito wczesny stan neurologiczny [15].

2) Model przemijajacego zamkniecia tetnicy sSrodkowej mézgu u szczura:
podanie cerebrolizyny 3 godziny po niedokrwieniu zmniejszato objetos¢
zawatu przez ograniczenie strefy penumbry metabolicznej (aktywacja szlaku
CREB/PGC-1a oraz hamowanie powstawania wolnych rodnikéw, zapobiegato
gromadzeniu mleczandw i rozwoju kwasicy mleczanowej) [2].

Stabilizatory BBB

Poprawa integralnosci
BBB przed i po
reperfuzji.

1) Badanie CEREHETIS: poprawa funkcji BBB wykazana w badaniach
neuroobrazujacych [15].

2) Redukcja ryzyka wtérnego ukrwotocznienia przy zastosowaniu
cerebrolizyny wykazana w badaniach réznych faz [15, 18]

3) Badanie przedkliniczne: poprawa funkcji BBB po leczeniu trombolitycznym
przez cerebrolizyne poprzez poprawe funkcji potaczen scistych

komorek $rédbtonka (tight junctions) oraz obnizenie stanu prozapalnego

i prokoagulacyjnego [18].

Stabilizacja
mikrokrazenia

Ochrona integralnosci
srédbtonka tetniczek

i naczyn wtosowatych,
w zapobieganiu
zjawiska no-reflow

po reperfuzji

Randomizowane, podwdjnie zaslepione, kontrolowane placebo badanie

u 46 pacjentow z ostrym udarem niedokrwienn moézgu wykazato istotne
zmniejszenie indeksu pulsacyjnosci po udarze, co sugeruje poprawe
dynamiki mézgowego przeptywu krwi w tozysku mikrokrazenia po leczeniu
cerebrolizyng [34]

Woczesna
neuroprotekcja

Spowolnienie
patologicznych
proceséw zapalnych,

Badanie przedkliniczne (in vitro): cerebrolizyna zmniejszata $mieré neurondéw
w modelach nasladujacych niedokrwienie, w tym w warunkach toksycznosci

przeciwobrzekowe

obrzeku mdzgu oraz
wtérnemu wklinowaniu

! zapob|ega}n|e oksydacyjnych glutaminianu, zahamowania metabolizmu indukowanego jodooctanem oraz
uszkodzeniu wystepujacych deregulacji darki wapniowe]j indukowanej jonomycyng [31]
reperfuzyjnemu bezposrednio gulacji gospoda apniowe indukowanej jonomycyna
po reperfuz;ji.
Badania Woo i wsp. oraz Zhang i wsp. u pacjentéw z krwotokiem
podpajeczynéwkowym z tetniaka lub urazowym uszkodzeniem mézgu
Dziatanie Redukcja ryzyka wykazaty istotne obnizenie markeréw prozapalnych (IL-1B, IL-6, TNF-a oraz

akwaporyny-4) kluczowych dla obrzeku naczyniopochodnego, co sugeruje,
ze cerebrolizyna moze tagodzi¢ szkodliwe skutki obrzeku mézgu i tym
samym redukowacd wtdrne uszkodzenia zwigzane ze wzrostem cisnienia
$rédczaszkowego i wgtobieniem [32].

Opodzniona
neuroprotekcja,
indukcja
neuroplastycznosci

Zmniejszenie
nastepstw uszkodzenia
reperfuzjnego oraz
apoptozy i dysfunkcji
mitochondrialnej.

Promowanie
synaptogenezy

i neuroplastycznosci,
poprawa funkcji
jednostki naczyniowo-
-nerwowe;.

1) Rézne badania przedkliniczne wykazaty, ze cerebrolizyna posiada
aktywno$¢ neurotroficzng, neuroprotekcyjng (poprzez ochrone przed
ekscytotoksycznoscia indukowang glutaminianem, proliferacje neuronalnych
komorek progenitorowych, co zwieksza réznicowanie neuronéw

i oligodendrocytéw dzieki nasileniu sygnalizacji Shh i jej receptorow,
modulowanie endogennych poziomdw neurotrofin) co sprzyja poprawie
powrotu do sprawnoséci po udarze w przypadku podania <48 godzin w modelu
niedokrwienia tetnicy srodkowej mézgu [31,33].

2) Badanie CARS i metaanalizy badan wykazaty, ze cerebrolizyna podawana
raz dziennie przez 21 dni, rozpoczynajac 24-72 godzin po poczatku

udaru, korzystnie wptywa na sprawnos¢ funkcjonalng i ogdélng sprawnos¢

u pacjentow w fazie wczesnej rehabilitacji poudarowej [26, 28].

BBB (ang. blood-brain barrier) - bariera krew-mozg; r-tPA (ang. recombinant tissue plasminogen activator) - rekombinowany
tkankowy aktywator plazminogenu

$cig populacji oraz schematéow dawkowania [25-28].
Z punktu widzenia praktyki OIT szczegdlnie istotne jest,
ze w badaniach o wyzszym rygorze metodologicznym
nie obserwowano sygnatu pogorszenia bezpieczenstwa,
co jest warunkiem koniecznym do prowadzenia dalszych
prob pragmatycznych w populacji ciezkiego TBI, czesto
obcigzonej powiktaniami ogélnoustrojowymi.

Najwazniejszym ograniczeniem obecnego stanu wiedzy
pozostaje dominacja badan otwartych i obserwacyjnych
w kontekécie MT oraz czeste stosowanie kontroli histo-

rycznych, co zwieksza ryzyko resztkowego wptywu czyn-
nikéw zaktécajacych (m.in. réznic w kwalifikacji do EVT,
czasie do reperfuzji, standardach opieki poreperfuzyjne;j,
profilaktyce powiktan oraz intensywnosci i jakosci rehabi-
litacji). Rdwniez w badaniach trombolitycznych brak spoj-
nego wptywu na wynik w skali mRS w 90. dobie moze wy-
nika¢ z niedostatecznej mocy, réznic w oknie czasowym
i doborze punktéow koncowych oraz heterogenicznosci
populacji. W efekcie aktualne dane w AlS nalezy trakto-
wac jako obiecujace, ale wcigz niewystarczajace do jedno-
znacznego wnioskowania na temat skutecznosci.
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Z praktycznego punktu widzenia najbardziej racjonalne
wydaje sie ukierunkowanie przysztych wieloosrodko-
wych RCT na pacjentow przed lub wczesnie po reperfu-
zji, u ktorych ryzyko powiktan naczyniowych i uszkodze-
nia reperfuzyjnego jest najwieksze (np. niski ASPECTS,
zwiekszone ryzyko HT, znaczny deficyt neurologiczny,
brak krazenia obocznego). W projekcie badan powin-
no sie uwzgledniaé: standaryzacje wysokiej jakosci re-
habilitacji, wielowymiarowe punkty koncowe (funkcje
poznawcze, nastrdj, jakos¢ zycia i markery obrazowe,
np. przepuszczalnosci BBB) oraz diuzszg obserwacje
(212 miesiecy). Tylko takie podejscie pozwoli wiarygod-
nie rozstrzygnaé, czy strategia taczenia reperfuzji z cere-
broprotekcjg przektada sie na trwata poprawe rokowania
i redukcje niesprawnosci.

Jednak z perspektywy Kklinicznej, przy zachowaniu
ostroznosci interpretacyjnej, dane z ostatnich lat wspie-
rajg rozwazenie cerebrolizyny jako spersonalizowanej
terapii wspomagajacej u chorych z umiarkowanym lub
ciezkim udarem, zwtaszcza w ramach wczesnej rehabili-
tacji poudarowej oraz w scenariuszach o podwyzszonym
ryzyku uszkodzenia reperfuzyjnego, jak réwniez u pa-
cjentéw z umiarkowanym lub ciezkim TBI. Zbieznos$¢ wy-
nikow kilku kohort, korzystny profil bezpieczenstwa oraz
pojawiajace sie rekomendacje towarzystw naukowych
w obszarze neurorehabilitacji sugeruja, ze dalsze badania
sg zasadne, a kluczowym wyzwaniem pozostaje identy-
fikacja populacji, ktéra odniesie najwiekszg korzysé, oraz
optymalizacja czasu rozpoczecia, dawki i dtugosci terapii.

Whioski

m Cerebrolizyna stanowi obiecujacg terapie wspo-
magajaca leczenie reperfuzyjne w AlS, potencjalnie
tagodzac uszkodzenie reperfuzyjne i poprawiajac
wczesny stan neurologiczny oraz dtugoterminowe
wyniki funkcjonalne. Dalsze badania sg niezbedne do
petnego okreslenia roli cerebrolizyny w standardo-
wym protokole leczenia ostrego udaru niedokrwien-
nego, ze szczegélnym uwzglednieniem optymalnego
dawkowania, czasu rozpoczecia terapii oraz identy-
fikacji podgrup pacjentow, ktérzy moga odnies¢ naj-
wieksze korzysci z tego leczenia.

m W intensywnej opiece neurologicznej u chorych po
TBI potwierdzono wykonalno$¢ i bezpieczenstwo sto-
sowania cerebrolizyny, natomiast dowody skuteczno-
$ci w odniesieniu do twardych punktéw korncowych
pozostajg ograniczone. Konieczne sg wieloosrodkowe
RCT projektowane z uwzglednieniem realiéw OIT.
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Streszczenie

Ptaty skérno-powieziowe dostarczajg szerokich mozliwosci rekonstrukcji ubytkow tkanek miekkich koriczyny dolne;j.
W niniejszym artykule przedstawiono przypadek 39-letniego pacjenta po resekcji miesaka w okolicy kolana, u ktérego
zastosowano rekonstrukcje z uzyciem odwréconego ptata tydkowego. Ten regionalny ptat charakteryzuje sie korzyst-
nym ukrwieniem wstecznym, stabilnoscig oraz minimalnym obcigzeniem miejsca dawczego, co pozwala na jednoczaso-
we pokrycie ubytku i ochrone struktur gtebokich stawu kolanowego. Wolne ptaty niejednokrotnie s3 metoda z wyboru
w rekonstrukcji wiekszych defektow konczyny dolnej, jednak ich zastosowanie bywa ograniczone w przypadku wspot-
wystepowania choréb naczyn obwodowych, cukrzycy, ran pourazowych lub u pacjentéw obcigzonych zwiekszonym
ryzykiem powiktan okotooperacyjnych. Odwrécony ptat tydkowy pozwala natomiast na skuteczne pokrycie ubytku,
skrocenie czasu operacji oraz ograniczenie ryzyka powiktan przy zachowaniu funkcji koriczyny. Opisany przypadek po-
twierdza, ze odwrécony ptat tydkowy jest bezpieczng, efektywng i praktyczng metoda rekonstrukcji ubytkéw tkanek
miekkich konczyny dolnej, oferujaca w wybranych sytuacjach przewage nad wolnymi ptatami mikrochirurgicznymi.

Abstract

Fasciocutaneous flaps offer a wide range of options for the reconstruction of lower-limb soft-tissue defects. This article
presents the case of a 39-year-old patient who underwent sarcoma resection in the knee region, followed by recon-
struction using a reverse sural flap. This regional flap is characterised by favourable retrograde perfusion, structural sta-
bility, and minimal donor-site morbidity, enabling single-stage defect coverage and protection of the deep structures of
the knee joint. Free flaps are frequently considered the method of choice for the reconstruction of larger lower limb de-
fects; however, their use may be limited in the presence of peripheral vascular disease, diabetes mellitus, post-traumatic
wounds, or in patients with an increased risk of perioperative complications. In contrast, the reverse sural flap provides
effective defect coverage, reduced operative time, and a lower risk of complications while preserving limb function.
The presented case confirms that the reverse sural flap is a safe, effective, and practical option for lower-limb soft-tissue
reconstruction, offering advantages over free microsurgical flaps in selected clinical scenarios.

Stowa kluczowe: odwrdcony ptat tydkowy; rekonstrukcja konczyny dolnej; ubytek tkanek miekkich; kolano; alternatywa
dla wolnych ptatow

Keywords: reverse sural flap; lower limb reconstruction; soft tissue defect; knee; alternative to free flaps
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Wstep

Miesak to nowotwodr pochodzenia mezenchymalnego,
rozwijajacy sie w tkankach miekkich, takich jak miesnie,
tkanka ttuszczowa, naczynia krwionosne oraz powie-
zi. Leczenie chirurgiczne miesakéw zwykle wymaga ra-
dykalnej resekcji, co prowadzi do powstania znacznych
ubytkéw tkanek miekkich. Skuteczna rekonstrukcja tych
ubytkéw jest kluczowa dla ochrony struktur gtebokich
konczyny, zachowania funkcjonalnos$ci oraz umozliwie-
nia pézniejszej rehabilitacji pacjenta [1].

Ptat skérno-powieziowy to fragment skéry wraz z przy-
legta powiezig, przenoszony w celu pokrycia ubytku
tkanek miekkich. W odréznieniu od wolnych ptatow
mikrochirurgicznych, ptaty regionalne zachowujg wta-
sne unaczynienie, co pozwala na ich przesuniecie lub
odwrdcenie w obrebie sasiednich struktur anatomicz-
nych. Odwrécony ptat tydkowy jest przyktadem ptata
skérno-powieziowego, w ktérym przeptyw krwi odbywa
sie wstecznie dzieki perforatorom tetnicy strzatkowe;.
Ta technika umozliwia stabilne i bezpieczne pokrycie
ubytkéw konczyny dolnej, ograniczajgc czas operacji
oraz zmniejszajac ryzyko powiktan w poréwnaniu z wol-
nymi ptatami mikrochirurgicznymi [2].

Opis przypadku

Mezczyzna, lat 39, zostat przyjety w trybie planowym
przyspieszonym do Klinicznego Oddziatu Chirurgii Pla-
stycznej, Rekonstrukcyjnej i Leczenia Oparzen Wojsko-
wego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu
Badawczego w Warszawie, w celu rekonstrukcji ubyt-
ku tkanek miekkich okolicy kolana po resekcji miesaka,
z uzyciem ptata skérno-powieziowego.

Chory jest aktywny zawodowo, w wolnym czasie upra-
wia motocross. Pierwotnie przeszedt resekcje miesaka
tkanek miekkich w innym os$rodku. Po zabiegu okazato
sie, ze resekcja nie byta radykalna. Nastepnie zastoso-
wano radioterapie, po ktérej wykonano kolejny zabieg
chirurgiczny, polegajacy na wycieciu resztkowej tkanki
nowotworowej w bliznie pozostatej po miesaku. Pacjent
zostat przyjety planowo w celu rekonstrukcji ubytku
tkanek miekkich okolicy kolana z wykorzystaniem ptata
skérno-powieziowego unaczynionego wstecznie przez
perforatory tetnicy strzatkowej. W badaniu klinicznym
stwierdzono ubytek tkanek miekkich przedniej czesci
kolana o wymiarach 6 cm x 3 cm.

Po przyjeciu pacjenta przeprowadzono szczegétowg oce-
ne kliniczng oraz zaplanowano leczenie operacyjne. Przed
zabiegiem doktadnie okreslono technike operacyjna. Na
skérze oznaczono perforatory naczyniowe pod kontrolg
ultrasonograficzng, a takze przesledzono przebieg ner-
wu tydkowego, co umozliwito bezpieczne zaplanowanie
i wypreparowanie ptata skérno-powieziowego. Pobra-
no wymaz z rany do badania mikrobiologicznego. Przed
zabiegiem wiaczono profilaktyke przeciwkrzepliwg oraz
antybiotykoterapie empiryczng - klindamycyne w dawce
300 mg dozylnie trzy razy dziennie. Prowadzono leczenie
przeciwbdlowe. Po zakonczeniu diagnostyki przedope-
racyjnej pacjent zostat zakwalifikowany i przygotowany
do zabiegu operacyjnego. W prezentowanym przypadku
zdecydowano sie na zastosowanie ptata skérno-powiezio-
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wego unaczynionego wstecznie przez perforatory tetnicy
strzatkowej, umozliwiajgcego efektywne pokrycie ubytku
przy zachowaniu integralnosci struktur okolicy kolana.

Etap | operacji - wyciecie zmiany i przygotowanie
odwréconego ptata tydkowego

W pierwszym etapie operacyjnym wypreparowano ptat
tydkowy. Wykonano naciecie skéry nad uprzednio wy-
znaczong linig peczka tydkowego, przechodzac przez
tkanke podskérng, dotarto do powiezi miesnia brzucha-
tego tydki. Nastepnie wypreparowano ptat skérno- po-
wieziowy wraz z peczkiem naczyniowo-nerwowym do
okoto 2 cm ponizej dotu podkolanowego. Zidentyfiko-
wano, podwigzano i przecieto nerw suralny oraz zyte od-
strzatkowa. Podwigzano i przecieto perforatory do mie-
$nia. Nastepnie uniesiono ptat skérno-powieziowy wraz
z wWyspa skérng, powiezia, nerwem i zyta do punktu obro-
tu na szypule powieziowej. Ptat oparty byt na unaczynie-
niu wstecznym, pochodzacym od perforatoréow tetnicy
strzatkowej oraz zyty odstrzatkowej. Po odpreparowaniu
byt zywy, prawidtowo unaczyniony. Pozostawiono go
w pierwotnym potozeniu i ufiksowano do brzegéw ubyt-
ku szwami skornymi, pozostawiajac do obserwacji.

Etap Il operacji - chirurgiczne oczyszczenie rany w okolicy
przysrodkowej kolana z ufiksowaniem odwréconego ptata
tydkowego

Oczyszczono i opracowano rane w okolicy kolana prawe-
go, uzyskujac krwiste podtoze. Wykonano ciecie taczace
punkt obrotu ptata z rana. Wypreparowano ptaty skérne.
Wykonano staranng hemostaze. Zrotowano ptat na rane
w okolicy kolana. Przyszyto szwami pojedynczymi, zato-
zono saczek w biegunie pod ptatem. Nastepnie zblizono
brzegi rany w miejscu dawczym szwami do mieénia. Umy-
to i nattuszczono miejsca pobrania wolnego przeszczepu
skéry posredniej grubosci (WPSPG). Dermatomem po-
brano WPSPG o grubosci 0,2 mm z okolicy uda prawego.
Starannie roztozono pobrane WPSPG w miejscu ubytku,
uzyskujac petne pokrycie (100%). Zastosowano staplery
i szwy skérne. Zatozono opatrunek na miejsca dawcze.
Przebieg $réd- i pozabiegowy niepowiktany. Materiat
operacyjny zgodny.

Bezposrednio po operacji ptat wykazywat prawidtowg
zywotnos$é. Wiaczono leczenie farmakologiczne: kwas
acetylosalicylowy w dawce 75 mg raz dziennie doustnie
oraz pentoksyfiline 200 mg dozylnie dwa razy dziennie.
Prowadzono leczenie przeciwbdlowe oraz profilaktyke
przeciwkrzepliwa.

Pierwsza zmiana opatrunku nastgpita w drugiej dobie po
zabiegu - usunieto goérny saczek, przemasowano ptat
w celu ewakuacji tresci krwistej i rozpoczeto uruchamia-
nie pacjenta. W czwartej dobie zmieniono saczek, a opa-
trunki byty nastepnie wymieniane co 2 dni. Od trzeciej
doby wtaczono antybiotykoterapie celowang na podsta-
wie wyniku wymazu pobranego przed zabiegiem. Kolej-
ne zmiany opatrunkéw wykazywaty prawidtowy proces
gojenia. W dziesiatej dobie obserwowano brzezng mace-
racje naskérka na ptacie, proces gojenia ptata skérno-po-
wieziowego przebiegat prawidtowo. Chorego wypisano
z zaleceniami regularnych zmian opatrunkéw pod kon-
trolg ambulatoryjna.

Odwrdécony ptat tydkowy jako skuteczna alternatywa dla wolnych ptatéw w rekonstrukcji ubytkéw tkanek migkkich koriczyny dolnej - opis przypadku
Julia Weronika Nosko, Adrianna Truszyrska-Zawisza, Julia Nowosielska, Jacek Skoczylas, Piotr Jasek, Artur Szewczyk



W dalszej obserwacji w poradni kontrolowano gojenie
pooperacyjne. Proces gojenia przebiegat prawidtowo.
Po okoto miesigcu pacjent zgtosit sie z podejrzeniem
zakazenia ran resztkowych i zostat przyjety na oddziat.
Chory nie goraczkowat (temperatura 37°C). W miejscu
pobrania ptata stwierdzono wtérne gojenie w obrebie
gornego i dolnego bieguna ptata. Pobrano wymaz z rany
na posiew, wykonano toalete rany, usunieto pojedyn-
cze staplery skérne i zatozono opatrunek z jodoformem
w celu miejscowej antyseptyki. Mezczyzna pozostawat
w dobrym stanie ogdlnym, z poprawa stanu miejscowe-
go. Hospitalizacja trwata 2 dni, po czym pacjenta wypi-
sano do domu z zaleceniami ambulatoryjnymi. Kontrole
w poradni potwierdzity catkowite wgojenie ptata i prawi-
dtowe funkcjonowanie konczyny.

Dyskusja

Miesaki naleza do grupy rzadkich, ztosliwych nowotworéw
wywodzacych sie z tkanki mezenchymalnej. Obejmuja po-
nad 70 podtypow histopatologicznych. Okoto 4/5 z nich
wywodzi sie z tkanek miekkich, a pozostate z kosci. W Eu-
ropie zapadalnos$¢ wynosi 4-5 przypadkéw na 100 000
0sob rocznie [3]. Resekcja oszczedzajaca konczyne jest
aktualnie ztotym standardem w leczeniu miesakéw tkanek
miekkich [4]. Badania wykazaty, Zze potaczenie leczenia
operacyjnego z radioterapig skutkuje lepszymi efektami
niz stosowanie tylko metod chirurgicznych. Radioterapia
wptywa jednak na podatnos$¢ tkanek i przyjmowanie sie
przeszczepdw w poézniejszej rekonstrukcji. Radioterapie
przedoperacyjng lub pooperacyjng dobiera sie indywidu-
alnie do pacjenta. Wyjsciowy stan tkanek ma istotne zna-
czenie dla pozniejszej rekonstrukgji [5].

Zabiegi chirurgii plastycznej odgrywajg kluczowg role
w przywroceniu wygladu oraz funkgji korczyny po lecze-
niu miesakéw [6]. W 1981 roku Pontén opisat ptat powie-
ziowo-skorny jako opcje rekonstrukcji dla ubytkéw tkanek
miekkich konczyny dolnej, szczegdlnie w okolicy stawu
kolanowego. Ptat ten jest powszechnie wykorzystywany
w chirurgiirekonstrukcyjnejnapoziomie podudzia: od piety,
przez kostke, az do kolana. Najczesciej jest on jednak sto-
sowany w dolnej 1/3 tydki [7]. Ptat tydkowy jest typowo
zlokalizowany pomiedzy dotem kolanowym a potowa
podudzia, nad gtowami miesnia brzuchatego tydki. Jest
on jednym z najdtuzszych ptatow powieziowo-skérnych
konczyny dolnej [7]. Odwrécony ptat tydkowy to pfat
wyspowy, unerwiony przez nerw tydkowy, ktérego una-
czynienie pochodzi od perforatoréw tetnicy strzatkowej
i ma charakter wsteczny. Preparowanie tego ptata wyma-
ga ostroznosci, gtéwnie wzgledem tetnicy strzatkowej [8].
W planowaniu preparowania niezwykle przydatne jest
badanie USG doppler, poniewaz konieczne jest doktadne
przesledzenie unaczynienia danego obszaru [7]. Pobranie
ptata tydkowego, ze wzgledu na jego uszyputowanie, nie
wymaga zaplecza mikrochirurgicznego. Dzieki temu re-
konstrukcje z jego uzyciem sa bardziej dostepne niz inne
metody i mogg by¢ realizowanie przez osrodki o zréznico-
wanych zasobach [9].

Tripathee i wsp. w przegladzie systematycznym wyszcze-
golnili najczesciej wystepujace powiktania tej metody.
Wystgpity one u 1/4 pacjentéw, u ktérych przeprowa-
dzano rekonstrukcje z uzyciem odwréconego ptata tyd-
kowego. Odnotowano m.in. cze$ciowg martwice ptata
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oraz przekrwienie zylne [9]. Lekkie przekrwienie zylne
zwykle ustepuje samoistnie w ciggu kilku dni [7]. Cat-
kowita martwica ptata, bedaca najpowazniejszym powi-
ktaniem, wystgpita w okoto 2,5% przypadkéw. Wczesne
wykrycie objawow nieprawidtowej adaptacji ptata moze
poméc w zapobieganiu catkowitej martwicy. Dlatego
wazne jest szkolenie personelu medycznego w zakresie
wczesnego rozpoznawania nieprawidtowosci [9]. Opisa-
no rowniez powiktania, takie jak krwiak oraz zakazenie
okolicznych tkanek. Wsréd czynnikow ryzyka wystgpie-
nia powiktan mozna wyrézni¢ cukrzyce, wiek powyzej
40 lat oraz choroby naczyniowe [8].

Odwrécony ptat tydkowy stosuje sie jednak w leczeniu
ubytkdéw u pacjentéw ze stopa cukrzycowa, uzysku-
jac doskonaty wskaznik wygojenia mimo wystepowa-
nia u nich wyjsciowo czynnikéw ryzyka [8]. Wykazano
jednak, ze cho¢ metoda ta moze by¢ z powodzeniem
stosowana u pacjentéw z cukrzyca i chorobami naczyn
obwodowych, nalezy zachowa¢ ostroznos¢ wybierajac ja
u palaczy, gdyz ryzyko wystgpienia czeSciowej martwicy
jest u nich trzykrotnie wieksze [10]. Znaczacym czyn-
nikiem ryzyka jest réwniez niewydolnos$¢ zylna, ktéra
zwieksza ryzyko powiktan nawet dziewieciokrotnie [11].
Poniewaz ptat pobierany jest wraz z unerwieniem,
u operowanych pacjentéw obserwuje sie zanik czucia na
bocznej powierzchni stopy oraz parestezje, ktére jednak
z czasem ustepuja [7]. Metodami pozwalajacymi walczy¢
z najgorszym powiktaniem, jakim jest martwica ptata
(czesciowa lub catkowita), sg uniesienie nogi, cewniko-
wanie proksymalnego kikuta zyty odstrzatkowej lub ,do-
tadowanie” zylne. Niektdrzy autorzy zalecaja takze tzw.
opdznienie ptata, czyli przeciecie naczynia lub naciecie
bocznych krawedzi wyspy skérnej w celu przekierowania
przeptywu krwi. Wadg ptata, majaca charakter czysto es-
tetyczny, jest widoczna blizna w miejscu dawczym, ktéra
nie powoduje jednak ograniczenia funkcji konczyny [7].

Mimo to ptat tydkowy znajduje powszechne zastosowa-
nie w chirurgii rekonstrukcyjnej i charakteryzuje sie pro-
filem bezpieczenstwa poréwnywalnym z innymi metoda-
mi pokrywania ubytkow tkanek. Ze wzgledu na wysoka
skuteczno$¢ tej metody zaréwno w populacji dorostych,
jak i dzieci, ptat tydkowy powinien by¢ brany pod uwage
w terapii rekonstrukcyjnej w kazdej grupie wiekowej [12].
Gtéwnymi zaletami sg stosunkowo proste wypreparo-
wanie, nienaruszenie gtéwnych tetnic zaopatrujgcych
konczyne dolng oraz mata czesto$¢ powiktanh w miejscu
pobrania [8]. Najwiekszg jego zaletg jest jednak mozli-
wos¢ skutecznego przeprowadzenia rekonstrukcji bez
udziatu chirurga plastycznego, co zwieksza dostepnosc
tej metody [9].

Okolica konczyny dolnej obszarem wymagajacym pod
wzgledem chirurgicznym i moze stwarzaé wieksze trud-
nosci rekonstrukcyjne niz inne obszary anatomiczne [13].
W przesztoéci uwazano, ze wolne ptaty miesniowe, ze
wzgledu na bogate unaczynienie tkanki miesniowej, za-
pewniajg najlepsze warunki gojenia ubytkéw z odstonie-
tg koscia. Z biegiem czasu dowiedziono jednak, ze ptaty
skérno-powieziowe majg wyzszg gesto$¢ naczyniowa
i powinny by¢ metoda z wyboru w rekonstrukcji ubyt-
kow tkankowych z odstonieta powierzchnig kosci [14].
Nie istnieje jedna uniwersalna technika zaopatrywania
i rekonstrukcji ubytkéw tkanek miekkich, ktéra odpowia-
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databy na potrzeby wszystkich pacjentéw. Ptat tydkowy
bez watpienia nalezy jednak do czesto wybieranych me-
tod, zapewniajac dobre wyniki funkcjonalne [15].

Wybér pomiedzy zastosowaniem odwrdconego ptata
tydkowego a ptata wolnego wcigz pozostaje tematem de-
baty wérdd chirurgéw rekonstrukcyjnych. Zgodnie z za-
sadg ,drabiny rekonstrukcyjnej” ptat tydkowy, ze wzgle-
du na swoje wtasciwosci, znajduje sie na wczes$niejszym
etapie niz wolne ptaty. Wyniki prawidtowej adaptacji
ptata tydkowego w badaniach wypadajg korzystniej niz
wyniki adaptacji wolnych ptatéw [9]. Jest to uzyteczna
metoda, szczegdlnie gdy istniejg przeciwwskazania do
zastosowania rekonstrukcji mikrochirurgicznej za po-
moca wolnego ptata tkankowego [7]. W badaniu prze-
prowadzonym w grupie 221 pacjentéw pediatrycznych
poréwnano zastosowanie uszyputowanego ptata tydko-
wego oraz wolnego ptata mikrochirurgicznego. Srednia
powierzchnia fragmentu uzywanej do pokrycia ubytku
tkanki byta znacznie wieksza w przypadku ptata wol-
nego. Istotnie wiecej pacjentdow wymagato przeszczepu
skéry w miejscu dawczym po uzyciu tydkowego ptata
uszyputowanego, natomiast zdecydowanie wieksza licz-
ba pacjentéw poddanych rekonstrukcji z uzyciem wolne-
go ptata wymagata jego wtérnego pocieniania. Rdznice
w czestosci powiktan pozabiegowych nie byty istotne
statystycznie, a obie metody charakteryzowaty sie po-
rownywalnym profilem bezpieczenstwa. Ptat tydkowy
jest jednak mniej wymagajacy, poniewaz nie wymaga od
operatora umiejetnosci mikrochirurgicznych, a czas ope-
racji jest krotszy. Powierzchnia pobranych tkanek jest
mniejsza, a co za tym idzie, ptat tydkowy jest przezna-
czony do rekonstrukcji ubytkéw o okreslonej lokalizacji
i wielkosci, ze wzgledu na swoje uszyputowanie oraz
ograniczone rozmiary [14].

W przypadku gdy skéra oraz tkanki miekkie tylnej po-
wierzchni goleni nie sg naruszone, odwrdcony ptat tydko-
wy stanowi dobrg oraz dostepng metode chirurgicznej re-
konstrukcji ubytkéw o réznej etiologii [16]. Jego zaletg jest
réwniez znacznie tatwiejsza ewentualna reperacja oraz
uniesienie tkanek niz w przypadku wolnego ptata [14].

Podsumowanie

Pacjent po dwukrotnej resekcji miesaka oraz uzupet-
niajacej resekcji blizny przeszedt rekonstrukcje ubyt-
ku tkanek z uzyciem odwréconego ptata tydkowego.
Leczenie pozwolito mu na powrdt do aktywnosci fi-
zycznej bez ograniczenia funkcji konczyny dotknietej
nowotworem. Rekonstrukcja z uzyciem odwrécone-
go ptata tydkowego, choc¢ jak kazda procedura chi-
rurgiczna moze wigzac sie z powiktaniami, zazwyczaj
nie powoduje dtugotrwatych komplikacji. Powiktania
mozna leczy¢ zachowawczo, zachowujac zasady odpo-
wiedniej pielegnacji rany oraz wdrazajac rehabilitacje.
Odwrécony ptat tydkowy, cechujacy sie wstecznym
unaczynieniem, jest aktualnie jedna z podstawowych
metod w rekonstrukcji tkanek podudzia, stawu skoko-
wego oraz stopy. Rekonstrukcja z jego uzyciem stano-
wi dostepng metode leczenia ubytkdéw i nie wymaga
umiejetnosci mikrochirurgicznych.
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