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B Intestinal parasitic infections among Ukrainian child war refugees living in Warsaw

B Analyzing the differences in concentriation of anti-SARS-CoV-2 antibodies during COVID-19
depending on severity of the disease, sex, age and vaccination status

B Zaburzenia lipidowe u dzieci

B Krwotok z nosa jako powazne powiktanie wysokoprzeptywowej tlenoterapii donosowej
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Informacje dla autoréw

Informacje ogélne

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

1. ,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 posmiertne, listy do Redakgji, oceny ksiazek, streszczenia
(przeglady) artykutéw z czasopism zagranicznych, szczegélnie dotyczacych wojskowej stuzby zdrowia,
sprawozdania ze zjazdéw i konferencji naukowych, komunikaty o zjazdach. Publikacja oryginalna moze
miec takze forme krétkiego doniesienia wstepnego.

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

3. Przesytajac prace kliniczna, nalezy zadbac 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 podziekowaniu.

4. Autorzy badan klinicznych dotyczacych lekéw (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 nadsytac przez Editorial System.

Redakcja zwraca sie z prosba do wszystkich autoréw pragnacych zamiesci¢ swe prace natamach ,Lekarza

Wojskowego” o doktadne zapoznanie sie z niniejszymi zasadami i Sciste ich przestrzeganie. Niestosowa-

nie sie do wymagan Redakgji utrudnia redagowanie, zwieksza koszty i opéznia ukazywanie sie prac. Prace

napisane niezgodnie z niniejszymi zasadami nie beda publikowane, a przygotowane niewtasciwie, beda
zwracane autorom w celu ich ponownego opracowania.

Now

Maszynopis wydawniczy

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

2. Liczba stron maszynopisu (tacznie 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 zjazdow, kongresow itp. powinny by¢ zwiezte (do 5 stron) i zawiera¢
tylko istotne informacje. W kazdym przypadku pismiennictwo nie powinno zawierac wigecej niz 35 pozycji.

3. Tekst gtéwny (z pismiennictwem) 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, oméwienie, 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 wtamania 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. rozdzielczos¢ 300 dpi.

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

7. 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 wskazaé
takze autora do korespondencji. Nie nalezy zamieszczac tych informacji bezposrednio w wysytanym
manuskrypcie.

8. Streszczenie (do 250 stéw) w jezyku polskim lub angielskim, ze stowami kluczowymi w jezyku polskim
iangielskim, takze nalezy zataczy¢ w programie Editorial System. Nie nalezy umieszczac streszczenia do-
datkowo w pliku manuskryptu.

9. 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 pismiennictwa nalezy wprowadzac z klawiatury, nie
korzystajac z mozliwosci automatycznego numerowania. Przyktady cytowan:

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 zgodnie z zasadami przyjetymi w jed-
nostce afiliacyjnej autora. Do pracy nalezy dotaczy¢: oswiadczenie, ze praca nie zostata wczesniej
opublikowana i nie jest ztozona do innego czasopisma, oswiadczenie o konflikcie intereséw oraz
ewentualne podzigkowanie.

11. Redakcja zastrzega sobie prawo poprawienia mianownictwa i usterek stylistycznych oraz dokonanie
skrétéw bez uzgodnienia z autorem.

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

1. Czasopismo ,Lekarz Wojskowy” stosuje zasady etyki publikacyjnej majace na celu przeciwdziatanie nie-
uczciwym praktykom.

2. Materiaty zgtoszone Redakdji ,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);

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

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 zapobiegac plagiatom i autoplagiatom 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 chwilg 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 réwniez odpowiednie organy scigania;
6) zapewnia profesjonalny proces wydawniczy;
7) zapewnia poufnos$c i bezpieczenstwo przetwarzania danych osobowych zgodnie z obowiazujacymi
przepisami (m.in. RODO).
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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
ashort 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. Aclinical 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
adescription 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
inanarticle.

. 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(withreferences)should be uploaded as aseparate 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
aminimum. 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.
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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. Theeditorial 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 duediligence 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) assoon 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) injustified 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 Paninstwo!

Minety wakacje i rozpoczynamy nowy rok akademicki - 2024/2025. Przez ostatnie miesigce
przygotowalismy dla Panstwa kolejny numer ,Lekarza Wojskowego”. Mozna powiedzie¢, ze juz
tradycyjnie obfituje on w prace kolegéw z ré6znych osrodkéw, rowniez spoza kraju, co jest niezwy-
kle istotne zarowno dla czasopisma, jak i dla redakgji.

W najnowszym numerze godne szczegdlnej uwagi sg prace poswiecone zaburzeniom lipido-
wym u dzieci i zastosowaniu krioterapii ogélnoustrojowej we wspoétczesnej medycynie. Z prac
oryginalnych publikujemy badania oceniajgce zagrozenie chorobami pasozytniczymi przewodu
pokarmowego i analize stezen przeciwciat przeciwko wirusowi SARS-CoV-2 w réznych grupach
0s06b z infekcjg COVID-19. Polecamy tez serie ciekawych opiséw przypadkoéw.

W nawigzaniu do przychodzacych do redakcji wiadomosci chce podkreslic, ze ,Lekarz Wojsko-
wy” jako czasopismo naukowe przyjmuje do publikacji prace naukowe z zakresu medycyny, arty-
kuty majace wartos¢ dydaktyczng oraz informacje o konferencjach i zjazdach naukowych, a takze
prace z zakresu historii medycyny, mieszczace sie w konwencji pracy naukowej. Nie zamieszczamy
artykutéw spoza tego zakresu.

Polecam Panistwu niniejsze wydanie. Zycze ciekawej lektury i zapraszam do dalszej wspétpracy.

prof. dr hab. n. med. Bolestaw Kalicki
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Streszczenie

W pierwszej czesci artykutu przedstawiono podstawy fizyczne termografii oraz kamer termowizyjnych (detektorow),
wykorzystujacych detekcje promieniowania cieplnego, ktére umozliwiajg wykrycie zmiany temperatur w réznych
czesciach ciata ludzkiego, dzieki czemu termografia znajduje zastosowanie w diagnostyce uzupetniajacej choréb
w wielu dziedzinach medycyny: angiologii, chorobach wewnetrznych, chirurgii estetycznej i rekonstrukcyjnej (co opi-
sano w pierwszej czesci artykutu), a takze w ginekologii i potoznictwie, kardiologii i kardiochirurgii, onkologii, ortope-
dii, pediatrii, reumatologii, stomatologii i urologii (co przedstawiono w niniejszej, drugiej czesci artykutu). Termogra-
fia jest obiecujaca, uzupetniajaca metoda diagnostyczna. Ma zaréwno zalety (bezinwazyjnosé, szybkosé wykonania,
mozliwos¢ obrazowania catego ciata i jednoczesnego wykrycia wielu probleméw zdrowotnych oraz diagnozowanie na
etapie subklinicznym), jak i wady (wrazliwo$¢ pomiaru na czynniki zewnetrzne, takie jak zmiany temperatury otocze-
nia, wilgotnos¢ i ruch powietrza), o ktorych nalezy pamietac podczas jej stosowania.

Abstract

The first part of the article presents the physical basis of infrared thermography and thermal imaging cameras (detec-
tors) using the detection of infrared radiation, enabling the detection of temperature changes in various parts of the
human body, thanks to which infrared thermography is used in complementary diagnostics of diseases in many fields
of medicine: angiology, internal diseases, aesthetic and reconstructive surgery (as described in the first part of the
article), as well as in gynecology and obstetrics, cardiology and heart surgery, oncology, orthopedics, pediatrics, rheu-
matology, dentistry and urology (as described in this, second part of the article). Infrared thermography is a promis-
ing complementary diagnostic method. Infrared thermography has both advantages (non-invasiveness, high-speed
of execution, ability to generate images of the entire body, simultaneous detection of a host of health problems and
diagnosis at the subclinical stage), as well as disadvantages (sensitivity of the measurement to the external factors:
changes in ambient temperature, humidity and air movement) which should be kept in mind when applying this diag-
nostic method.
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Wprowadzenie

Celem pracy jest przedstawienie aktualnego stanu wie-
dzy natemat mozliwosci zastosowania termografii w réz-
nych dziedzinach medycyny. W pierwszej czesci artykutu
przedstawiono podstawy fizyczne termografii (ang. in-
frared termography, IRT) oraz kamer termowizyjnych (de-
tektorow), wykorzystujacych detekcje promieniowania
cieplnego (ang. infrared, IR), ktére umozliwiajg wykrycie
zmiany temperatury w réznych czesciach ciata ludzkiego,
dzieki czemu IRT znajduje zastosowanie w diagnostyce
uzupetniajacej choréb w wielu dziedzinach medycyny:
angiologii, chorobach wewnetrznych, chirurgii estetycz-
nej i rekonstrukcyjnej (co opisano w pierwszej czesci ar-
tykutu), a takze w ginekologii i potoznictwie, kardiologii
i kardiochirurgii, onkologii, ortopedii, pediatrii, reumato-
logii, stomatologii i urologii (co przedstawiono w niniej-
szej, drugiej czesci artykutu).

Termografia w ginekologii i potoznictwie

W ginekologii IRT wykorzystuje sie podczas histerekto-
mii (wykonywanej z powoddw onkologicznych) do roéz-
nicowania struktur anatomicznych (np. pomiedzy mo-
czowodem a naczyniem lejkowo-miedniczkowym czy
pomiedzy naczyniami biodrowymi a moczowodem), kté-
rych przebieg i wyglad moze zosta¢ zmieniony z uwagi na
proces nowotworowy lub endometrioze [1].

W potoznictwie metode te stosuje sie do przesiewowe-
go badania rany po cesarskim cieciu w celu wykrycia jej
wczesnego zakazenia [2] oraz zakazen pdznych, co ma
szczegdlne znaczenie u kobiet otytych, z uwagi na gorsze
gojenie sie ran [3]. Ponadto od lat 90. XX w. IRT wykorzy-
stuje sie do oceny temperatury piersi w okresie laktacji,
zaréwno w prewencji zapalenia piersi (przesiewowo), jak
i do monitorowania procesu zdrowienia i skutecznosci
podjetego leczenia (np. zastosowania ultradzwiekow) [4],
a takze w diagnostyce zapalenia piersi u noworodkow
i dziewczat w okresie pokwitania [5].

Termografia w kardiologii i kardiochirurgii

W kardiologii termografia wewnatrznaczyniowa umoz-
liwia wykrywanie i lokalizowanie blaszek miazdzyco-
wych (zwtaszcza niestabilnych) w tetnicach wiencowych
(hipoteza powstawania blaszek opiera sie na inicjacji
miejscowego, aktywnego stanu zapalnego, a tym samym
wzroscie temperatury, ktéry moze zostaé wykryty przez
kamere termowizyjna) [6].

IRT pozwala ponadto na:

B zminimalizowanie ryzyka termicznego uszkodzenia
przetyku podczas zabiegu ablacji w migotaniu przed-
sionkow (szybkie wykrycie temperatury krytycznej) [7];

B wykrycie nawet bardzo subtelnego zmniejszenia
perfuzji sciany klatki piersiowej po pomostowaniu
aortalno-wienncowym wykonywanym w przypadku
choroby niedokrwiennej serca, a takze na zapobiega-
nie zakazeniom miejsca operowanego [8];

B diagnostyke rzadkiego, kompleksowego zespotu
bélu regionalnego typu | (ang. complex regional pain
syndrome, CRPS) po przeprowadzeniu przezskornej
interwencji wiencowej (poprzez wykrycie réznicy
temperatur w obu przedramionach) [9].

Zastosowanie termografii w medycynie. Czesc Il
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Termografia w onkologii

IRT w onkologii jest przydatnym narzedziem podczas
kontroli ryzyka rozwoju popromiennego zapalenia sko-
ry po radioterapii zastosowanej w leczeniu raka piersi
u pacjentek po mastektomii i zabiegach oszczedzajacych
(analizowane sg zmiany temperatury skéry w réznych od-
stepach czasu) [10].

Omawia sie takze potencjalne zastosowanie termografii

w wykrywaniu i identyfikacji:

B zmian guzkowych piersi (zaréwno tagodnych, jak i zto-
$liwych), co stanowi alternatywe dla mammografii [11];

Bl guzow tarczycy i wstepnej weryfikacji ich ztosliwo-
$ci (zmiany ztosliwe majg wyzsza temperature niz
tagodne) [12];

B roéznych typow raka, nowotworéw ztosliwych i ta-
godnych skéry [13];
guzow wewnatrzgatkowych i monitorowaniu sku-
tecznosci leczenia czerniaka wewnatrzgatkowego
poprzez stwierdzenie regresji (spadek temperatury
oka) [14].

Termografia w ortopedii

W ortopedii IRT wykorzystuje sie:

W do szybkiej, przesiewowej diagnostyki ztaman kosci
(reki, stopy, obojczyka, przedramienia), wykonywanej
na oddziale ratunkowym [15];

B jako badanie uzupetniajace (obok EMG i badania prze-
wodnictwa nerwowego) w rozpoznawaniu zespotu
ciesni kanatu nadgarstka (obnizenie temperatury na
czesci dtoniowej i grzbietowej zajetej reki) [16];

B w ocenie chorych zagrozonych zespotem Sudecka
(algodystrofig wspodtczulng) - co wazne, we wszyst-
kich trzech okresach rozwoju tej choroby (obnizenie
temperatury zajetej konczyny, opdZnienie wyréwna-
nia temperatury po stymulacji zimnem) [17];

B do monitorowania temperatury podczas operacji or-
topedycznych (przegrzanie prowadzi do nekrozy i na-
stepczej resorpcji kosci), co przektada sie w dalszej ko-
lejnosci na mozliwo$¢ modyfikacji konstrukcji narzedzi
operacyjnych oraz technik chirurgicznych [18];

B do wczesnego wykrywania powiktan pooperacyj-
nych, np. zakazen, ktére stanowig duzy problem
w endoprotezoplastyce stawu biodrowego i kolano-
wego [19].

Termografia w pediatrii

Ze wzgledu na nieinwazyjnos¢ i szybkos¢ pomiaru IRT
stanowi cenne uzupetnienie diagnostyki w wielu obsza-
rach pediatrii:

B w okulistyce dzieciecej, alergologii (obserwuje sie
wzrost temperatury po donosowej aplikacji sprayu
z biatkami orzecha u 0séb uczulonych) [20], w mto-
dzienczym zapaleniu stawow (gtéwnie stawu skoko-
wego) [21];

B w badaniach przesiewowych w kierunku cukrzycy
typu 1 (zanotowano nizszg temperature skory w IRT
po tescie prowokacji zimnem u dzieci z cukrzyca, cho¢
w ocenie klinicznej uszkodzenie perfuzji naczyniowej
jest widoczne dopiero po wielu latach choroby) [22];

B do oceny ryzyka wystgpienia ztaman lub do badania
przesiewowego ztaman [15];



B do oceny gojenia sie oparzen i ran (réwniez poampu-
tacyjnych), a takze do podejmowania decyzji o zakre-
sie amputacji [23]);

B do monitorowania noworodkéw (w tym wczes$nia-
kow) zagrozonych miedzy innymi chorobami uktadu
oddechowego (na podstawie widocznych w IRT aber-
racji zmian temperatury zwigzanych z opdzZnieniem
w przeptywie powietrza pomiedzy klatka piersiowa
i brzuchem [24]) oraz martwiczym zapaleniem jelit
(na podstawie roznic temperatury brzucha) [25];

B w neurologii dzieciecej (monitorowanie funkcjono-
wania zastawki u dzieci z wodogtowiem, badania
przesiewowe w kierunku zespét nadpobudliwosci
psychoruchowej z deficytem uwagi) [20].

Termografia w reumatologii

W reumatologii IRT stosuje sie do diagnozowania zapa-
lenia stawdw (w tym reumatoidalnego zapalenia stawéw
i mtodzienczego zapalenia stawéw [21]), gdyz stawy ob-
jete aktywnym procesem zapalnym wykazujg wzrost
ucieplenia w stosunku do stawow w fazie remisji (choc
tu réznica jest niewielka i z tego powodu prym wiedzie
badanie USG [26]). Ponadto IRT stosuje sie w badaniach
objawu Raynauda, gdyz ocena powierzchniowej tempe-
ratury dtoni/palcéw jest miarg ogdlnej wydolnosci kra-
zenia wtosniczkowego [27], co umozliwia potwierdzenie
lub wykluczenie rozpoznania, a przy dodatkowej prowo-
kacji zimnem/cieptem pozwala odrézni¢ stan pierwotny
i wtérny oraz przyczynia sie do obiektywizacji oceny pa-
cjenta [28]. Metoda ta jest rowniez takze wykorzystywa-
nia w terapii twardziny uktadowej - do oceny aktywnosci
choroby i odpowiedzi na leczenie [27].

Termografia w stomatologii

IRT jest stosowana w stomatologii:

B do diagnostyki zmian zapalnych okotowierzchotko-
wych zeba, ostrego zapalenia miazgi z zapaleniem
przyzebia wierzchotkowego, ostrego ropnia okoto-
wierzchotkowego i przewlektego ropnia okotowierz-
chotkowego (wszystkie w fazie przedklinicznej, co
umozliwia szybkie rozpoznanie i leczenie) [29];

B w implantologii (nhadmierny wzrost temperatury ko-
$ci podczas opracowywania jej wierttem pod implant
jest negatywnym czynnikiem rokowniczym, ponie-
waz narusza rownowage fizjologiczng biatek w ko-
morkach kosci [30]);

B w chirurgii stomatologicznej (do monitorowania
temperatury podczas zastosowania réznego rodzaju
technik podczas osteotomii: ablacji laserowej Er:YAG
w trybie kontaktowym i bezkontaktowym, chirur-
gii piezoelektrycznej oraz wiertta chirurgicznego -
w odniesieniu do negatywnego czynnika rokownicze-
g0, jakim jest przegrzanie tkanek [31]);

B endodongji (do oceny temperatury korzeni podczas
stosowania réznych technik wypetniania, ilosciowe-
go, okreslania objetosci materiatéw do wypetnien
endodontycznych oraz mozliwego pozostawienia
pustych przestrzeni, co stanowi negatywny czynnik
rokowniczy [32]);

W w stanach zapalnych jamy ustnej (np. wywotanymi
noszeniem protez zebowych - tu rowniez jako bada-
nie przesiewowe i prognostyczne [33]).
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Termografia w urologii

W urologii IRT wykorzystuje sie do monitorowania sta-
néw zapalnych w obrebie uktadu moczowo-ptciowego,
zapalenia gruczotu krokowego, jader oraz pecherzaidrég
moczowych [34], a takze do diagnostyki zmian w obrebie
powrdzka nasiennego u mtodych mezczyzn [35]. IRT sto-
suje sie réwniez do oceny przeptywu krwi przez nerki, co
jest szczegdlnie przydatne u 0séb z cukrzyca czy choro-
bami serca oraz podczas transplantacji [36].

Podsumowanie

Termowizja jest obiecujaca, uzupetniajagca metoda dia-
gnostyczna, wykorzystywang w wielu dziedzinach medy-
cyny.Jak kazde narzedzie stuzace dodiagnostyki, leczenia
i terapii, rowniez IRT ma zalety, jak i wady. Do zalet nalezy
zaliczy¢ bezinwazyjnosé, szybkosé wykonania, mozliwosé
obrazowania catego ciata i jednoczesnego wykrycia wie-
lu probleméw zdrowotnych oraz, co szczegélnie istotne,
mozliwos¢ zdiagnozowania choroby na etapie subkli-
nicznym, co pozwala szybko wdrozy¢ skuteczne leczenie.
Wady, o ktérych nalezy pamieta¢ podczas stosowania tej
metody, to wrazliwos¢ pomiaru na czynniki zewnetrz-
ne (takie jak zmiany temperatury otoczenia, wilgotnosc
i ruch powietrza), staba rozdzielczo$¢, zwtaszcza urza-
dzen tanszych, nizszej klasy, ktéra utrudnia interpretacje
wyniku, oraz znaczna cena urzadzen wysokiej klasy.
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Streszczenie

Zaburzenialipidowe (dyslipidemie) u dzieci byty do tej pory kojarzone zuwarunkowaniami genetycznymi (np. rodzinng
hipercholesterolemia). W ostatnich latach, ze wzgledu na niekorzystne zmiany trybu zycia, poza wrodzonymi postacia-
mi dyslipidemii coraz czesciej stwierdza sie juz u dzieci nabyte, uwarunkowane Srodowiskowo zaburzenia lipidowe, co
niesie za sobg ryzyko rozwoju miazdzycy, a w przysztosci - wystgpienia incydentéw sercowo-naczyniowych. W roku
2021 ukazaty sie polskie rekomendacje dotyczace diagnostyki i leczenia dyslipidemii, w ktérych po raz pierwszy tak
szeroko omowiono takze populacje dziecieca. W artykule przedstawiono metabolizm lipidéw i normy wskaznikéw
lipidowych w wieku rozwojowym. Ponadto opisano najczestsze uwarunkowane genetycznie dyslipidemie, a takze
postacie wtérne do chordb nerek i cukrzycy. Omoéwiono tez sposoby leczenia zaburzen lipidowych w wieku rozwo-
jowym. Wszystkie dzieci z dyslipidemig wymagaja postepowania niefarmakologicznego. Przedstawiono wskazania
do wdrozenia farmakoterapii, najczesciej stosowane leki, dawkowanie i mozliwe powiktania. Szczegétowo oméwiono
zasady stosowania statyn u dzieci.

Abstract

Lipid disorders (dyslipidemias) in children have so far been associated with genetically determined lipid disorders (such
as familial hypercholesterolemia). Due to unfavorable lifestyle changes in recent years, in addition to congenital forms
of dyslipidemia, acquired, environmentally determined lipid disorders are increasingly being found in children, which
carries the risk of developing atherosclerosis and future cardiovascular incidents. In 2021, Polish recommendations for
diagnosing and treating dyslipidemia were published, for the first time including the pediatric population. The article dis-
cusses lipid metabolism in humans and the norms of lipid indices in developmental age. In addition, the most common ge-
netically determined dyslipidemias are presented, as well as forms secondary to kidney disease and diabetes. In addition,
the article discusses treatment options for lipid disorders in developmental age. All children with dyslipidemia require
non-pharmacological management. The indications for implementing pharmacotherapy, the most commonly used drugs,
dosage, and possible complications are also discussed. The use of statins in children is discussed in detail.
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Wstep

Problem zaburzen lipidowych w populacji dzieciecej po-
jawia sie najczesciej w kontekscie dziedzicznych dysli-
pidemii oraz coraz czesciej wystepujacej otytosci wsrod
dzieci i mtodziezy. Ze wzgledu na marginalizacje proble-
mu w tej grupie wiekowej i brak rejestracji duzej czesci
lekéw hipolipemizujacych dla pacjentéw niepetnoletnich
przez dtuzszy czas pediatrzy borykali sie z brakiem ja-
snych wytycznych dotyczacych postepowania w przy-
padku zaburzen lipidowych u dzieci. W ostatnich latach
coraz czesciej podnosi sie problem dyslipidemii w bada-
niach, przedefiniowujac skale i ciezar konsekwencji tego
zjawiska, a takze szukajac optymalnej $ciezki terapeu-
tycznej nie tylko dla pacjenta dorostego. W niniejszej
pracy omoéwiono zaburzenia lipidowe u dzieci oraz pod-
sumowano aktualng wiedze i wytyczne w tej dziedzinie.

Charakterystyka lipidow

Lipidy (ttuszcze) to heterogenna grupa zwigzkéw che-
micznych o dwdch cechach wspdlnych, ktérymi sg nieroz-
puszczalnos¢ w wodzie i rozpuszczalnos$é w rozpuszczal-
nikach niepolarnych. Zwigzki te petnig istotne funkcje
w organizmie. S3 najbardziej energetyczng sktadowa
pokarmowa, dostarczajac okoto 9 kcal w 1 g (w przy-
padku biatka lub weglowodanéw jest to okoto 4 kcal
w 1 g). Stuza jako rozpuszczalnik dla witamin (gtownie
z grupy A, D, E, K). Stanowig izolator termiczny, budujac
tkanke ttuszczowa podskérng oraz otaczajac narzady
wewnetrzne, a takze izolator elektryczny jako gtéwna
sktadowa ostonki mielinowej. Sg réwniez podstawowym
sktadnikiem btony komdrkowej i umozliwiajg transport
w osoczu innych lipidow. Moga stuzy¢ takze jako substra-
ty w procesie syntezy innych, istotnych biologicznie sub-
stancji, np. hormondw steroidowych [1]. Aby méc wypet-
nia¢ te wszystkie funkcje, niezbedna jest podaz lipidéw
dwiema drogami - endo- i egzogenna. Zrédto wewnetrz-
ne to gtdéwnie acetylo-koenzym A (acetylo-CoA), ktory
otrzymywany z weglowodandéw, w sytuacji nadmiernej
podazy energii w pozywieniu moze byc¢ przeksztatcany
w wolne kwasy ttuszczowe w procesie liponeogenezy.
Liponeogeneze i lipogeneze, czyli przeksztatcanie wol-
nych kwaséw ttuszczowych w triglicerydy, w warunkach
fizjologicznych stymuluje m.in. hiperinsulinemia. Od-
wrotny proces uzyskiwania energii z wolnych kwasow
ttuszczowych ma miejsce w procesie 3-oksydacji w sy-
tuacji niedoboru energii - np. przy gtodzeniu badZ po
wyrzucie katecholamin w stresie. Zrédta zewnetrzne to
zwierzece lub roslinne triglicerydy, sterole i fosfolipidy
btonowe, zawarte w spozywanym pokarmie i rozktadane
do przyswajalnych form przy udziale enzymoéw - lipazy
slinowej, lipazy zotadkowej, z6tci, lipazy trzustkowej, fos-
folipazy, esterazy karboksylowej, lipazy jelitowej i fosfa-
tazy alkalicznej. Kwasy ttuszczowe o krétkich i srednio
dtugich tancuchach (do 12 atoméw wegla) oraz glicerol
zostajg wchtoniete w dwunastnicy i zytg watrobowa
trafiajg do watroby, zas kwasy ttuszczowe o dtugich tan-
cuchach, cholesterol, monoglicerydy, fosfolipidy oraz
glicerol, roztozone w dystalnym odcinku jelita cienkie-
go, trafiajg do enterocytéw, gdzie zachodza dwa istotne
procesy - resynteza triglicerydéw z wolnych kwaséw
ttuszczowych i glicerolu oraz estryfikacja cholesterolu za
pomocy acylotransferazy acylo-CoA:cholesterol (ACAT).
Triglicerydy wymagaja dodatkowo dotaczenia czaste-
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czek apolipoproteiny (apo) B-48, a nastepnie apoA-I
i apoC-ll, formujac kolejno prechylo- i chylomikrony.
W ten sposéb dochodzi do ostatecznego przygotowa-
nia lipidéw do transportu do watroby, gdzie moga ulega¢
kolejnym przeksztatceniom, lub do tkanek docelowych,
gdzie sa metabolizowane. Triglicerydy nie mogg prze-
chodzié¢ z osocza bezposrednio do tkanek - muszg zostac
roztozone przez lipaze lipoproteinowa (ang. lipoprotein li-
pase, LPL), co umozliwia ich transport przezbtonowy. Tam
uwolnione kwasy ttuszczowe moga zosta¢ wykorzystane
jako materiat energetyczny, substraty do syntezy nowych
triglicerydéw, odktadanych w cytozolu, albo substraty do
budowy btony komoérkowej [2].

Transport osoczowy lipidéw

W osoczu lipidy wystepujg w nastepujacych postaciach:
estrow cholesterolu (36%), fosfolipidow (30%), triglice-
rydow (16%), cholesterolu (14%) i niezestryfikowanych
wolnych kwaséw ttuszczowych (4%). Sposrdd nich jedy-
nie te ostatnie cechuja sie polarnoscia i jako takie moga
by¢ transportowane po potaczeniu z albuminami. Aby
pozostate grupy, czyli niepolarne triglicerydy i estry cho-
lesterolowe oraz amfipatyczne (tj. jednoczesnie polarne
i niepolarne) czasteczki fosfolipidéw i cholesterolu, mo-
gty by¢ transportowane w osoczu, wymagaja przytacze-
nia odpowiednich biatek lub dodatkowo uprzedniego
ztaczenia sie miedzy sobg, tj. czasteczek niepolarnych
z amfipatycznymi, w celu utworzenia rozpuszczalnych
w wodzie czasteczek lipoprotein. Proces ten umozli-
wia prawidtowy metabolizm lipidéw, w ktérym ttuszcze
wchtoniete w enterocytach czy zsyntetyzowane w wa-
trobie moga w postaciach odpowiednio chylomikronéw
oraz lipoprotein o bardzo matej gestosci (ang. very low
density lipoprotein, VLDL) trafi¢ do wtasciwych tkanek.
W odwrotnym procesie, tj. w ,odzyskiwaniu” lipidow
zmagazynowanych w tkance ttuszczowej, lipoproteiny
uczestniczg w duzo mniejszym stopniu, poniewaz jest to
gtownie transport wolnych kwasow ttuszczowych (zwia-
zanych z albuminami), za to odgrywaja kluczowa role
w transporcie cholesterolu. Zaburzenia przemiany lipo-
protein wywotuja hipolipoproteinemie lub hiperlipopro-
teinemie, o ktérych wiecej w dalszej czesci artykutu [3].
Grupy lipoprotein rozrdznia sie ze wzgledu naich gestosc,
wynikajaca ze stosunku biatek do lipidow w czasteczce,
zas$ rodzaj tych biatek, czyli apolipoprotein, determi-
nuje funkcje danej grupy. Wyrézniamy cztery najbar-
dziej istotne pod wzgledem funkcji i diagnostyki klasy -
czasteczki o najmniejszej gestosci, czyli chylomikrony,
pochodzace z procesu wchtaniania triglicerydéw i innych
lipidéw w jelitach, nastepnie - wraz ze zwiekszajaca sie
gestoscia - lipoproteiny o bardzo matej gestosci (VLDL),
tworzone w watrobie w celu przenoszenia triglicerydéw,
lipoproteiny o matej gestosci (ang. low density lipoprotein,
LDL), bedace gtownym srodkiem transportu cholesterolu
do tkanek obwodowych, oraz lipoproteiny o duzej gesto-
$ci (ang. high density lipoprotein, HDL), odpowiadajace za
odwrotny kierunek transportu cholesterolu (z tkanek do
watroby) oraz uczestniczace w metabolizmie VLDL i chy-
lomikrondéw [2, 4]. Wspomniane wczesniej apolipopro-
teiny oproécz bycia sktadowa lipoprotein spetniajg wiele
funkcji - stuza jako kofaktory enzyméw, np. apoC-ll dla
lipazy lipoproteinowej czy apoA-1 dla acylotransferazy
lecytynowo-cholesterolowej (ang. lecithin-cholesterol acy-
Itransferase, LCAT), czyli osoczowego odpowiednika we-
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Tabela 1. Wartosci referencyjne wskaznikéw lipidowych u dzieci wg [6] w modyfikacji wtasnej

Cholesterol catkowity <170 170-199 >200
LDL <110 110-129 2130
Nie-LDL <120 120-144 >145
Triglicerydy

0-9lat <75 75-99 2100
10-19lat <90 90-129 2130
HDL >45 40-45 <40
Apolipoproteina B <90 90-109 >110
Apolipoproteina A-1 >120 115-120 <115
HDL - lipoproteiny o duzej gestosci; LDL - lipoproteiny o matej gestosci

wnatrzkomérkowej ACAT pod wzgledem funkcji, moga
by¢ inhibitorami enzyméw, jak apoA-Il i apoC-lIl dla
LPL, apoC-l dla biatka przenoszacego estry cholesterolu
(ang. cholesteryl ester transfer protein, CETP), oraz stano-
wig ligandy dla receptoroéw lipoprotein w tkankach, np.
apoB-100iapoE dlareceptoradla LDL (LDL-R), apoE dla
biatka pokrewnego receptorowi LDL (ang. LDL receptor-
-related protein, LRP) oraz apoA-I| dla receptora dla HDL
(HDL-R) [5].

Dyslipidemie u dzieci

Dyslipidemia to ogdélny termin medyczny, ktéry odnosi
sie do zaburzen stezenia lipidow we krwi. Obejmuje nie-
prawidtowosci zwigzane ze stezeniem nie tylko choleste-
rolu, ale réwniez triglicerydéw i innych lipidéw. U dzieci
mozemy wyroéznic trzy zakresy stezen danej frakgji lipi-
dowej - prawidtowy, graniczny oraz zbyt wysoki lub ni-
ski, ktéry bedzie wyznacznikiem rodzaju dyslipidemii [6].
Wartosci referencyjne wg rekomendacji amerykanskich
podsumowano w tabeli 1.

Dyslipidemia moze mie¢ charakter wtérny (spowodo-
wany innymi schorzeniami lub stanami) lub pierwotny
(zwiagzany bezposrednio z genetyka lub czynnikami $ro-
dowiskowymi). WS$réd dyslipidemii uwarunkowanych
genetycznie wyrdzniamy dwie gtéwne grupy zaburzen -
hiperlipidemie i hipolipoproteinemie.

Dotychczas najwiekszy nacisk w diagnostyce zaburzen
lipidowych u dzieci ktadziono na pacjentéw chorujacych
na rézne postacie rodzinnej hipercholesterolemii (ang.
familial hypercholesterolemia, FH). Jest to jedna z naj-
czestszych dziedzicznych chordéb lipidowych, charakte-
ryzujaca sie podwyzszonym stezeniem cholesterolu LDL.
Schorzenie to spowodowane jest zmniejszong produkcja
LDL-R poprzez mutacje w genach odpowiedzialnych za
metabolizm cholesterolu, takich jak LDL-R lub PCSK?9, ko-
dujacy proproteinowg konwertaze subtylizyny/keksyny
typu 9 (biatko regulujace stezenie cholesterolu poprzez
kontrolowanieilosci LDL-R napowierzchnihepatocytow).
Dzieci z FH od urodzenia cechujg sie zwiekszonym steze-
niem cholesterolu LDL, a jesli pozostaja nieleczone, mogg
by¢ narazone na wczesdniejsze wystapienie incydentéw
sercowo-naczyniowych, co istotnie pogarsza ich jakos$¢
zycia i zmniejsza jego dtugosc. Z tego powodu od dawna
znane s metody pozwalajgce na wczesne rozpoznanie

ileczenie FH udzieci,choéby programy skriningowe[7, 8].
Rodzinna hipercholesterolemia nie jest jednak najczest-
szym typem hiperlipidemii dziedzicznej, cho¢ najlepiej
poznanym i opisanym. Wsréd pozostatych choréb wy-
rézniamy m.in. rodzinng ztozong hiperlipidemie, rodzin-
na dysbetalipoproteinemie czy rodzinng hipertriglicery-
demie. Typy i podtypy hiperlipidemii uwarunkowanych
genetycznie podsumowano w tabeli 2.

Druga grupa wrodzonych dyslipidemii to wspomniane
hipolipoproteinemie, czyli zaburzenia przebiegajace z ob-
nizeniem stezenia jednej lub wiecej frakcji lipoprotein.
Wiekszos¢ z nich jest chorobami rzadkimi, a ich objawy
wynikaja raczej z niedoboru witamin rozpuszczalnych
w ttuszczach - np. w zespole chylomikronemii czy abetali-
poproteinemii, w ktérych uposledzony jest transport chy-
lomikronow z enterocytow do watroby [9]. Z drugiej stro-
ny w grupie tych schorzen znajduje sie réwniez rodzinny
niedobér wspomnianej juz LCAT - choroba obarczona
wysoka Smiertelnoscia ze wzgledu na odktadanie sie cho-
lesterolu w tkankach, w tym w nerkach, prowadzace do
ich niewydolnosci. Dzieje sie tak z powodu catkowitego
lub czedciowego braku LCAT, ktéry uniemozliwia efek-
tywna estryfikacje cholesterolu i jego usuwanie z tkanek
przez HDL[10]. Ciekawym przyktadem innego zaburzenia
z tej grupy dyslipidemii jest niedobdr apolipoproteiny B,
ktory jest zaliczany do hipolipoproteinemii tylko dlatego,
ze apolipoproteina B jest niezbedna dla formowania i sta-
bilizacji lipoprotein,w tym LDL, a zatem jej niedobér moze
prowadzi¢ do uposledzeniaich funkcji, cho¢ sama choroba
przebiega z podwyzszonym osoczowym stezeniem LDL
i jej manifestacja kliniczna jest zblizona raczej do obrazu
hiperlipidemii i podobnie leczona. Wybrane hipolipopro-
teinemie zaprezentowano w tabeli 3.

Dotychczas z populacja dziecieca kojarzono gtéwnie po-
stacie dziedziczne, ze wzgledu na nasilone objawy wy-
stepujace czesto juz w dziecinstwie, a takze istotne po-
wiktania, takie jak zawat serca czy udar mézgu, w bardzo
mtodym wieku. W ostatnich latach uwage zwraca jednak
coraz czestsze diagnozowanie u dzieci pierwotnej posta-
ci dyslipidemii, wynikajacej nie z zaburzen genetycznych,
ale z niezdrowego stylu zycia. Zaburzenia przemian li-
pidow wspotwystepuja z nadmierng masg ciata, a przy-
czyne stanowi niska aktywnos$c¢ ruchowa i nadmierna
podaz energii z pozywieniem, ktdra nie moze zostac wy-
korzystana nawet mimo zwiekszonego zapotrzebowania
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Tabela 2. Hiperlipidemie uwarunkowane genetycznie

. : Zwiekszona . . . Poczatek
Synonim Zaburzenie frakeja Gtéwne objawy Leczenie objawsw
Rodzinna
hiperchylomikronemia/ L
a zesp6t Buergera- LLPL S Dziecinstwo
Gruetza OZT, lipemia retinalis, (kolka
| . Rodzinny niedobér Nieprawidtowe chylomikrony \;]vysuatwneI kepki zo’rlt.e, Dieta ‘brzqszna
apolipoproteiny ClI apoC2 epatospienomegalia Iwysiewne
kepki zotte)
c _ Osoczowy
inhibitor LPL
. Kepki zotte/zottaki Zywice
a . Rodzinna . I LDL-R LDL ptaskie, arcus senilis, jonowymienne, Od .
hipercholesterolemia - AP . urodzenia
1 z6ttaki Sciegien statyny, niacyna
b Rodzinna ztozona L LDL-R LDL _ Statyny, niacyna, Dziecinstwo
hiperlipidemia T apoB VLDL fibraty po dorostos¢
Rodzinna Zaburzenie Z6ttaki guzkowate, . Zazwyczaj
i dysbetalipoproteinemia | syntezy apoE2 IDL z6ttaki dtoniowe Fibraty, statyny 30.-60.r.z.
T produkcja
v Rodzinna VLDL VLDL OZT (przy wysokim Fibraty, niacyna, Okres
hipertriglicerydemia 1 eliminacja stezeniu TG) statyny dorastania
VLDL
T produkcja L
v — VoL | e — Niaoma fbraty | DI
1 produkcja LPL Y Y P
apo - apolipoproteina; IDL - lipoproteiny o posredniej gestosci; LDL - lipoproteiny o matej gestosci; LDL-R - receptor dla LDL;
LPL - lipaza lipoproteinowa; HDL - lipoproteiny o duzej gestosci; OZT - ostre zapalenie trzustki; VLDL - lipoproteiny o bardzo
matej gestosci

Tabela 3. Wrodzone hipolipoproteinemie

Choroba Mechanizm Frakcja Leczenie
Rodzinny niedoboér 1 HDL Zmetnlenle r(?gOWk" .
niewydolnos$¢ nerek, Dieta, przeszczep
acylotransferazy TLDL . 2 P
I I LCAT niewydolnos$¢ watroby, rogéwki,
ecytynowo- TVLDL . N L .
. niedokrwistosé, przedwczesna dializoterapia
cholesterolowej 171G s
miazdzyca (rzadko)
Hepatosplenomegalia,
Choroba tangierska Mutacja ABCA1 { HDL neuropqtle_obwo,dovye, Dieta, niacyna,
171G zmetnienie rogéwki, gemfibrozyl
pomaranczowe migdatki
Bole brzucha, biegunka, Dieta. suplementacia
Zespo6t chylomikronemii Mutacja SAR1B L LDL ttuszczowe stolce, » supien )
. L . witamin
hepatomegalia, kardiomiopatia
LTG Biegunka ttuszczowa, niedobér
Abetalipoproteinemia 1 apoB-48 1 LDL witamin ADEK, akantocytoza, Dieta, suplementacja
pop 1 apoB-100 L VLDL polineuropatia, zwyrodnienie witamin
1 chylomikrony barwnikowe siatkéwki
Niedobor apolipoproteiny B 1 apoB-100 T LDL Kepki zofrt.e/.zg)’rtak'l P*?Sk.'e’ Niacyna, stgtyna,
arcus senilis, zéttaki Sciegien ezetymib
apo - apolipoproteina; LCAT - acylotransferaza lecytynowo-cholesterolowa; LDL - lipoproteiny o matej gestosci;
HDL - lipoproteiny o duzej gestosci; TG - triglicerydy; VLDL - lipoproteiny o bardzo matej gestosci
w okresie rozwojowym. Problem ten zdaje sie narasta¢ -  triglicerydéw z krwi, a takze insulinoopornosci, zwieksza-
w niektorych badaniach epidemiologicznych dyslipide-  jacej synteze kwasoéw ttuszczowych w watrobie, co powo-
mia diagnozowana jest u co pigtego dziecka[11, 12]. duje hipertriglicerydemie [13]. W przypadku wystapie-

nia cukrzycowej choroby nerek, ale réwniez wszystkich
Dyslipidemie moga mie¢ réwniez charakter wtérny, po-  innych choréb uszkadzajacych nerki, moze dochodzi¢ do
jawiajac sie w przebiegu innych choréb. Przyktadem jest  przewlektej choroby nerek (PChN), ktéra takze moze po-
cukrzyca, w ktérej w réznych mechanizmach dochodzido  wodowacd dyslipidemie. Gtéwnga przyczyna dyslipidemii
hiperglikemii prowadzacej do zwiekszonej produkcji tri- w PChN jest utrata funkgji filtracyjnej, co uniemozliwia
glicerydow. W przebiegu cukrzycy moze réwniez docho-  efektywne usuwanie VLDL oraz chylomikronéw przez
dzi¢ do zmniejszenia aktywnosci LPL, co hamuje usuwanie  nerki, np. poprzez obnizony klirens i akumulacje apoC-Il|
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we krwi, i prowadzi do hamowania rozktadu triglicerydéw
przez LPL w osoczu [14]. Kolejna przyczyna jest obnizona
aktywnos¢ LCAT, wystepujgca w przebiegu PChN, zwtasz-
cza w schytkowej niewydolnosci nerek [15], co prowadzi
do spadku stezenia HDL, jak we wrodzonym niedoborze
tego enzymu. To wtasnie dwie wymienione frakcje, czyli
HDL i triglicerydy, wystepuja w nieprawidtowych steze-
niach u pacjentéw z PChN, podczas gdy stezenie frakcji
LDL pozostaje na ogodt w granicach normy. Innym schorze-
niem nefrologicznym, typowym dla wieku rozwojowego,
jest zespét nerczycowy, w ktérym dochodzi do rozszczel-
nienia bariery filtracyjnej nerek. Efektem jest utrata albu-
min z moczem i kompensacyjna nadprodukcja VLDLi LDL,
cho¢ poglad ten jest kwestionowany z powodu braku jed-
noznacznych dowodoéw z badan eksperymentalnych [16].
Oprocz albumin tracone sg rowniez apolipoproteiny, np.
apoA-l i apo-Il, budujace czasteczki HDL, co moze spowo-
dowacd obnizenie stezeniate] frakcji lipidowejwe krwi[17].
Oprocz tego w zespole nerczycowym moze rowniez do-
chodzi¢ do zwiekszonej produkcji PCSK9, co podwyzsza
stezenie frakcji LDL [18].

Ponadto dyslipidemie mogg by¢ efektem stosowania
u dzieci lekow, takich jak nieselektywne beta-adrenoli-
tyki, diuretyki tiazydowe, inhibitory szlaku mTOR (ang.
mammalian target of rapamycin) i neuroleptyki[19].

Znaczenie dyslipidemii

Podstawowym schorzeniem zwigzanym ze zwiekszonym
osoczowym stezeniem LDL jest miazdzyca. Mimo ze jest
to problem kojarzony gtéwnie z populacjg dorostych,
zwtaszcza z wielochorobowoscia, coraz czesciej dotyka
rowniez dzieci - przede wszystkim ze wzgledu na rosna-
cy problem nieprawidtowego odzywiania i zbyt matej ak-
tywnosci fizycznej, ktéry oprécz nadmiernej masy ciata,
moze prowadzi¢ réwniez do hipercholesterolemii.

Rozwdj miazdzycy zaczyna sie od uszkodzenia btony we-
wnetrznej (Srédbtonka) naczynia krwionosnego. Uszko-
dzenia te mogg by¢ spowodowane dziataniem réznych
czynnikéw, takich jak palenie tytoniu, nadcisnienie tet-
nicze, cukrzyca czy hiperlipidemia. Uszkodzony $rédbto-
nek wydziela czynniki chemiczne, takie jak czasteczki
adhezyjne i cytokiny, ktére przyciggajg leukocyty do
miejsca uszkodzenia. LDL moze nastepnie przedostac sie
przez uszkodzony srédbtonek do btony srodkowej naczy-
nia krwionosnego, gdzie zostaje utleniony przez wolne
rodniki, co powoduje jego modyfikacje i przeksztatcenie
w tzw. uszkodzony LDL. Takie czasteczki LDL sg skton-
niejsze do przylegania do komorek srédbtonka i monocy-
téw, ktére rowniez sg przyciggane do uszkodzonej tkanki.
Monocyty przeksztatcajg sie w makrofagi, ktére pobie-
rajg uszkodzony LDL, ale nie bedac w stanie go strawic,
przeksztatcajg sie w komoérki piankowate, co prowadzi
do akumulacji i tworzenia coraz grubszej warstwy blaszki
miazdzycowej. Wraz ze zwiekszaniem sie grubosci blasz-
ki miazdzycowej zmniejsza sie $wiatto naczynia i zwiek-
sza jego sztywnos¢, co w konsekwencji moze prowadzic¢
do powaznych powiktan hemodynamicznych, takich jak
zawat serca czy udar mozgu [20, 21].

Innym zaburzeniem wystepujacym w przebiegu dysli-
pidemii jest hipertriglicerydemia, ktéra czesto prowa-
dzi do wystagpienia ostrego zapalenia trzustki. Dzieje
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sie tak z powodu nadmiaru wolnych kwaséw ttuszczo-
wych (uwalnianych z triglicerydéw), ktére przekraczaja
zdolno$¢ wiagzania ich przez albuminy osoczowe i moga,
taczac sie z wapniem, tworzy¢ zatory ttuszczowe w na-
czyniach krwionos$nych w trzustce. Prowadzi to do ich
uszkodzenia, rozwoju stanu zapalnego, a w konsekwencji
do ostrego zapalenia trzustki, niosgcego za sobg wiele
powiktan, na czele z cukrzyca, infekcjami czy niewydol-
noscig wielonarzadowa [22].

Leczenie dyslipidemii u dzieci

Opracowane w 2021 roku wytyczne diagnostyki i lecze-
nia zaburzen lipidowych, bedace efektem pracy wielu
polskich towarzystw naukowych zajmujacych sie tym
problemem, dostarczyty pediatrom jasne zalecenia co do
postepowania z dzie¢mi z dyslipidemig w codziennej pra-
cy klinicznej [23]. Jest to pierwsze kompleksowe opraco-
wanie dotyczace tej niematej grupy pacjentéw, dotych-
czas bowiem jedynym zaburzeniem lipidowym z jasnymi
zaleceniami postepowania diagnostycznego i terapeu-
tycznego byta hipercholesterolemia rodzinna [24].

Postepowanie niefarmakologiczne

U wszystkich dzieci powyzej 2. roku zycia ze stezeniem
cholesterolu LDL >100 mg/dl i/lub zwiekszonym ste-
zeniem triglicerydéw, definiowanym jako 2100 mg/dl
u dzieci ponizej 10. roku zycia oraz 2130 mg/d| u pa-
cjentéw miedzy 10. a 19. rokiem Zycia, nalezy prowa-
dzi¢ edukacje na temat przyczyn i skutkéow dyslipide-
mii, czynnikéw ryzyka choréb serca i naczyn oraz zasad
i znaczenia terapii. Powinno dotyczy¢ to zaréwno pa-
cjenta, jak i wszystkich cztonkéw jego rodziny. Zalece-
nia dotyczace stylu zycia sg podobne jak u dorostych
i obejmuja wdrozenie prawidtowej diety, zwiekszenie
aktywnosci fizycznej, a w konsekwencji normalizacje
masy ciata. Efektywnie stosowane nie obnizajg one zna-
czaco stezenia LDL, jednak istotnie redukujg stezenie
triglicerydéw oraz zwiekszaja stezenie HDL [23].

Dieta

U pacjentéw ze zwiekszonym stezeniem LDL wskazane
jest obnizenie udziatu energii pochodzacej z ttuszczéw
do 30%, w tym mniej niz 7% powinny stanowic ttuszcze
nasycone, ktére nalezy zastgpic¢ nienasyconymi, dobowe
spozycie cholesterolu powinno wynosi¢ mniej niz 200 mg.
Dodatkowo nalezy dazy¢ do zwiekszenia dziennego spo-
zycia btonnika pokarmowego dook. 10 gw 5.r.z, 15 g
w 10.r.z.oraz20gw 15.r.z., a takze do wiekszego udziatu
w diecie ryb morskich (co najmniej raz lub dwa razy tygo-
dniowo), warzyw, owocdw, orzechdow i nasion oraz stero-
li i stanoli roslinnych (do ok. 2 g na dobe). W przypadku
pacjentéw ze zwiekszonym stezeniem triglicerydéw na-
lezy ograniczy¢ udziat w diecie cukréw prostych na rzecz
btonnika i cukrow ztozonych oraz dazy¢ do normalizacji
masy ciata. Wskazane jest réwniez ograniczenie technik
obrébki termicznej pozywienia do grillowania oraz goto-
wania w wodzie lub na parze [25].

Aktywnos¢ fizyczna

U dzieci do ukonczenia 2. roku zycia nalezy dazy¢ do cat-
kowitego lub czesciowego ograniczenia czasu spedzane-
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go przed ekranem. W przypadku dzieci >2. roku zycia czas
ten powinien wynosi¢ maks. 2 godziny dziennie. Ponadto
zalecana dobowa aktywnos¢ ruchowa w tym przedziale
wiekowym powinna wynosi¢ co najmniej 90 minut [26].

Uzywki

Pacjentéw niepetnoletnich przyznajacych sie do picia alko-
holu i palenia papieroséw nalezy, podobnie jak dorostych,
namawia¢ do zaprzestania korzystania z tych uzywek.
Zaprzestanie picia alkoholu ma udowodniony korzystny
wptyw na redukcje stezenia triglicerydow [27], natomiast
odejscie od nikotynizmu podnosi stezenie HDL [28].

Leczenie farmakologiczne

Jesli wymienione zalecenia niefarmakologiczne nie przy-
noszg oczekiwanej poprawy po 6 miesigcach stosowania,
nalezy rozpocza¢ farmakoterapie w ramach pierwot-
nej profilaktyki choréb sercowo-naczyniowych (ChSN).
W tym celu konieczne jest uwzglednienie wynikéw ba-
dan wskaznikéw lipidowych, powtérzonych dwukrotnie
w okresie od 2 tygodni do 3 miesiecy, wykonanych na
czczo, oraz ocena czynnikdéw ryzyka wystapienia ChSN.
W przypadku rozpoznania hipertriglicerydemii nalezy
skierowaé dziecko do poradni specjalistycznej w celu
przeprowadzenia szczegétowej diagnostyki przyczy-
ny. W przypadku osoczowego stezenia triglicerydéw
>500 mg/dl nalezy réwnoczesnie ze skierowaniem na
diagnostyke rozpoczaé farmakoterapie w ramach profi-
laktyki wystapienia ostrego zapalenia trzustki. Podobne
postepowanie rekomenduje sie w przypadku podejrzenia
podtoza genetycznego hipertriglicerydemii. W tym celu
mozna stosowac u dzieci statyny, fibraty i kwasy ttusz-
czowe omega-3.

Statyny

Zastosowanie inhibitoréw reduktazy 3-hydroksy-3-me-
tyloglutarylo-CoA (HMG-CoA), zwanych dalej statynami,
nalezy rozwazyc¢ u:

W dzieci w wieku co najmniej 10 lat, nieobarczonych
czynnikami ryzyka oraz ze stezeniem LDL utrzymu-
jacym sie >190 mg/dl;

W dzieci obarczonych co najmniej jednym czynnikiem
duzego ryzyka lub co najmniej dwoma czynnikami po-
$redniego ryzyka oraz ze stezeniem LDL >160 mg/dl;

W dzieci chorych na cukrzyce lub FH oraz ze stezeniem
LDL 2130 mg/dl.

Czynniki duzego ryzyka obejmujg nadcisnienie tetnicze
wymagajace farmakoterapii, niewydolnos$é nerek, wskaz-
nik masy ciata (ang. body mass index, BMI) >97. centyla,
natomiast czynniki posredniego ryzyka to nadcisnienie
tetnicze bez farmakoterapii, stezenie HDL <40 mg/dI,
BMI pomiedzy 95. a 97. centylem, przewlekta chorobe
zapalna (reumatoidalne zapalenie stawow, toczen rumie-
niowaty uktadowy) oraz zespot nerczycowy.

Terapie statynami moze zleci¢ kazdy lekarz, bez konsul-
tacji specjalistycznej, rozpoczynajac od najmniejszej do-
stepnej dawki stosowanej raz na dobe, wieczorem. Sa to
leki pierwszego wyboru w leczeniu hipercholesterolemii.
Obecnie najwieksze zastosowanie majg atorwastaty-
na i rosuwastatyna. W Polsce preparaty rosuwastatyny
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zarejestrowane sg do stosowania u pacjentéw od 6. roku
zycia, natomiast dla preparatéw atorwastatyny dolna
granica wieku wynosi 10 lat. Przed rozpoczeciem terapii
statynami nalezy oznaczy¢ aktywnos¢ aminotransferazy
alaninowej (ALT), aminotransferazy asparaginianowej
(AST) oraz stezenie kinazy kreatynowej (CK) w surowicy.
Nie nalezy rozpoczynac leczenia, gdy aktywnos$¢ dowol-
nej z wymienionych aminotransferaz wynosi co najmniej
3-krotnos¢ gornej granicy normy (GGN) dla wieku lub
stezenie CK wynosi co najmniej 4-krotnos¢ GGN dla wie-
ku. Pozostate kryteria odstgpienia od terapii statynami
obejmuja nadwrazliwos$é na lek, aktywng chorobe watro-
by, niewydolnos¢ nerek, ciezkie infekcje, powazne urazy
i zabiegi operacyjne, nasilone zaburzenia metaboliczne
lub hormonalne oraz niekontrolowang padaczke.

Zalecane dawki dobowe statyn u dzieci wynoszg 5-40 mg
dla atorwastatyny, 5-20 mg dla rosuwastatyny, a dla pra-
wastatyny 5-20 mg u dzieci do 13. roku zycia i 40 mg
u dziecido 18.r.z. Autorzy podaja takze rekomendowang
dawke dobowag simwastatyny, wynoszacg 5-40 mg, jed-
noczesnie nie zalecajac jej stosowania.

W przypadku wystapienia u pacjenta leczonego statyna-
mi objawéw watrobowych, takich jak bdl brzucha, osta-
bienie czy zé6ttaczka, nalezy oznaczy¢ aktywnos¢ ALT.
W przypadku wystgpienia objawow miesniowych nalezy
oznaczy¢ stezenie CK w surowicy. Ponadto w celu mo-
nitorowania celéw leczenia nalezy oznaczy¢ lipidogram
6 tygodni po rozpoczeciu farmakoterapii, a takze po kaz-
dej modyfikacji leczenia. Jesli stwierdzono zwiekszong
aktywnosé ALT, wynoszaca >3 GGN, nalezy przerwac le-
czenie lub zmniejszy¢ dawke, natomiast jesli aktywnosé
ALT zwiekszyta sie, ale pozostaje <3 GGN, mozna konty-
nuowac leczenie, z ponownym oznaczeniem za 4-6 tygo-
dni. Przy wystgpieniu objawéw miopatii potwierdzonej
badaniami laboratoryjnymi jako nastepstwa terapii sta-
tynami nalezy zaprzestac podawania leku [23].

Cel terapeutyczny stosowania statyn u dzieci to obnize-
nie stezenia LDL <130 mg/dl lub zmniejszenie o 30-50%
w stosunku do stezenia wyjsciowego, aw przypadku dzieci
z cukrzyca, rodzinng hipercholesterolemia lub z chorobg
wiencowa w wywiadzie rodzinnym zdiagnozowana przed
40.r.z. - redukcja LDL do stezenia <100 mg/dl lub zmniej-
szenie o co najmniej 50% w stosunku do stezenia wyjscio-
wego. Po osiggnieciu celu terapeutycznego stezenie lipi-
doéw wystarczy monitorowac 1-2 razy w roku [23, 29].

Inne leki

U pacjentéw leczonych juz statynami mozna rozwazac
taczne podanie kilku lekéw hipolipemizujacych, np. eze-
tymibu w dobowej dawce 10 mg, ale réwniez mipomer-
senu, alirokumabu i ewolokumabu - inhibitoréw PCSK9
(autorzy zalecen nie podaja rekomendowanych dawek
dobowych u dzieci). Z uwagi na ograniczone dane doty-
czace skutecznosci i bezpieczenstwa takiego postepo-
wania u dzieci, podawanie dodatkowych lekéw powinien
nadzorowac specjalista.

Podsumowanie

Ze wzgledu na niekorzystne zmiany trybu zycia w ostat-
nich latach, poza genetycznie uwarunkowanymi dys-



lipidemiami coraz czesciej stwierdza sie juz w wieku
dzieciecym nabyte, uwarunkowane srodowiskowo za-
burzenia lipidowe. Kazdy lekarz rodzinny i pediatra po-
winien umie¢ prawidtowo zinterpretowac lipidogram
u dziecka. Opublikowane w 2021 roku rekomendacje sta-
nowig jasne wytyczne dotyczace diagnostyki i postepo-
wania w dyslipidemiach, takze u dzieci. Podstawg lecze-
nia dyslipidemii w wieku rozwojowym jest postepowanie
niefarmakologiczne. W wybranych, jasno okreslonych
w rekomendacjach przypadkach, stosuje sie postepowa-
nie farmakologiczne, przede wszystkim statyny.
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ZASTOSOWANIE KRIOTERAPII
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Whole body cryotherapy in modern medicine
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Streszczenie

W medycynie XX w. nastapit rozwdj wielu dziedzin fizjoterapii. Powstat nowy dziat o nazwie krioterapia, czyli leczenie
zimnem. Praca dotyczy krioterapii ogélnoustrojowej, ktéra przeprowadzana jest w specjalnej komorze kriogenicznej.
Pismiennictwo na temat krioterapii jest bardzo obszerne, jednak wskazania ogélne do zastosowania tej metody odno-
szg sie gtéwnie do zmniejszenia dolegliwosci bélowych i tagodzenia obrzeku, zatem czesto ograniczajg sie do choréb
reumatologicznych i choréb zwyrodnieniowych stawéw. Problemem cywilizacyjnym spoteczenstwa cierpigcego na
niedobdr ruchu jest coraz wczesniej pojawiajgca sie niepetnosprawnosé, béle stawow i zaniki mieSniowe. Mato tego,
coraz czesciej wystepuja choroby takie jak otytos¢ i depresja. W obu przypadkach podtoza mozna doszukiwac sie
w zmianie stylu zycia. Nieodpowiednia dieta i zbyt skapa aktywnos¢ fizyczna juz od najmtodszych lat s3 powodem wy-
stepowania w coraz wczesniejszym wieku tzw. choréb cywilizacyjnych. Krioterapia ogélnoustrojowa wydaje sie dla ta-
kich chorych idealng metoda terapii, gdyz zimno zmniejsza dolegliwosci bélowe, ktére moga wystepowad nawet w fi-
bromialgii, co potwierdzajg najnowsze badania. Doskonale sprawdza sie miedzy innymi w chronicznych bélach, jakie
towarzysza pacjentom z chorobg zwyrodnieniowa stawéw, reumatoidalnym zapaleniem stawéw i innymi chorobami
reumatycznymi oraz stwardnieniem rozsianym. U tych chorych rozwigzaniem moze stac sie zastosowanie krioterapii
ogolnoustrojowej, ktéra nie tylko zmniejsza dolegliwosci bolowe, ale rowniez wykazuje dziatanie przeciwobrzekowe
i przeciwzapalne.

Abstract

20th century medicine saw the development of many physiotherapy fields. Among these, a new department called
Cryotherapy or Cold Treatment was created. This paper focuses on systemic cryotherapy, which is performed in
a specially designed cryogenic chamber. Despite extensive literature on cryotherapy, the general indications mainly
include pain and oedema reduction. Thus, they are often limited to rheumatologic diseases and osteoarthritis.
Disability, joint pain and muscular atrophy, which occur at an increasingly young age, represent a civilization problem
faced by societies suffering from physical activity deficit. Furthermore, disorders such as obesity and depression are
on the rise. In both cases, the underlying cause can be traced to lifestyle changes. Inadequate diet and insufficient
physical activity from an early age lead to the so-called lifestyle diseases at an increasingly early age. Whole body
cryotherapy seems to be an ideal option for such patients as cold reduces pain that can occur even in fibromyalgia.
This is confirmed by recent studies. Among other things, cryotherapy may be successfully used for chronic pain in
patients with osteoarthritis, rheumatoid arthritis and other rheumatic diseases, as well as multiple sclerosis. In these
patients, systemic cryotherapy may be the solution that not only reduces pain, but also has an anti-oedematous and
anti-inflammatory effect.
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Wstep

W medycynie XX w. powstat nowy dziat o nazwie krio-
terapia. Stowo to wywodzi sie z jezyka greckiego i ozna-
cza leczenie zimnem. Krioterapia ogdlnoustrojowa (ang.
whole-body cryotherapy, WBC) to zabieg wykorzystuja-
cy zimno jako czynnik leczniczy. Powoduje, ze naczynia
krwionosne w poczatkowym etapie narazenia na dziata-
nie niskich temperatur ulegajg zwezaniu, a w koncowym
etapie - znacznie sie rozszerzaja. Do tkanek naptywa
wowczas Swieza krew. W nastepstwie tego wystepuje
wewnetrzne ocieplenie ciata, poprawa odzywienia komé-
rek, lepsze dotlenienie oraz przyspieszenie metabolizmu.
Zimno leczy i odmtadza.

Zabieg polegajacy na poddaniu catego organizmu czto-
wieka dziataniu bardzo niskiej temperatury, siegajacej
od -120°C do -180°C, przeprowadzany jest w specjalnej
komorze kriogenicznej. Trwa okoto 2-3 minut. Docho-
dzi wéwczas do kontrolowanego obnizenia temperatury
skory i tkanek podskérnych, co ma na celu wywotanie
bardzo korzystnego dziatania terapeutycznego. Po zabie-
gu w kriokomorze wykonuje sie ¢wiczenia ogélnoustrojo-
we pod kierunkiem fizjoterapeuty [1-3].

Rys historyczny

Leczenia zimnem stosowali Egipcjanie juz okoto 2500 lat
p.n.e. WV w. p.n.e. Hipokrates zalecat hipotermie w celu
zmniejszenia obrzeku, krwawienia i bélu. Odkryt réw-
niez analgetyczne wtasciwosci zimna [4]. Chirurg napo-
leoniski baron Dominique Jean Lorrey podczas kampanii
rosyjskiej zaobserwowat, ze konczyny zotnierzy mogty
by¢ amputowane przy mniejszym bélu i krwawieniu, gdy
uprzednio obtozono je lodem lub $niegiem.

Whtasciwosci chlorku etylenu znano od pierwszej poto-
wy XIX w. Odkryt je we Francji w 1847 roku Jean Pier-
re Florens, ktory stosowat ten zwigzek chemiczny po-
wierzchniowo. W 1866 roku chlorek etylenu w postaci
aerozolu zastosowat w Szwecji Pierre Redard do anal-
gezji ogblnej. Do dzi$ jest on powszechnie wykorzysty-
wany w medycynie sportowej jako srodek usmierzajacy
bol po kontuzjach.

O nowoczesnej kriogenice mozna méwic od czasu naby-
cia umiejetnosci skraplania gazéw w koncu XIX w. Ow-
czesni fizycy, w tym Polacy, dokonali skroplenia tlenu,
dwutlenku wegla, powietrza i wodoru. Umozliwili tez
przemystowg produkcje tych gazéw i ich stosowanie do
dzis. Dzieki tym dokonaniom mozliwe byto stworzenie
anestezjologii oraz rozwoj szeroko pojetej krioterapii.
W 1907 roku Whitehouse skonstruowat urzadzenie
uwalniajgce pary ciektego azotu, stosowane w niszcze-
niu powierzchownych nowotworéw i leczeniu niektérych
zmian dermatologicznych.

W latach 70. narodzita sie koncepcja krioterapii jako
bodZzcowego, stymulujgcego stosowania temperatury
kriogenicznej (ponizej —100°C) w krétkim czasie (2-4 mi-
nuty), w celu wywotania fizjologicznych, ustrojowych
reakcji na zimno, wspomagania leczenia podstawowego
i utatwienia leczenia ruchem. Temperatury kriogeniczne
mogg by¢ aplikowane miejscowo lub ogdlnoustrojowo,
z wykorzystaniem kriokomory.
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Wprowadzenie do praktyki leczniczej krioterapii przy-
pisuje sie Japonczykom, Toshiro Yamauchi i jego zespo-
towi, pracujacym w Reiken Rheumatism Village Institute
w Oita. Tam skonstruowano pierwsze przenosne krioapli-
katory,aw 1978 roku pierwsza komore kriogeniczna. Ko-
lejna komora powstata w Klinice Reumatologii $w. J6zefa
w Sendenhorst (Niemcy). W 1983 roku we Wroctawiu,
w Katedrze Fizjoterapii AWF, kierowanej przez prof.
Zdzistawa Zagrobelnego, stworzono krioaplikator, ktéry
stosowano u ochotnikéw z reumatyzmem i chorobami
pourazowymi. W 1989 roku powstata pierwsza w Polsce
kriokomora (druga w Europie i trzecia na swiecie). Prze-
testowano jg w grupie studentéw Akademii Wychowania
Fizycznego we Wroctawiu [2, 3].

Nowe kierunki badan nad zastosowaniem krioterapii
ogolnoustrojowej

Bezpieczenstwo stosowania zabiegdw WBC jest po-
twierdzone badaniami klinicznymi, i to dla oséb w kaz-
dym wieku, pod warunkiem ich prawidtowej kwalifikacji
oraz przestrzegania zasad. Jak dotad nie zaobserwowano
jakichkolwiek objawéw mogacych zagrazac zyciu pacjen-
téw. Bilans korzysci i start wynikajacych z zastosowania
tej formy terapii jednoznacznie wskazuje przewage tych
pierwszych - zabiegi poprawiaja stan ogdlny pacjenta
oraz zdecydowanie utatwiajg prowadzenie dalszej reha-
bilitacji. Na wszelkie objawy niepozadane, np. odmroze-
nia czy podwyzszenie ci$nienia tetniczego krwi, nalezy
reagowac stanowczo i zdecydowanie [2-4].

Pismiennictwo dotyczace krioterapii, zwtaszcza miejsco-
wej, jest bardzo obszerne. Wskazania ogélne do jej zasto-
sowania to choroby reumatologiczne, choroby zwyrod-
nieniowe stawow (ChZS), urazy i ich powiktania, obrzeki
oraz bol miejscowy. Krioterapia ogélnoustrojowa w reu-
matoidalnym zapaleniu stawdow (RZS) w znaczacy sposdb
zmniejsza bél i aktywnosé choroby, co skutkuje ograni-
czeniem stosowania lekéw przeciwbodlowych. Efekty te
sg spowodowane prawdopodobnie zmiang stezenia cy-
tokin [5]. Potrzebna jest wieksza liczba badan nad wpty-
wem WBC na organizm ludzki.

Naturalne wzmacnianie sit organizmu poprzez stymu-
lacje zimnem stato sie tradycjg w wielu rejonach swiata.
Jest to sposdb zapobiegania chorobom i leczenia, jaki
rozwinagt sie z czystej empirii w miejscach, w ktérych
klimat sprzyja hartowaniu. Zaobserwowano, iz oziebia-
nie blokuje receptory bélowe poprzez zmniejszenie afe-
rentnych wytadowan wrzeciona i przejsciowe ostabienie
przewodnictwa nerwowego. Oziebianie hamuje tez per-
cepcje bolu, w wyniku obnizenia napiecia mie$niowego,
oziebienia miesni i nerwéw, wytaczenia receptorow sko-
ry oraz zwolnienia przewodnictwa nerwowo-miesnio-
wego w nerwach czuciowych i wegetatywnych, wptywa
takze na szybkos¢ reakcji chemicznych. Powoduje to
zmniejszong percepcje bélu, wspomagang wydzielaniem
wiekszych stezen beta-endorfin i oddziatywaniem na
,bélowe bramki kontrolne” na poziomie rdzenia krego-
wego i pnia mozgu [5].

Krioterapia jako jeden z zabiegéw fizykoterapii ma na
celu zlikwidowanie lub zmniejszenie dolegliwosci bolo-
wych, utrzymanie optymalnych funkcji uktadu ruchu oraz
powstrzymanie lub przynajmniej spowolnienie postepu
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zmian zwyrodnieniowych. Efekty lecznicze WBC wyko-
rzystywane w medycynie zwiazane sa przede wszystkim
z obnizeniem aktywnosci procesu zapalnego, zmniejsze-
niem napiecia miesni szkieletowych, usmierzeniem bdlu,
zmniejszeniem obrzekdéw, wzrostem sity miesniowej oraz
przyspieszeniem proceséw regeneracyjnych i napraw-
czych. Ogoélnoustrojowe stosowanie kraricowo niskich
temperatur prowadzi ponadto do zwiekszenia tolerancji
wysitku i odpornosci organizmu oraz korzystnie wptywa
na psychike, powodujac obnizenie nadpobudliwosci, leku
i niepokoju, a takze polepszenie percepcji, koncentracji,
odpornosci o$rodkowego uktadu nerwowego na zme-
czenie, a takze poprawe jakosci snu. Wiele opracowan
dotyczacych stosowania zimnolecznictwa dowodzi, ze
kinezyterapia musi by¢ nieodtaczng czescig leczenia tg
metoda [6].

Zastosowanie WBC moze by¢ skuteczne w augmentac;ji
lekow przeciwdepresyjnych (zauwaza sie zmniejszenie
ilosci zazywanych lekéw). Szybki efekt przeciwdepre-
syjny uzyskuje sie dzieki wydzieleniu zaraz po zabiegu
endorfin. Uzyskane dotychczas wyniki zastosowania
WBC w augmentacji leczenia depresji sg interesujace, ale
wymagaja replikacji w kolejnych badaniach. Po potwier-
dzeniu wysokiej skutecznosci WBC i jej szybkiego efektu
leczniczego terapia ta moze stac sie atrakcyjng metoda
wzmacniania leczenia przeciwdepresyjnego, by¢ moze
rowniez w depresji lekoopornej [7].

Badania wykazaty, iz systematyczne stosowanie skrajnie
niskich temperatur zmniejsza stezenie IL-1a, zwieksza

stezenie cytokin IL-6 i IL-10, a takze przyczynia sie do
zmniejszenie catkowitego potencjatu antyoksydacyjnego
(ang. total antidoxidative status, TAS) (jest to miara zdolno-
$ci antyoksydacyjnej substancji biologicznych, takich jak
biatka lipidowe, ktérg stosuje sie w badaniach nad stre-
sem oksydacyjnym i dziataniem oksydantow) i wykazuje
ogolny efekt immunostymulujacy [8, 9]. Dotychczas udo-
wodniono skutecznos¢ WBC w leczeniu chordéb soma-
tycznych, takich jak RZS, stwardnienie rozsiane (ang. scle-
rosis multiplex, SM), fibromialgia, przewlekty bdl plecow
i zesztywniajgce zapalenie stawdw kregostupa [10, 11].
Jedno z badan wykazato, ze u pacjentéw z tagodnymi za-
burzeniami poznawczymi krioterapia zmniejsza czesto-
tliwos¢ objawéw depresyjnych mierzonych za pomoca
wizualnej skali analogowej (10 sesji, grupa badana n = 33,
temperatura od —110°C do -160°C), co uzasadnia probe
zastosowania WBC w leczeniu depresji [12].

Nieliczne publikacje donosza o wykorzystaniu WBC
jako terapii uzupetniajacej leczenie farmakologiczne pa-
cjentéw ze zdiagnozowanga depresja. Wskazuja one, ze
metoda ta moze przynie$¢ szybka poprawe u oséb juz
leczonych farmakologicznie. W badaniu, w ktérym stoso-
wano 10 sesji WBC, nasilenie objawdw depresji zmniej-
szyto sie w tym czasie o okoto 35%, a w innym badaniu,
z 15 sesjami - nawet 0 69%. Moze to wskazywadé na szyb-
ki i prawdopodobnie zalezny od dawki efekt leczenia.
Nie stwierdzono istotnego wptywu serii 20 zabiegéw
WBC na zmiany w morfologii, reologii i biochemii krwi
u kobiet z SM. Zastosowanie WBC istotnie zwieksza
poziom erytrocytow i obniza warto$¢ hematokrytu

Rycina 1. Kriokomora ogélnoustrojowa

Zastosowanie krioterapii ogolnoustrojowej we wspotczesnej medycynie
Magdalena Czajkowska, Anna Alicja Pekacka-Kochanowska
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Rycina 2. Pacjenci przed zabiegiem

(w granicach norm fizjologicznych) u zdrowych kobiet,
co korzystnie wptywa na wtasciwosci reologiczne krwi.
Krioterapia ogolnoustrojowa jest bezpieczng metoda
u pacjentéw z SM, poniewaz zmiany w reologii krwi nie
sg odpowiedzialne za skuteczno$¢ leczenia, a WBC nie
wptywa negatywnie na odksztatcalnosc i agregacje czer-
wonych krwinek [13].

Obiecujace wydaja sie wnioski ptyngce z badan prze-
prowadzanych nad otytoscig i stanem po przebyciu
COVID-19 z wykorzystaniem WBC. Wynika z nich, iz
jest to bezpieczna terapia, przynoszaca ogdlng poprawe.
Pokazuje, ze wielodyscyplinarna rehabilitacja jest sku-
teczna u pacjentéw po przebytym COVID-19 i sugeru-
je, ze stosowanie WBC jest bezpieczne i moze stanowié
wsparcie w programach rehabilitacyjnych [14].

Budowa i dziatanie najczesciej spotykanej komory typu
wroctawskiego

Zabieg WBC wykonuije sie przy uzyciu specjalnego zesta-

wu, w sktad ktérego wchodza:

B zespd6turzadzen wytwarzajacych obtok gazowy o $ci-
$le okreslonych rozmiarach i temperaturze;

B kabinazabiegowa;

B pulpit sterowniczy.

Zespot urzadzen wytwarzajacych obtok gazowy dzia-
ta w taki sposéb, ze sprezone, pozbawione pary wodnej
powietrze zostaje przekazane do wymiennika ciepta,
do ktérego ze specjalnego zbiornika, w sposdb kontro-
lowany, przez zawér nastawczy, zostaje doprowadzony
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ciekty azot, stanowigcy w danym wypadku Zrédto zimna.
Ciekty azot obniza w wymienniku temperature strumie-
nia sprezonego powietrza, ktére izolowanymi przewoda-
mi zostaje doprowadzone do zespotu dysz umieszczonych
w kabinie zabiegowej. W odréznieniu od stosowanych
wczesniej, nowoczesne kabiny do ogdlnej terapii zimnem
umozliwiajg obserwowanie pacjentéw przez szybe oraz
na monitorze, a takze rozmowe z nimi za pomoca zamiesz-
czonego W nich systemu, co pozwala na bezposredni kon-
takt z pacjentami. Jest tez mozliwe ksztattowanie rozmia-
réw obtoku gazowego, a co najwazniejsze - wytaczenie
gtowy chorego ze strefy oddziatywania niskiej tempera-
tury. Naptywajace zimne powietrze jest systematycznie
odprowadzane na zewnatrz przez uktad dziatajacy na za-
sadzie podciénienia. Dzieki temu mozliwe jest utrzymanie
statych rozmiaréw zimnego obtoku gazowego oraz wyeli-
minowanie jego wptywu na temperature pomieszczenia,
w ktorym ustawiona jest kabina zabiegowa.

Urzadzenia regulacyjne i kontrolne, znajdujace sie
w pulpicie sterowniczym, pozwalajg ustawié¢ gtéwne pa-
rametry zabiegu, takie jak temperatura (od -120°C do
-180°C) oraz ci$nienie sprezonego powietrza i rozpre-
zajacego sie ciektego azotu. Indywidualne parametry
zabiegu nastawia sie na elektronicznej tablicy wypo-
sazonej w zespoét sensoréw. Czas zabiegdow, w ktérym
chory pozostaje w pozycji stojacej, niejako zanurzony
w zimnym obtoku gazowym, wynosi od 1 minuty do
4 minut - zwykle trwa on 3 minuty. Najpierw na 30 se-
kund wchodzg po 3-4 osoby do przedsionka gdzie panu-
je temperatura okoto -100°C. Przez caty czas zabiegu
pacjenci chodzg w kétko.
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Rycina 3. Pacjenci w trakcie zabiegu

Kwalifikacja na cykl 10-20 zabiegéw prowadzona jest
przez lekarza, po uwzglednieniu wskazan i przeciwska-
zan do zastosowania WBC. Bezposrednio przed wej-
sciem do komory kriogenicznej obowigzuje pomiar ci-
$nienia tetniczego. Uczestnicy powinni zdjg¢ metalowe
ozdoby i osuszy¢ (w razie koniecznosci) ciato. Pacjenci
przebywajg w komorze w specjalnym stroju, skarpetach,
rekawiczkach, opasce na gtowie i masce na twarzy, ponie-
waz ogrzane powietrze drogg oddechowa podwaja swoja
objetos¢ i gtebokie wydechy moga doprowadzi¢ do zabu-
rzen oddychania [1-3].

Whiasciwosci lecznicze WCB

Wptyw krioterapii na organizm ludzki obejmuje:

W zmniejszenie bdélu - zwiekszone wydzielanie beta-
-endorfin i czynnosciowe wytgczenie receptoréw
czuciowych oraz ich potaczen z proprioreceptorami,
zwolnione przewodnictwo we wtéknach czuciowych
oraz czynnosciowe wytaczenie bolu przez ,bramki
kontrolne” zgodnie z teorig Melzacka i Walla [1];

Bl zmniejszenie obrzeku - kilkugodzinne przekrwienie
czynne tkanek poddanych krioterapii sprzyja lepszej
przemianie materii i eliminacji produktéw tej prze-
miany; poprawa krazenia w wyniku krioterapii w po-
taczeniu z kinezyterapia ma dziatanie eliminujace
obrzek [1-3];

W rozluznienie miesniszkieletowychipopraweichsity -
zmniejszenie doptywu do rdzenia bodzcow i seg-
mentalnego hamowania stymulacji motoneuronéw
gamma oraz zwolnienia przewodnictwa w neuronach
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ruchowych; badania zapisu EMG po zastosowaniu ni-
skich temperatur oraz obserwacje kliniczne potwier-
dzaja, iz sita miesniowa ulega znacznemu zwieksze-
niu po zastosowaniu tej metody [1-3];

B zwiekszenie zakresu ruchéw w obrebie stawdw obje-
tych leczeniem [1-3];

B wzrost stezenia adrenaliny, noradrenaliny, hormonu
adrenokortykotropowego, kortyzolu, testosteronu
(u mezczyzn) w surowicy. Nie stwierdzono wzrostu
stezenia prolaktyny, hormonu dojrzewania peche-
rzykéw i 6-keto-PGF1 alfa [3];

B wzrost stezenia hemoglobiny, leukocytow, ptytek krwi
i kreatyniny, a takze glikemii w badaniach morfologicz-
nych i biochemicznych krwi po 2 tygodniach w poréow-
naniu z wartosciami poczagtkowymi; wartosci te nigdy
nie przekroczyty gérnej granicy normy [3].

Wszystko powyzsze $wiadczy o dziataniu przeciwzapal-
nym. Efekty tej formy terapii utrzymuja sie 2-4 godziny,
dlatego czas ten wykorzystuje sie na intensywna kinezy-
terapie. Potaczenie krioterapii z kinezyterapia daje lep-
sze rezultaty [1-3].

Do korzystnych wtasciwosci WBC naleza:

B dziatanie przeciwobrzekowe, przeciwbdélowe, prze-
ciwzapalne, pobudzajace naturalne procesy regene-
racyjne organizmu;
pozytywny wptyw na samopoczucie (pozwala sie zre-
laksowad);

B poprawa pracy miesni, uktadu krazenia oraz uktadu
chtonnego;



poprawa wytrzymatosci organizmu poprzez jego za-
hartowanie;

regulacja krazenia i ciSnienia krwi oraz pracy uktadu
sercowo-naczyniowego;

dziatanie odmtadzajgce komorki skéry i pobudzajace
inne uktady;

zmniejszanie spastycznosci miesni przy jednocze-
snym zwiekszaniu ich sity i elastycznosci;

redukcja objawoéw stresu.

Wskazania do stosowania

Dzieki licznym wtasciwosciom kriokomora moze by¢ wy-
korzystywana w leczeniu wielu choréb.

Wskazania do zastosowania WBC obejmuja [1-3]:

leczenie chordb reumatycznych i zwyrodnieniowych
stawoéw obwodowych oraz kregostupa;

terapie zmian przecigzeniowych, pourazowych miesni
i stawow, dyskopatii oraz choréb zwyrodnieniowych;
leczenie zespotow depresyjnych i nerwic;

odnowe biologiczng dla oséb uprawiajacych sport za-
réwno amatorsko, jak i zawodowo;

zwalczanie otytosci i cellulitu - zabieg wykonuje sie
pomocniczo u 0soéb w trakcie leczenia.

Nastepujgce schorzenia nie sg przeciwskazaniem do
krioterapii [1-3]:

poczatkowe stadium tocznia rumieniowatego uktado-
wego;

poczatkowe stadium twardziny uktadowej;
cukrzyca;

zylaki podudzi;

czestoskurcz napadowy;

metal w tkankach potozonych gtebiej;

choroba Raynauda;

choroby nowotworowe - w przypadku zastosowania
miejscowej krioterapii i po uzyskaniu zgody lekarza
onkologa o braku przeciwwskazan.

Przeciwwskazania

Przeciwwskazania bezwzgledne do WBC [1-3] to:

ciezka choroba serca i niewydolnos$¢ krazenia, stan
po zawale serca, nadci$nienie tetnicze Il stopnia, za-
awansowana miazdzyca, zmiany zakrzepowo-zato-
rowe i zapalne w uktadzie zylnym;

choroby ptuc - z wyjatkiem astmy (zimno zmniejsza
napiecie miesni oskrzeli);

nadwrazliwosé na zimno;

hemoglobinuria napadowa;

odmrozenia, wyniszczenie, ostabienie organizmu;
aktywna nadczynnosc¢ i niedoczynno$é tarczycy;
zaburzenia czucia na skorze, otwarte rany i owrzodzenia;
stany goraczkowe;

ostre infekcje;

choroby nerek;

klaustrofobia, epilepsja, choroby psychiczne i nad-
mierna potliwos¢;

stosowanie niektérych lekéw i uzywek, takich jak
neuroleptyki, alkohol;

zaawansowana miazdzyca.

Przeciwskazaniami wzglednymi do zastosowania ko-
mory sg [1-3]:
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wiek powyzej 65 lat;

wady aparatu zastawkowego serca;

dusznica bolesna, wysitkowa i spontaniczna;
zaburzenia rytmu serca >100/min;

przebyte zylne zakrzepy i zatory tetnic obwodowych;
labilno$¢ emocjonalna, mogaca wyrazaé sie m.in.
zwiekszong potliwoscig skory.

Dywagacje nad skutecznoscia terapii zwykorzystaniem
bodZca niskiej temperatury

Biorac pod uwage fakt, ze mamy tylko 30 tysiecy recep-
toréw cieptaiaz 250 tysiecy receptoréw reagujacych na
zimno, i ze czas przystosowania do niskiej temperatury
jest wielokrotnie krotszy niz do wysokiej, juz na wstepie
mozna sie spodziewac wiekszej skutecznosci leczenia
zimnem niz cieptem. Potwierdzaja to badania, jednak nie
ma zgodnosci od jakiej temperatury zaczyna sie kriote-
rapia. Dla przyktadu, utrata ciepta w wodzie jest okoto
250 razy wieksza niz w powietrzu o tej samej tempera-
turze. Z tego powodu zanurzenie w lodowatej wodzie
(morsowanie) wywiera na organizm wiekszy wptyw niz
pobyt w kriokomorze, chociaz poréwnanie temperatur:
0°C i -180°C sktania do innego wniosku. Réwniez z tego
powodu kapiele w wodzie z lodem s3 znacznie bardziej
obciazajace niz zabiegi w kriokomorze, dlatego teore-
tycznie polecane s3 gtéwnie osobom zdrowym, m.in.
sportowcom. Zatem to nie temperatura decyduje o sile,
z jaka dziata dany zabieg, tylko intensywnos$¢ bodzca ade-
kwatnie dobranego do celu leczenia [15-17]. Popularna
forma spedzania wolnego czasu, jaka jest morsowanie,
wydaje sie mniej bezpieczna niz WBC. Oczywiscie po-
trzeba wiecej badan. Istnieje natomiast duzo badan nad
korzystnym wptywem zastosowania zimna w leczeniu
bélu [18]. Do interesujacych wnioskdéw doszli autorzy
czterotygodniowego badania nad wptywem zastosowa-
nia WBC i ¢wiczen rozciggania statycznego (ang. static
stretching, SS). Wspomniane wczes$niej badania wska-
ZUja, iz WBC zmniejsza nasilenie niektorych objawow
zespotu chronicznego zmeczenia. Jest to obserwowa-
ne tuz po terapii. Autorzy czterotygodniowego badania
nad krioterapig ogdlnoustrojowg (WBC) i SS oceniali ich
wptyw na autonomiczny uktad nerwowy oraz poziom
zmeczenia. Sugeruja oni konieczno$¢ zbadania skutkow
leczenia i trwatosci tej poprawy oraz objawoéw po czte-
rotygodniowej obserwacji. We wspomnianym badaniu
skurczowe ci$nienie krwi obwodowej i aortalnej obnizyto
sie miesigc po WBC w potaczeniu z SS w poréwnaniu do
stanu poprzedniego. Wptyw WBC i SS na redukcje zme-
czenia, wskazniki sztywnosci aorty oraz nasilenie obja-
wow zwigzanych z zaburzeniami autonomicznego uktadu
nerwowego i poprawe funkcji poznawczych utrzymywat
sie przez jeden miesigc. Jednak poprawe we wszystkich
trzech skalach zmeczenia (Chalder Fatigue Questionnaire,
Fatigue Impact Scale i Fatigue Severity Scale) odnotowano
u 17 z 22 pacjentéw [19].

Podsumowanie

Wydaje sie, ze ta forma nowoczesnej terapii, nawigzujaca
dotradycyjnego zastosowania zimna w leczeniu boélu, jest
nadzieja dla spoteczenstwa, ktére coraz czesciej i coraz
wczesniej odczuwa skutki zmiany stylu zycia (zta dieta,
brak ruchu), prowadzace do wczesnej niepetnosprawno-
$ci, bolow stawdw oraz zanikéw miesniowych i przykur-

179




LEKARZ WOJSKOWY
MILITARY PHYSICIAN

czy grozacych wiekszg kontuzyjnoscia. Spoteczenstwo
coraz liczniej zapada na takie choroby, jak otytos¢ i de-
presja. W obu przypadkach podtoza mozna doszukiwac
sie zmianie stylu zycia.

Nieodpowiednia dieta i zbyt skgpa aktywno$é¢ fizycz-
na juz od najmtodszych lat s3 powodem wystepowania
w coraz wczeshniejszym wieku tzw. choréb cywilizacyj-
nych. WBC wydaje sie dla takich chorych idealng me-
toda, gdyz zimno zmniejsza dolegliwosci bélowe, jakie
moga wystepowac nawet w fibromialgii [19]. Doskonale
sprawdza sie miedzy innymi w chronicznych bélach jakie
towarzysza pacjentom chorym na ChZS, RZS i inne cho-
roby reumatyczne oraz SM. Dzieki zastosowaniu WBC
mozna zmniejszy¢ konieczno$¢ podawania duzych dawek
niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych i opioidéw, co
potwierdzajg najnowsze badania. Zastosowanie WBC,
ktéra zmniejsza dolegliwosci bélowe, wykazuje dziata-
nie przeciwobrzekowe i przeciwzapalne, moze stac sie
rozwigzaniem szeregu choréb cywilizacyjnych. Skutkiem
ztego stylu Zycia jest rowniez otytosc i depresja [20]. Tu
badania nad zastosowaniem WBC réwniez zdaja sie po-
twierdzaé skutecznosc¢ tej formy leczenia i by¢ nadzieja
dla rozwijajacego sie spoteczenstwa.
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Streszczenie

Hiperlipidemia, czyliwysokie stezenie lipidow we krwi, stanowi istotny czynnik ryzyka choréb sercowo-naczyniowych.
Tirzepatyd to podwdjny agonista receptoréw polipeptydu insulinotropowego zaleznego od glukozy oraz glukagono-
podobnego peptydu-1. Wedtug wskazan lek ten stosuje sie w cukrzycy typu 2 oraz otytosci i nadwadze u dorostych pa-
cjentéw w celu redukcji masy ciata. W ostatnich latach pojawity sie takze doniesienia, ze tirzepatyd korzystnie wptywa
na profil lipidowy. W pracy podsumowano dane z badan klinicznych SURMOUNT, aby oceni¢, jak tirzepatyd wptywa na
profil lipidowy. Analiza wykazata wiele korzysci wynikajacych z przyjmowania tego leku. Dodatkowo korzystny profil
bezpieczenstwa podnosi jego atrakcyjnosé jako leku stosowanego u 0séb z zaburzeniami lipidowymi. Tirzepatyd moze
by¢ przetomowym lekiem w leczeniu nie tylko otytosci i cukrzycy typu 2, ale takze dyslipidemii. Jednak pomimo obie-
cujacych wynikow, potrzebne sg dalsze badania, aby zrozumie¢ dtugoterminowe bezpieczenstwo i koszty zwigzanych
ze stosowaniem tego leku. Bedg one kluczowe dla opracowania indywidualnych planéw terapeutycznych i optymali-
zacji wykorzystania tirzepatyd w réznych podgrupach pacjentow.

Abstract

Hyperlipidaemia, or high blood lipid levels, is a significant risk factor for cardiovascular diseases. Tirzepatide is a dual
agonist of glucose-dependent insulinotropic polypeptide receptor and the glucagon-like peptide-1 receptor. Tirzepa-
tide is indicated for patients with type 2 diabetes and adults with obesity and overweight to reduce body weight. In
recent years, there have been reports that this drug also has beneficial effects on the lipid profile. This paper sum-
marizes data from the SURMOUNT clinical trials to evaluate how tirzepatide affects lipid profile parameters. The
analysis demonstrated numerous benefits resulting from tirzepatide therapy. The observed favourable safety profile
additionally enhances the attractiveness of this drug as a therapy for individuals with lipid disorders. Tirzepatide could
be a breakthrough drug not only for obesity and type 2 diabetes but also for dyslipidaemia. However, despite promis-
ing results, further research is needed to understand the long-term safety and cost implications associated with this
agent. These studies will be crucial for developing individualized therapeutic plans and optimizing the use of tirzepa-
tide in various patient subgroups.
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Wstep

Zaburzenia lipidowe stanowig gtéwny czynnik ryzyka
choréb sercowo-naczyniowych zaréwno w Polsce, jak
i na $wiecie. W Polsce dotyczg one az 21 milionéw osdb,
co stanowi ponad 60% dorostej populacji, a w grupie oséb
powyzej 65. roku zycia - nawet 70%. Szacuje sie, ze za-
ledwie 20% populacji wie, jakie ma stezenie cholesterolu
catkowitego lub LDL. Brak swiadomosci dotyczacej wy-
stepowania zaburzen lipidowych uniemozliwia rozpocze-
cie leczenia, co prowadzi do zwiekszenia ryzyka wysta-
pienia powaznych incydentéw sercowo-naczyniowych,
takich jak zawat serca czy udar mézgu [1].

Wysokie stezenie cholesterolu LDL odgrywa istotng role
w patogenezie miazdzycy. Niemniej w ostatnich dwdch
dekadach wiele badan wykazato, ze nadmierna akumula-
cja cholesterolu w réznych tkankach i narzadach przyczy-
nia sie do rozwoju takze wielu innych choréb. Stwierdzono
dodatnia korelacje miedzy hiperlipidemia a wystepowa-
niem przewlektej choroby nerek, osteoporozy, choroby
Alzheimera, niealkoholowego sttuszczenia watroby, nie-
doczynnosci tarczycy oraz zaburzen przysadki [2].

Hiperlipidemia jest powszechnie znanym, modyfikowal-
nym czynnikiem rozwoju choréb sercowo-naczyniowych,
dlatego tak wazne jest jej leczenie. Podstawowa metoda
terapii hiperlipidemii jest zmiana stylu zycia, obejmujaca
zwiekszenie aktywnosci fizycznej i stosowanie odpowied-
niej diety. W przypadku osoéb, u ktérych zmiana stylu zycia
nie przynosi oczekiwanych rezultatéw, stosuje sie terapie
farmakologiczna. Obecnie dostepne s rozne leki obniza-
jace stezenie lipidow, w tym statyny, ezetymib, inhibitory
PCSK9 oraz zywice jonowymienne [3]. Trwa réwniez wiele
badan nad nowymi lekami obnizajgcymi stezenie lipidéw
we krwi [4, 5]. Jedna z przysztych mozliwych opcji tera-
peutycznych jest tirzepatyd (TZP). Dotychczas przepro-
wadzono wiele randomizowanych badan kontrolowanych
w réznych krajach w celu oceny skutecznosci oraz bezpie-
czenstwa tego leku. Niemniej wiekszos¢ z nich skupiata
sie gtébwnie na ocenie jego wptywu na stezenie glukozy
we krwi oraz na mase ciata pacjentéw z cukrzyca typu 2
lub bez niej. Tylko w niewielkiej liczbie badan analizowano
wptyw tego leku na metabolizm lipidéw.

Cel pracy

Praca ma na celu podsumowanie oraz analize aktualnej
wiedzy na temat wptywu TZP na profil lipidowy pacjen-
téw na podstawie badan klinicznych SURMOUNT.

Mechanizm dziatania leku

Tirzepatyd jest podwdjnym agonistg receptoréw poli-
peptydu insulinotropowego zaleznego od glukozy (ang.
gastric inhibitory polypeptide, GIP) oraz glukagonopo-
dobnego peptydu 1 (ang. glucagon-like peptide 1, GLP-1).
Mechanizm jego dziatania polega na nasladowaniu hor-
monoéw inkretynowych poprzez oddziatywanie z recep-
torami GLP-1 i GIP. GLP-1 jest uwalniany przez komorki
jelitaw odpowiedzi naspozyty pokarmireguluje stezenie
glukozy we krwi. Tirzepatyd dziata w sposdb zalezny od
glukozy - zwieksza wydzielanie insuliny przez komérki B
trzustki w odpowiedzi na podwyzszone stezenie glukozy
we krwi. Ponadto hamuje uwalnianie glukagonu i op6z-
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nia oprdéznianie zotagdka. Receptory GLP-1 wystepuja nie
tylko w trzustce, ale takze w réznych innych narzadach
i uktadach, takich jak osrodkowy uktad nerwowy, serce,
nerki, ptuca i przewdd pokarmowy. Istniejg dowody su-
gerujace, ze GLP-1 moze nie tylko regulowac stezenie
glukozy i hamowac taknienie, ale réwniez dziataé neuro-
troficznie, neuroprotekcyjnie i kardioprotekcyjnie [6].

Odziatywanie TZP na receptor GIP powoduje podobny
efekt, jak jego agonistyczne dziatanie na receptor GLP-1,
prowadzac do stymulacji uwalnianiainsuliny zkomérek 8
trzustki. Jednakze w przeciwienstwie do dziatania na re-
ceptory GLP-1, aktywowanie receptora GIP nie wptywa
na stezenie glukagonu i ma minimalny wptyw na procesy
trawienne w zotadku. Dziatanie synergistyczne na oba
receptory jest korzystne i skutecznie stabilizuje stezenie
glikemii we krwi [7].

Tirzepatyd zwieksza uczucie sytosci i redukuje uczucie
gtodu, powodujac obnizenie apetytu. W efekcie pacjent
odczuwa mniejszg potrzebe spozywania pokarmu, co
prowadzi do redukcji masy ciata oraz tkanki ttuszczowe;j
w organizmie. Zjawisko to korzystnie wptywa na profil
lipidowy pacjenta. Szczegétowy mechanizm oddziatywa-
nia agonistéw hormondéw inkretynowych na adipocyty
nie jest w petni poznany. Prawdopodobnie dziataja one
gtownie posrednio, poprzez zwiekszenie stymulacji ukta-
du wspdtczulnego, co prowadzi do zmniejszonej lipoge-
nezy i obnizenia stezenia triglicerydéw we krwi [8].

Historia tirzepatydu

Tirzepatyd zostat wynaleziony przez Eli Lilly and Com-

pany. W 2016 roku rozpoczety sie badania fazy I, kté-

rych gtéwnymi celami byty:

B analiza bezpieczenstwa TZP oraz ewentualnych dzia-
tan niepozadanych z nim zwigzanych;

W pomiar farmakokinetyki TZP, czyli jego dystrybucji
w krwiobiegu oraz czasu eliminacji z organizmu;

B ocenawptywu TZP na stezenie glukozy we krwi [9].

Rok pdzniej rozpoczeto sie badanie fazy Il, ktérego celem
byta ocena skutecznosci badanego leku u pacjentéw z cu-
krzyca typu 2 [10]. W latach 2020-2022 opublikowano
wyniki badan klinicznych SURPASS. Program badan kli-
nicznych fazy Il - SURPASS zostat stworzony w celu oceny
skutecznosci i bezpieczenstwa TZP jako terapii poprawia-
jacej kontrole glikemii u 0séb z cukrzycg typu 2. Program
SURPASS obejmuje sze$¢ grup badawczych na poziomie
miedzynarodowym (SURPASS 1-6) [11-16], dwa bada-
nia w populacji japonskiej (SURPASS-J mono, SURPASS-J
combo) oraz jedno badanie z obszaru Azji i Pacyfiku (SUR-
PASS-AP combo) [17-19]. Efektem badan SURPASS byta
decyzja wydana w maju 2022 roku przez amerykanska
Agencje Zywnosci i Lekéw (FDA) o wprowadzeniu na
rynek TZP pod nazwa handlowa Mounjaro. Gtéwnym
wskazaniem do stosowania leku byta terapia cukrzycy
typu 2 u dorostych w potaczeniu z odpowiednig dietg i ak-
tywnoscia fizyczna. Dnia 6 pazdziernika 2022 roku FDA
przyznata szybkg sciezke dla TZP (fast track designation)
w kontekscie badan nad leczeniem otytosci lub nadwagi
u dorostych, ktérzy dodatkowo cierpig na zwigzane z oty-
toscig schorzenia wspotistniejace [20]. W zwigzku z tym
w latach 2022-2023 zostaty przeprowadzone badania
SURMOUNT. Na ich podstawie w listopadzie 2023 roku
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FDA zatwierdzita TZP pod nazwa handlowga Zepbound do
przewlektego leczenia dorostych oséb z otytoscig (BMI
>30 kg/m?) lub z nadwaga (BMI 227 kg/m?), ktérzy cierpia
na co najmniej jedno schorzenie zwigzane z nadmierna
masa ciata (np. nadcisnienie tetnicze, dyslipidemie, cukrzy-
ce typu 2, obturacyjny bezdech senny lub chorobe serco-
wo-naczyniowa). Tirzepatyd jest przeznaczony do stoso-
wania w potaczeniu z dieta o obnizonej kalorycznosci oraz
zwiekszong aktywnoscia fizyczng [21].

Opis badan SURMOUNT

Projekt SURMOUNT stanowi innowacyjne przedsie-
wziecie badawcze, ktére ma na celu ocene skutecznosci
i bezpieczenstwa TZP jako terapii przeznaczonej dla oséb
znadwaga i otytoscia. Badania kliniczne przeprowadzane
w ramach tego programu sg wieloosrodkowe, randomi-
zowane oraz podwajnie zaslepione, co zapewnia wysoki
poziom wiarygodnosci wynikéw. Program SURMOUNT
obejmuje pie¢ badan klinicznych Il fazy. SURMOUNT-1
(NCT04184622) i SURMOUNT-2 (NCT04657003) sku-
piaja sie na ocenie skutecznosci i bezpieczeristwa TZP
w réznych dawkach. W badaniu SURMOUNT-1 przeana-
lizowano tylko pacjentéw bez cukrzycy, natomiast w ba-
daniu SURMOUNT-2 uwzgledniono tylko pacjentéw z cu-
krzyca typu 2 [22, 23]. SURMOUNT-3 (NCT04657016)
i SURMOUNT-4 (NCT04660643) to badania, ktérych
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celem byta ocena skutecznosci i bezpieczenstwa TZP
przy maksymalnych tolerowanych dawkach substancji
[24, 25]. SURMOUNT-5 zaprojektowano, aby poréwnaé
TZP z semaglutydem pod wzgledem skutecznosci i bez-
pieczenstwa u dorostych oséb z nadwagg lub otytoscia,
ktére majg dodatkowe problemy zdrowotne zwigzane
Z masg ciata, ale nie cierpig na cukrzyce typu 2. Bada-
nie to aktualnie trwa, a przewidywana data zakoncze-
nia to 6 listopada 2024 roku [26]. Kryteria wtaczenia
pacjentéw do badan SURMOUNT-1, SURMOUNT-3,
SURMOUNT-4, SURMOUNT-5, byty niemal identyczne,
w przypadku badania SURMOUNT-2 wystepowaty pew-
ne réznice, zwtaszcza jesli chodzi o wartosci BMI. Wszy-
scy uczestnicy, przystepujac do badania, stosowali diete
o obnizonej kalorycznosci oraz zwiekszyli aktywnos$é
fizyczna. Wszyscy analizowani pacjenci byli petnoletni
oraz wyrazili $wiadomg zgode na uczestnictwo w bada-
niach. Przeprowadzono je zgodnie z zaleceniami dotycza-
cymi dobrej praktyki klinicznej oraz zasadami Deklaracji
Helsinskiej. Szczegéty dotyczace metodologii kazdego
z badan SURMOUNT opisano w tabeli 1.

Na etapie wyjsciowym zbierano dane demograficzne i kli-
niczne, obejmujace: pted i wiek pacjentéw, BMI, mase cia-
ta na czczo, obwdd talii oraz cisnienie tetnicze, zaréwno
skurczowe, jak i rozkurczowe. Oceniano réwniez para-
metry metaboliczne, takie jak: stezenie glukozy na czczo,

Tabela 1. Cele badan, kryteria wtaczenia i metodologia badan klinicznych SURMOUNT

Nazwa

badania SURMOUNT-1[22] | SURMOUNT-2[23] | SURMOUNT-3[24] | SURMOUNT-4[25] | SURMOUNT-5 [26]
'I;'a” d“;ﬁga NCT04184622 NCT04657003 NCT04657016 NCT04660643 NCT05822830
Ocena skutecznosci
Zbadanie, w jaki Ocena skutecznosci i bezpieczenstwa
Ocena skutecznosci sposéb TZP i bezpieczenstwa TZP w poréwnaniu
. ; . Ocena skutecznosci | utrzymuje m.c. lub TZP u dorostych z sema u dorostych
i bezpieczenstwa . - , - . L
. i bezpieczenstwa przyczynia sie do z otytoscia lub z otytoscia
Cel badania TZP u dorostych .
. TZP u dorostych dalszej utraty m.c. nadwaga przy lub nadwaga
z otytoscia lub e ] K, by s .
z otytoscigi T2DM u 0séb otytych po stosowaniu diety z wspdtistniejacymi
nadwaga ! - - .
modyfikacji stylu i aktywnosci chorobami
zycia fizycznej zwigzanymi
znadmierng m.c.
BMI =30 kg/m?, 2 BMI =30 kg/m?, BMI =30 kg/m?, BMI =30 kg/m?,
>1 choroba BMIT;2D7I\4I<*g*/m ’ 21 choroba 21 choroba >1 choroba
Kryteria wspotistniejaca’, . ’ wspotistniejaca’, wspotistniejaca’, wspotistniejaca’,
. . >1 nieudane ; ; ;
wiaczenia >1 nieudane . >1 nieudane >1 nieudane >1 nieudane
. odchudzanie, - . .
odchudzanie, wick 218 lat odchudzanie, odchudzanie, odchudzanie,
wiek 218 lat - wiek 218 lat wiek >18 lat wiek =218 lat
Randomizacja + + + + +
I’Dodwéjn’ie + + + + -
slepa proba
PBO + + + + -
Podanie raz Podanie raz Podanie raz Podanie raz Podanie raz
w tygodniu TZP w tygodniu TZP w tygodniu, TZP | wtygodniu MTD TZP w tyeodniu. TZP
Interwencja (5mg, 10 mg, (10 mg, 15 mg) oraz MTD (10 mg lub (10 mg lub 15 mg) 15 ?;]g oraz ,sema
15 mg) oraz PBO PBO w stosunku 15mg) oraz PBO |oraz PBO w stosunku §4 m
w stosunku 1:1:1:1 1:1:1 w stosunku 1:1 1:1 S mg
Czas trwania 72 tygodnie 72 tygodnie 72 tygodnie 88 tygodni 74 tygodnie
TZP - tirzepatyd; T2DM - cukrzyca typu 2; BMI - wskaznik masy ciata; PBO - placebo; sema - semaglutid; m.c. - masa ciata;
MTD - maksymalna tolerowana dawka
* Nadcisnienie tetnicze, dyslipidemia, obturacyjny bezdech senny, choroba sercowo-naczyniowa.
** Badaniem byli objeci pacjenci z cukrzyca typu 2 z HbA, 27% do <10% w badaniu przesiewowym, przy stabilnej terapii przez
ostatnie 3 miesigce przed badaniem.
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stezenie HbA, oraz stezenie lipidow na czczo. Gtéwne
punkty koncowe badan to ocena masy ciata, stezenia
HbA_ , cisnienia krwi oraz profilu lipidowego.

Tabela 2 zawiera szczegbétowe informacje na temat para-
metréw demograficznych, antropometrycznych i klinicz-
nych pacjentéw, co umozliwia analize ich stanu zdrowia
na poczatku badania.

W badaniach SURMOUNT-1, SURMOUNT-2, SURMO-
UNT-3, SURMOUNT-4 udziat wzieto tacznie 5066 pa-
cjentow. We wszystkich badaniach przewazaty kobiety,
ktére stanowity tacznie 64,55% chorych. Stezenie cho-
lesterolu catkowitego wahato sie miedzy 176,8 mg/dl
a 194,6 mg/dl. Najnizsze stezenie HDL zaobserwowano
w badaniu SURMOUNT-2 i wynosito 44,3 mg/dl, za$ naj-
wyzszg wartos¢ - 51,1 mg/dl - zaobserwowano w bada-
niu SURMONUT-4. Stezenie LDL miescito sie w przedzia-
le od 96,5 mg/dl do 116,8 mg/dl, w zaleznosci od badania,
zas$ stezenie VLDL - od 60,4 mg/dl do 77,7 mg/dl. Naj-
nizsze stezenie tréjglicerydéw odnotowano w badaniu
SURMOUNT-4 i wynosito ono 135,7 mg/dl, zas najwyz-
sze - 184,4 mg/dl - w badaniu SURMOUNT-2. Stezenie
wolnych kwaséw ttuszczowych we wszystkich badaniach
byto podobne i wahato sie miedzy 0,51 mEq/l a 0,6 mEq/I.

Analiza wynikéw

Badania przeprowadzone w ramach programu SURMO-
UNT wykazaty, ze profil lipidowy u pacjentéw stosuja-
cych TZP ulegt znaczacej poprawie w poréwnaniu z grupa
placebo. Autorzy badan przedstawili zmiany w profilu li-
pidowym w postaci procentowej zmiany parametrow la-
boratoryjnych, takich jak stezenie tréjglicerydéw, chole-
sterolu catkowitego, LDL, VLDL, nie-HDL, HDL, wolnych
kwasoéw ttuszczowych, w poréwnaniu z wartoscig poczat-
kowa. W badaniach SURMOUNT-1, SURMOUNT-2 oraz
SURMOUNT-4 przeanalizowano kwestie istotnosci staty-
stycznej miedzy wynikami grup pacjentow leczonych TZP
w stosunku do o0sdb przyjmujacych placebo, natomiast
w badaniu SURMOUNT-3 nie raportowano wartosci p
w odniesieniu do zmian parametréow profilu lipidowego.

Najwieksza redukcje stezenia tréjgliceryddéw, wynoszaca
33,3%, zaobserwowano u pacjentéw analizowanych w ba-
daniu SURMOUNT-4, leczonych maksymalng tolerowang
dawka (ryc. 1). Byt to istotnie statystycznie wyzszy wynik
W poréwnaniu z grupg placebo, w ktérej odnotowano
spadek 0 15,3% (p <0,001). W badaniach SURMOUNT-1
i SURMOUNT-2 réwniez wykazano istotng statystycznie
roznice (p <0,001) miedzy grupami leczonymi TZP (spa-
dek w przedziale 24,3-31,3%) a placebo. Redukcja steze-
nia cholesterolu catkowitego u pacjentéw leczonych TZP
wynosita 7,4-3% i byta wieksza w poréwnaniu z grupa
placebo, w ktérej zakres zmian stezeniawynositod -1,1%
do +5,2%. W badaniach SURMOUNT-1, SURMOUNT-2
i SURMOUNT-4 wykazano istotne statystycznie réznice
(b <0,05) miedzy chorymi leczonymi TZP a przyjmuja-
cymi placebo. Najwiekszy spadek stezenia cholesterolu
catkowitego zaobserwowano w badaniu SURMOUNT-1
w grupie otrzymujacej TZP w dawce 15 mg. Zmiany
stezenia LDL u pacjentéw leczonych TZP wynosity od
-8,6% do +2,3%, a w grupie placebo wartosci te wahaty
sie w przedziale od -0,9% do +6,3% (ryc. 2). W badaniach
SURMOUNT-1, SURMOUNT-2 oraz SURMOUNT-4 udo-
kumentowano, ze réznice te byty istotne statystycznie
(b <0,05). Zmiana stezenia cholesterolu nie-HDL w gru-
pie chorych leczonych TZP wynosita od -13,4% do
-6,6%, podczas gdy w grupie placebo od -1,8% do +5,6%.
Rdéznice te byty istotnie statystycznie (p <0,05) w bada-
niach SURMOUNT-1, SURMOUNT-2 i SURMOUNT-4.
Stezenie HDL wzrastato u pacjentéw przyjmujgcych TZP
od 15,4% do 7%, w poréwnaniu z grupg placebo wzrost
wynosit od 9,4% do 0,2%. W badaniach SURMOUNT-1
i SURMOUNT-2 rdéznice te byty istotne statystycznie.
W badaniu SURMOUNT-4 natomiast, mimo stosowania
maksymalnej tolerowanej dawki TZP, nie wykazano istot-
nosci statystycznej (p >0,05), uzyskujac wzrost stezenia
HDL o 12,3% w grupie chorych leczonych TZP i 0 9,4%
w grupie placebo (ryc. 3). Zmiana stezenia VLDL u pa-
cjentéw leczonych TZP wynosita od -32,6% do -24,2%,
w poréwnaniu z grupa placebo, w ktérej wynosita od -6%
do +3%. W grupie pacjentéw leczonych TZP natomiast
zmiana stezenia wolnych kwaséw ttuszczowych wyno-
sita od -33,1% do -0,7%, a w grupie placebo od -15%

Tabela 2. Charakterystyka wyjsciowa pacjentéw wtgczonych do badan klinicznych SURMOUNT-1, SURMOUNT-2, SURMOUNT-3,

SURMOUNT-4

SURMOUNT-1[22]

Nazwa badania

SURMOUNT-2[23]

SURMOUNT-3[24] SURMOUNT-4 [25]

Numer badania NCT04184622 NCT04657003 NCT04657016 NCT04660643
Liczba badanych (n) 2539 938 806 783
Kobiety, n (%) 1714 (67,5) 476 (50,7) 534 (66,3) 546 (69,7)
Wiek (lata), £ SD 449+125 54,2 +10,6 449+ 125 47,6 +12,9
Masa ciata (kg), + SD 104,8+22,1 100,7 +21,1 109,7 +24,2 107,0+22,5
BMI (kg/m?) + SD 38,0+ 6,8 36,1+ 6,6 38,9+7,1 38,3+ 6,6
fr:]‘;/'gﬁtiegca*“w'ty 191,7+388 176,8+420 194,6+37,4 191,9+392
HDL (mg/dl) £ SD 48,9+13,0 443+11,5 50,3+13,9 51,1+13,1
LDL (mg/dl) + SD 114,2+32,7 96,5+34,7 116,8+31,1 113,8+32,9
VLDL (mg/dl) + SD 63,9+29,6 77,7+33,6 60,8+28,4 60,4+27,9
Tréjglicerydy (mg/dl) + SD 145,7+105,1 184,4+127,9 138,2+87,9 135,7+78,6
x’n‘é'(;‘ﬁ)ki"‘gasy thuszczowe 0,51+0,21 0,60+0,23 0,55+0,22 0,53+0,22
HDL - lipoproteiny o duzej gestosci; LDL - lipoproteiny o niskiej gestosci; VLDL - lipoproteiny o bardzo niskiej gestosci;
BMI - wskaznik masy ciata; SD - odchylenie standardowe
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Rycina 1. Poréwnanie procentowych zmian trojglicerydow oraz cholesterolu catkowitego w badaniach SURMOUNT-1,
SURMOUNT-2, SURMOUNT-3, SURMOUNT-4
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Wartos$¢ p odnosi sie do poréwnania miedzy lekiem w danej dawce a placebo.
*p <0,001, ** p=0,001-0,05, *** nie raportowano

Rycina 2. Poréwnanie procentowych zmian nie-HDL oraz LDL w badaniach SURMOUNT-1, SURMOUNT-2, SURMOUNT-3,
SURMOUNT-4
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Rycina 3. Poréwnanie procentowych zmian HDL, VLDL oraz wolnych kwaséw ttuszczowych w badaniach SURMOUNT-1,

SURMOUNT-2, SURMOUNT-3, SURMOUNT-4

do +6,1%. W badaniach SURMOUNT-1, SURMOUNT-2
i SURMOUNT-4 udokumentowano, ze réznice stezenia
VLDL i wolnych kwaséw ttuszczowych w odniesieniu do
wartosci poczatkowej byty réznity sie istotnie pomiedzy
grupa leczong TZP a grupg placebo.

Analiza bezpieczenstwa

W badaniu SURMOUNT-1 zaobserwowano, ze odsetek
pacjentéw zgtaszajacych co najmniej jedno dziatanie niepo-
zadane w trakcie leczenia TZP wynosit od 78,9% do 81,8%,
w poréwnaniu z wartoscig 72% w grupie otrzymujacej pla-
cebo. Najczestszymi dziataniami niepozadanymi byty obja-
wy ze strony przewodu pokarmowego, takie jak nudnosci,
biegunka i zaparcia. tacznie zgtoszono 160 przypadkéw

Tabela 3. Analiza bezpieczenstwa w badaniach SURMOUNT

powaznych dziatan niepozadanych (6,3%). Jednak nale-
zy podkresli¢, ze jak wykazano, ich czestosc byta podobna
w grupie pacjentéw otrzymujacych TZP i placebo.

W badaniu SURMOUNT-2 74,48% pacjentéw przyjmuja-
cych TZP zgtosito co najmniej jedno dziatanie niepozada-
ne i wartos$¢ ta byta podobna jak w grupie placebo, gdzie
wyniosta 75,87%. W wyniku wystapienia dziatan niepo-
zadanych 35 oséb z grupy przyjmujacej TZP przerwato
badanie, a w grupie z placebo - 12 oséb.

W badaniu SURMOUNT-3 w grupie chorych leczonych
TZP (287 osbb), catkowity odsetek oséb, ktore zgtosity
co najmniej jedno dziatanie niepozadane, wyniést 87,1%,
a w grupie placebo (292 oséb) - 76,7%. Najczesciej wy-

. Pacjenciz 21 DN, Powazne DN, DN prowadzace do przerwania
Badanie Badana podgrupa n (%) n (%) leczenianni(h)
TZP 5 mg(n=630) 510(80,95) 40 (6,35) 27 (4,29)
TZP 10 mg (n = 636) 520(81,76) 44(6,92) 45 (7,08)
SURMOUNT-1[22
[22] TZP 15 mg(n = 630) 497 (78,89) 32(5,01) 39(6,19)
PBO (n = 643) 463(72,01) 44 (6,84) 17 (2,64)
TZP 10 mg(n=312) 242 (77,56) 18(5,77) 12(3,85)
SURMOUNT-2[23] |TZP 15mg(n=311) 222(71,38) 27 (8,68) 23(7,40)
PBO (n=315) 239(75,87) 23(7,30) 12(3,81)
TZP MTD (n = 287) 250(87,12) 17 (5,92) 30(10,45)
RMOUNT-3[24
SURMOUNT-3 [24] PBO (n=292) 224(76,71) 14 (4,79) 6(2,05)
TZP MTD (n = 335) 202 (60,30) 10(2,99) 6(1,79)
SURMOUNT-4[25
[25] PBO (n = 335) 187 (55,82) 10(2,30) 3(0,89)
TZP - tirzepatyd; PBO - placebo; MTD - maksymalna tolerowana dawka; DN - dziatanie niepozadane
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stepujagcymi zdarzeniami niepozadanymi byty objawy
zwiazane z przewodem pokarmowym, takie jak nudnosci,
biegunka i zaparcia. Wystapity one u wiekszej liczby pa-
cjentéw przyjmujacych maksymalng tolerowang dawke
TZP niz w pozostatych grupach.

W badaniu SURMOUNT-4 odnotowano, ze 81,0% uczest-
nikdéw zgtosito przynajmniej jedno dziatanie niepozadane
w okresie leczenia TZP. Najczesciej wystepowaty objawy
niepozadane ze strony przewodu pokarmowego, takie
jak nudnosci (35,5%), biegunka (21,1%), zaparcia (20,7%)
i wymioty (16,3%). Objawy te byty czestsze w grupie TZP
niz w grupie placebo.

W tabeli 3 przedstawiono szczegétowq analize profilu
bezpieczenstwa TZP w badaniach SURMOUNT.

Whioski

Pomimo udowodnionego niekorzystnego wptywu hi-
perlipemii na organizm, w spoteczenstwie istnieje mata
Swiadomos¢ korzysci ptynacych z leczenia dyslipidemii.
Nowy lek, TZP, to obiecujaca alternatywa w leczeniu hi-
perlipidemii. Niniejszy przeglad podsumowuje skutecz-
nos$¢ i bezpieczenstwo TZP w oparciu o wyniki badan
klinicznych Il fazy, przeprowadzonych w ramach progra-
mu SURMOUNT. Badania te wykazaty, ze TZP nie tylko
efektywnie reguluje glikemie i prowadzi do redukcji masy
ciata u 0séb z cukrzyca typu 2, ale takze istotnie zmniej-
sza stezenie lipidéw we krwi, przy zachowaniu stosun-
kowo korzystnego profilu bezpieczenstwa. Badania te
stanowig wazny krok w ocenie skutecznosci tego leku
i jego ewentualnym wprowadzeniu do praktyki klinicz-
nej. Konieczne jest kontynuowanie badan nad wptywem
TZP na profil lipidowy oraz zespét metaboliczny. Pomimo
obiecujgcych wynikéw nalezy zwrdci¢ uwage na dziata-
nia niepozadane zwigzane z przewodem pokarmowym.
Mimo ze wiekszosc¢ z nich byta tagodna lub umiarkowana,
niezbedne s3 dalsze badania w celu petniejszego zrozu-
mienia dtugoterminowych konsekwencji stosowania TZP
oraz ograniczenia ryzyka dziatan niepozadanych.
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Streszczenie

Wstep: Higiena jamy ustnej jest istotnym elementem podczas leczenia ortodontycznego, zwtaszcza gdy pacjenci ko-
rzystajg z ruchomych aparatéw ortodontycznych. W grupie wiekowej 9-13 lat, kiedy rozwéj jamy ustnej jest jeszcze
dynamiczny, wtasciwa higiena moze wptynac na skutecznosé leczenia ortodontycznego i zapobiec powiktaniom, takim
jak préchnica czy zapalenie dzigset. Zaangazowanie rodzicéw lub opiekunéw moze znaczaco wptynaé na higiene jamy
ustnej dzieci w tej grupie wiekowej. Cel badania: Celem pracy jest ocena stanu higieny jamy ustnej pacjentéow w wieku
9-13 lat korzystajacych z ruchomych aparatéw ortodontycznych, objetych opieka finansowang ze srodkéw Narodo-
wego Funduszu Zdrowia. Dodatkowo celem badania byto zbadanie wptywu rodzicéw lub opiekunéw na higiene jamy
ustnej tych pacjentéw. Metody: Do badania zostali wybrani pacjenci w wieku 9-13 lat, leczeni aparatami ortodon-
tycznymi ruchomymi w ramach Narodowego Funduszu Zdrowia. Stan higieny jamy ustnej pacjentéw oceniano przy
uzyciu standardowych wskaznikéw, takich jak wskaznik higieny jamy ustnej (OHI-S) i wskazniki préchnicy. Rodzice
lub opiekunowie pacjentéw zostali poproszeni o wypetnienie ankiety dotyczacej higieny jamy ustnej ich dzieci oraz
ich zaangazowania w utrzymanie higieny jamy ustnej podczas leczenia ortodontycznego. Dane poddano analizie sta-
tystycznejw celu oceny zwigzku pomiedzy wptywem rodzicéw lub opiekundw a stanem higieny jamy ustnej. Wnioski:
Whioski z badania mogg poméc w identyfikacji czynnikéw wptywajacych na skuteczng higiene jamy ustnej u dzieci
stosujacych ruchome aparaty ortodontyczne. Wiedza na temat roli rodzicéw lub opiekunéw w dbaniu o higiene jamy
ustnej mogtaby pozwoli¢ na opracowanie strategii edukacyjnych majacych na celu poprawe stanu higieny jamy ustnej
w tej grupie pacjentéw.

Abstract

Introduction: Oral hygiene is a crucial element during orthodontic treatment, particularly when patients use removable
orthodontic appliances. In the 9-13 year age group, when oral cavity development is still dynamic, proper hygiene can
affect the effectiveness of orthodontic therapy and prevent complications, such as tooth decay or gingivitis. Additionally,
parental involvement can significantly impact the oral hygiene routine of children in this age group. Aim: The objective
of this study was to assess the oral hygiene status in 9-13-year-olds using removable orthodontic appliances under care
covered by the National Health Fund. Additionally, the study aimed to investigate the influence of parental involvement
on the oral hygiene of these patients. Methods: Patients aged 9-13 years undergoing treatment with removable orth-
odontic appliances under the National Health Fund were included in the study. The oral hygiene status of patients was
assessed using standard tools, such as the Oral Hygiene Index (OHI-S) and decay indices. Parents or guardians of patients
were asked to complete a survey on the oral hygiene routine of their children and their involvement in maintaining their
children’s oral hygiene during orthodontic treatment. Data were subjected to statistical analysis to assess the relation-
ship between oral hygiene status and parental/guardian influence. Conclusions: The anticipated conclusions from the
study may help identify factors influencing effective oral hygiene in children using removable orthodontic appliances.
Knowledge about the role of parents or guardians in oral hygiene care could lead to the development of educational
strategies aimed at improving oral hygiene status in this patient group.
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Wstep

Celem leczenia ortodontycznego jest poprawa stanu
zdrowia jamy ustnej. W okresie wczesnoszkolnym opiera
sie ono gtéwnie na zastosowaniu ruchomych aparatéw
ortodontycznych. Leczenie dzieci w tym wieku jest pro-
ponowane w ramach opieki refundowanej do 13. roku zy-
cia. Do leczenia w poradniach ortodontycznych zgtaszaja
sie rodzice z dzie¢mi kierowani przez stomatologoéw i lo-
gopedow, a takze powodowani wtasnymi obawami doty-
czacymi stanu jamy ustnej swoich dzieci.

Leczenie ortodontyczne wigze sie z ryzykiem wystapie-
nia réznych powiktan [1-3]. Nieprzestrzeganie zalecen
lekarskich dotyczacych rezimu higienicznego czesto pro-
wadzi do komplikacji podczas terapii ruchomymi apara-
tami ortodontycznymi. Zaniedbanie higieny jamy ustnej
skutkuje zazwyczaj zaburzeniem réwnowagi mikroflory
bakteryjnej. Ptytka nazebna gromadzi sie zaréwno na po-
wierzchniach zebéw, jak i na ruchomych aparatach orto-
dontycznych. Jest ona czynnikiem etiologicznym stanow
zapalnych w jamie ustnej. W rezultacie pacjenci poddani
leczeniu ortodontycznemu czesciej doswiadczajg zapale-
nia dzigset. U tych oséb stwierdza sie rowniez zwiekszo-
ne ryzyko wystapienia prochnicy [4, 5].

W procesie leczenia ortodontycznego w czasie pierw-
szej wizyty powinna by¢ oceniona higiena jamy ustnej
pacjenta i w razie potrzeby przeprowadzony instruktaz
zabiegow higienicznych. W przypadku bardzo ztej higie-
ny leczenie ortodontyczne powinno by¢ odroczone do
czasu jej poprawy do poziomu co najmniej zadowalaja-
cego [6]. W chwili oddania aparatu ortodontycznego do
uzytkowania powinien by¢ przeprowadzany instruktaz
postepowania z nim. Pacjent i jego opiekun otrzymu-
ja doktadne informacje dotyczace czyszczenia aparatu
[7-9]. W przypadku pracy z dzie¢mi wszystkie instrukcje
powinny by¢ skierowane w znacznej czesci do rodzicow
lub opiekunow [8].

Edukacjaw zakresie higieny jamy ustnej obejmujgca dzie-
ci i ich opiekundéw znacznie podnosi skutecznos$é tych za-
biegdéw i przektada sie na zdrowie jamy ustnej, a takze
pozwala na przeprowadzenie leczenia ortodontycznego
zakonczonego sukcesem [8-10].

Cel pracy

Celem badaniabyta ocenastanu higieny jamy ustneju dzie-
ci objetych leczeniem ortodontycznym aparatami rucho-
mymi w ramach poradni ortodontycznej. Podczas trzech
kolejnych wizyt monitorowano higiene jamy ustnej dzie-
ci w celu zbadania wptywu programu edukacyjnego dla
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dzieci i ich opiekunéw na poprawe praktyk higienicznych.
Dodatkowo badanie miato na celu ocene roli rodzicéw lub
opiekunow w ksztattowaniu jakosci wykonywanych przez
dzieci procedur higienicznych w jamie ustnej.

Materiaty i metody

Przeprowadzono ankiete autorska skierowana do rodzi-
cow dzieci objetych leczeniem ortodontycznym. Miata
ona na celu zbadanie, w jakim stopniu rodzice ucza dzieci,
towarzyszgiminadzoruja je podczas zabiegdéw higienicz-
nych. W ankiecie znalazty sie pytania dotyczace czasu
trwania i sposobu szczotkowania zebow przez dzieci oraz
stosowanej pasty do zebdw.

Ankieta zawierata tez pytania dotyczace wiedzy rodzi-

céw na temat higieny jamy ustnej:

B Czy rodzice znajg wtasciwy sposéb szczotkowania
oraz stosujg dodatkowe metody higieniczne, takie jak
np. ptyn do ptukania jamy ustnej, ni¢ dentystyczna?
Czy rodzice wiedza, jak dtugo i jak czesto nalezy
szczotkowac zeby?

B Wjakisposob rodzice lub opiekunowie samirealizujg
zasady higieny jamy ustnej i czy wykonuja jg w spo-
séb wtasciwy?

W ankiecie ujeto réwniez pytania na temat stosowania
zalecen dotyczacych czyszczenia aparatow ruchomych
(sposobu i czestotliwosci).

Na wizycie poprzedzajacej oddanie aparatu ruchomego
dzieci byty sprawdzane pod katem higieny jamy ustne;j.
W przypadku niezadowalajacego jej poziomu zastosowa-
no instruktaz szczotkowania. Wskazéwki byty dostoso-
wane do poziomu rozwoju dziecka. Do praktycznej nauki
szczotkowania zostali zaproszeni rodzice, w celu wtacze-
nia ich do procesu nauki, kontroli i wzmacniania higieny
dziecka. Przy stwierdzeniu zadowalajacej czy wtasciwej
higieny dziecko otrzymato pozytywne wzmocnienie i po-
lecenie utrzymania jej dalej.

Podczas tej wizyty rodzice lub opiekunowie dziecka zo-
stali poinstruowani - w zaleznosci od potrzeb i wieku
dziecka - o koniecznosci pomocy w higienie jamy ustnej
lub nadzoru nad nia. Na kolejnej wizycie, podczas wyda-
nia aparatéow ortodontycznych, zweryfikowano poziom
higieny jamy ustnej. W razie potrzeby ponownie przepro-
wadzono edukacje pacjenta i rodzica w zakresie zabie-
gow higienicznych. Rodzice i dzieci zostali poinformowa-
ni o konsekwencjach zaniedban w tym zakresie.

Wskazéwki dotyczace higieny jamy ustnej zostaty prze-
kazane w sposdb dostosowany do wieku pacjentow

Higiena jamy ustnej u dzieci w wieku 6-13 lat poddawanych terapii ortodontycznej: wptyw zaangazowania rodzicéw lub opiekunéw na wyniki w zakresie zdrowia jamy ustnej
Mirella Czapska, Kamila Babkiewicz-Jahn, Justyna Matuszewska, Marcin Kocon, Kamila Krygicz



Tabela 1. Poziom higieny jamy ustnej w badanej grupie na pierwszej wizycie

Wiek pacjenta w latach/ liczba badanych w danej grupie

Poziom higieny % (liczba badanych)

2024 NR 3VOL. 102

Bardzo dobra Dobra Dostateczna
6-7/ 10 oséb 10% (1) 20% (2) 30% (3)
8-10/ 15 oséb 13,3% (2) 13,3%(2) 20% (3)
11-13/30 0séb 10% (3) 16,6% (5) 33,3% (10)

Tabela 2. Poziom higieny deklarowany w ankietach przez rodzi-
cow lub opiekundéw pacjentow

Bardzo dobra | Dobra |Dostateczna| Staba
10% 25% 55% 10%

i mozliwosci zrozumienia przez nich. Znaczenie higie-
ny jamy ustnej zostato réwniez oméwione z rodzicami
pacjentow.

Na kolejnej kontrolnej wizycie, po 2 miesigcach od odda-
nia aparatu, sprawdzano stan higieny jamy ustnej w od-
niesieniu do stanu z wizyt poprzednich oraz stan higieny
aparatu.

Do oceny zostat uzyty wskaznik higieny jamy ustnej (ang.
Oral Hygiene Index, OHI).

Ze wzgledu na wiek badanych pacjentéw do oceny przy-
jeto badanie poziomu ptytki nazebne;j.

Wykonano ocene stopnia zalegania pytki nazebnej we-
dtug OHI-S.

Kryteria oceny:

B O -braknalotu;

B 1 - miekki osad pokrywajacy do 1/3 powierzchni
zebow;

B 2 - miekki osad pokrywajacy do 2/3 powierzchni
badanego zeba;

B 3 -osad pokrywajacy do 2/3 powierzchni zeba.

Kazdy ze wskaznikéw powinien by¢ oceniany oddzielnie.

Najczesciej stosuje sie uproszczony wskaznik OHI,
ograniczony do 6 zebow (zeby: 11, 16, 26, 36, 31, 46).
W gornych zebach trzonowych ocenia sie powierzchnie
policzkowe, w dolnych jezykowe, a w siekaczach - po-
wierzchnie wargowe.

Interpretacja wyniku wedtug kategorii:
B 0-1,2 - higienadobra;

B 1,3-3,0 - higiena dostateczna;

B 23,1 - higienaniedostateczna.

Grupa badana

Badana grupa to dzieci w wieku 6-13 lat, objete lecze-
niem ortodontycznym w ramach opieki refundowane;j.
Pacjenci leczeni byli ruchomymi aparatami ortodontycz-
nymi. Ankiete przeprowadzono w grupie 55 pacjentow
i ich rodzicow. tacznie rozdystrybuowano wsréd rodzin
pacjentéw 60 egzemplarzy. Po weryfikacji do analizy
przyjeto 55 prawidtowo i w petni wypetnionych ankiet,
na podstawie ktérych wykonano analize. Wsréd bada-
nych znalazto sie 10 pacjentow w grupie 6-7-latkow,
15 w grupie 8-10-latkéw i 30 w grupie 11-13-latkow.

Wyniki

Podczas pierwszej wizyty wsréd badanych bardzo dobry
stan higieny jamy ustnej stwierdzono tacznie u 6 pacjen-
téw, co stanowi okoto 11%, a staby - u 45,5% badanych,
co przedstawiono w tabeli 1.

Bardzo dobry stan higieny jamy ustnej osiggnieto w gru-
pie najmtodszych pacjentéw - od 6. do 7. roku zycia.
Co wazne, w tej grupie 30% rodzicéw deklaruje nadzor
lub pomoc w czasie mycia zebow.

Poziom higieny deklarowany przez rodzicéw lub opieku-
noéw przedstawiono w tabeli 2. W analizie nie brano pod
uwage wieku pacjentéw, a jedynie wtasng ocene ankieto-
wanych. W badaniu tylko 10% zadeklarowato bardzo do-
bra higiene jamy ustnej, taki sam odsetek zadeklarowat
stabg higiene. Najwiecej ankietowanych przyznaje sie do
dostatecznego poziomu higieny.

W badaniu zwrécono uwage na udziat rodzica lub opie-
kuna w zabiegach higienicznych podopiecznych. Szcze-
g6lng ciekawos¢ budzita kwestia pomocy w tych zabie-
gach dzieciom w najmtodszych grupach oraz nadzér nad
poprawnoscig ich wykonywania i nad ich skutecznoscia.
Wszystkie powyzsze dane zostaty ujete w tabeli 3.

W najmtodszej grupie 10% opiekundéw zadeklarowato
wykonywanie czynnosci higienicznych za dzieci. W gru-
pach starszych dzieci (8-10 i 10-13 lat) wszyscy badani
samodzielnie wykonywali czynnosci higieniczne, ktére
nie podlegaty weryfikacji przez rodzicow.

Tabela 3. Udziat rodzicéw lub opiekunéw w zabiegach higienicznych podopiecznych na pierwszej wizycie

Udziat rodzicéw lub opiekunéw w zabiegach higienicznych

Wiek pacjenta w latach

8-10
Szczotkuje dziecku zeby 10% 0% 0%
Dziecko szczotkuje zeby samodzielnie 90% 100% 100%
Nadzér rodzica nad szczotkowaniem zebdw przez dziecko 30% 0% 0%
Kontroluje stan zeb6w po szczotkowaniu 10% 0% 0%
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Tabela 4. Poziom higieny badanych pacjentéw na drugiej wizycie

Wiek pacjenta w latach/ liczba badanych w danej grupie

Poziom higieny % (liczba badanych)

Bardzo dobra Dobra Dostateczna
6-7/ 10 oséb 20% (2) 20% (2) 40% (4) 30% (3)
8-10/ 15 osé6b 13,3%(2) 26,6% (4) 6,6% (4) 33,3% (5)
11-13/ 30 oséb 13,3% (4) 20% (6) 30% (10) 30% (10)

Tabela 5. Udziat rodzicéw lub opiekunéw w zabiegach higienicznych podopiecznych na drugiej wizycie

Wiek pacjenta w latach

Udziat rodzicéw lub opiekunéw w zabiegach higienicznych

Szczotkuje dziecku zeby 20% 0% 0%
Dziecko szczotkuje zeby samodzielnie 80% 100% 100%
Nadzér rodzica nad szczotkowaniem zebdéw przez dziecko 40% 13,3% 0%
Kontroluje stan zebéw po szczotkowaniu 50% 13,3% 30%

Tabela 6. Poziom higieny badanych pacjentow na trzeciej wizycie

Wiek pacjenta w latach/ badanych w danej grupie

6-7/10 oséb 10% (1) 20% (2) 40% (4) 30% (3)
8-10/15 oséb 13,3%(2) 20%(3) 33,3% (5) 33,3% (5)
11-13/300s6b 10% (3) 20% (6) 36,6% (11) 33,3% (10)

Stosowanie dodatkowych, poza szczotkowaniem, sposo-
bow higieny, takich jak uzycie nici dentystycznej czy pty-
nu do ptukania jamy ustnej, deklaruje niewielki odsetek
ankietowanych (15%).

Na drugiej wizycie, podczas ktérej przekazywano pacjen-
tom do uzytku aparat ortodontyczny, ponownie weryfi-
kowano poziom higieny jamy ustnej pacjentéw. Wyniki
przedstawiono w tabeli 4.

Na tej samej wizycie zweryfikowano stosunek rodzi-
cow do zabiegdéw higienicznych dzieci, ze szczegblnym
uwzglednieniem nadzoru i kontroli oraz udziatu wtasne-
go dziecka w szczotkowaniu zebéw.

Podczas drugiej wizyty kontrolnej rodzice ankietowa-
nych pacjentéw zgtosili wieksze zaangazowanie w prze-
prowadzanie zabiegéw higienicznych przez dzieci. W gru-
pie najmtodszych pacjentéw (6-7 lat) odsetek rodzicéw
wykonujacych szczotkowanie zebéw za dziecko wzrést
z 10% do 20%, co nie byto istotne statystycznie (p >0,05).
W grupach starszych natomiast wzrdst odsetek rodzi-
cow deklarujacych kontrole skutecznosci tych zabiegow
po ich wykonaniu i jest to zmiana statystycznie istotna
(p <0,001). Wyniki przedstawiono w tabeli 5.

W zwiazku z niewystarczajacg poprawa higieny wsréod
badanych pacjentéow podczas wizyty, na ktorej zostat
im oddany aparat ortodontyczny, przeprowadzono po-
nowne szkolenie z wtasciwej techniki szczotkowania.
Instruktazu mycia zeboéw udzielono dzieciomiich opieku-
nom, przypomniano o istotnosci czasu trwania zabiegéw
oraz ich liczby. Zaproponowano wykorzystanie dodat-
kowych $rodkéw do higieny jamy ustnej, takich jak ptyn
do ptukania jamy ustnej, ni¢ dentystyczna, a w ramach

kontroli skutecznodci zabiegéw higienicznych - pasty
edukacyjnej.

Punktem koricowym badania byta trzecia wizyta, ktéra
odbyta sie po 2 miesigcach od oddania do uzytkowania
aparatu ortodontycznego. Powtérzono na niej procedu-
re ankietowg z poprzednich wizyt. W efekcie otrzymano
daneprzedstawionewtabeli 6. Napierwszejwizyciedobra
higiene jamy ustnej stwierdzono u 9 dzieci, natomiast na
trzeciej - u 11. Choc liczba dzieci z dobra higieng wzrosta,
to stwierdzono brak istotnosci statystycznej dla tej zmia-
ny (p >0,05 ). Stabg higiene jamy ustnej na pierwszej wi-
zycie odnotowano u 25 badanych, natomiast na trzeciej -
u 18. Zmian ta jest istotna statystycznie (p <0,05).

Najliczniejsza grupe we wszystkich kategoriach wieko-
wych stanowig dzieci utrzymujace higiene na poziomie
stabym. Pomimo dwukrotnie przeprowadzonej edukacji
w tym zakresie oraz udziatu rodzicéw w zabiegach, nadal
najmniej liczng grupa pozostaja pacjenci utrzymujacy hi-
giene na poziomie bardzo dobrym.

W trakcie tej samej wizyty przeprowadzono ponowng an-
kiete wséréd rodzicow, w ktérej badano ich zaangazowa-
nie w zabiegi higieniczne oraz poziom nadzoru i kontroli
nad higieng jamy ustnej dzieci. Wyniki przedstawiono
w tabeli 7. Pokazuja one, ze rodzice dzieci w najmtod-
szej grupie (6-7 lat) utrzymywali na podobnym poziomie
pomoc w wykonywaniu zabiegdéw higienicznych dzieci,
jednak rzadziej nadzorowali i kontrolowali ich szczotko-
wanie w poréwnaniu z wynikami uzyskanymi na wizytach
drugiej oraz trzeciej i jest to zmiana statystycznie istotna
(p<0,05), ale jednoczesnie czesciej kontrolowali zachowa-
nia higieniczne dzieci w poréwnaniu z wynikami z wizyty
pierwszej, przy czym brak tu juz istotnosci statystycznej
(p >0,05). W starszych grupach zanotowano wzrost od-

1 9 2 Higiena jamy ustnej u dzieci w wieku 6-13 lat poddawanych terapii ortodontycznej: wptyw zaangazowania rodzicéw lub opiekunéw na wyniki w zakresie zdrowia jamy ustnej
Mirella Czapska, Kamila Babkiewicz-Jahn, Justyna Matuszewska, Marcin Kocon, Kamila Krygicz
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Tabela 7. Udziat rodzicéw lub opiekunéw w zabiegach higienicznych podopiecznych na trzeciej wizycie

Udziat rodzicéw lub opiekunéw w zabiegach higienicznych

Wiek pacjenta w latach

8-10 11-13
Szczotkuje dziecku zeby 20% 0% 0%
Dziecko szczotkuje zeby samodzielnie 80% 100% 100%
Nadzoruje szczotkowanie zebéw przez dziecko 20% 20% 0%
Kontroluje stan zeb6éw po szczotkowaniu 30% 33,3% 30%

setka rodzicow kontrolujgcych stan higieny jamy ustnej,
ktory byt statystycznie istotny (p <0,05) w poréwnaniu
Z pierwszg wizyta. W starszych grupach podczas trzeciej
wizyty mniejszy odsetek rodzicéw deklarowat kontrole
skutecznosci zabiegéw higienicznych u dzieci.

Omowienie

Wyniki badania wykazaty istotng korelacje miedzy hi-
gieng jamy ustnej pacjentéw leczonych ortodontycz-
nie a akumulacjg ptytki nazebnej oraz iloscig biofilmu.
Skutecznos$¢ procedur higienicznych oraz ich regularne
stosowanie majg istotne znaczenie. Réwniez zaangazo-
wanie rodzicéw, w tym kontrola i nadzér nad wykonywa-
niem zabiegdw oraz wsparcie przy ich przeprowadzaniu,
jest istotnym czynnikiem, szczegdlnie w przypadku mtod-
szych pacjentéw. Te obserwacje s zgodne z wczesniejszymi
wynikami badan nad pacjentami leczonymi ortodontycznie.

Perzynski i wsp. przeprowadzili badanie, w ktérym oce-
niali poziom higieny jamy ustnej wsréd pacjentéw leczo-
nych ortodontycznie [11]. Whnioski sformutowane przez
nich sg zgodne z wynikami badania wtasnego. Dowiedli
oni, iz higiena jamy ustnej wsréd pacjentéw z aparatami
ortodontycznymi nie byta utrzymywana na odpowiednim
poziomie. We wnioskach autorzy potozyli nacisk na ko-
niecznos$¢ udzielania pacjentom indywidualnego instruk-
tazu dotyczacego higieny jamy ustne;j.

Na koniecznos$¢ oceny stanu higieny jamy ustnej u pa-
cjentéow leczonych ortodontycznie na réznych etapach
leczenia wskazujg liczne badania [5, 8, 11-15]. Wielu au-
toréw wskazuje rowniez na czeste powiktania leczenia
ortodontycznego w postaci zapalenia dzigset oraz wzmo-
zonego procesu préchnicowego na skutek braku wtasci-
wiej higieny jamy ustnej[16, 17].

Niewtasciwa higiena przy jednoczesnym stosowaniu
aparatow ortodontycznych powoduje wzrost poziomu
mikroorganizméw, co wykazali w swoich pracach miedzy
innymi Brzezinska-Zajac i wsp. Na podstawie wtasnych
obserwacji doszli oni do wniosku, iz dtugoterminowe
uzytkowanie aparatéw ortodontycznych wptywa nega-
tywnie na rownowage flory bakteryjnej i stwarza ryzyko
zmian prochnicowych oraz chordb przyzebia [18, 19].

Podobnie Volkan i wsp. w swoich badaniach odniesli sie
do aparatéw stosowanych w celu utrzymania przestrzeni
i zauwazyli, iz przyczyniajg sie one do wzrostu liczby mi-
kroorganizmow jamie ustnej, a tym samym do zachwiania
rownowagi flory bakteryjnej. Wykazali oni réznice w tym
zakresie pomiedzy aparatami statymi a ruchomymi, jed-
nak we wszystkich przypadkach podkreslili koniecznos¢
Scistej higieny jamy ustnej u pacjentéw leczonych takimi
aparatami[6].

Autorzy badan z Polski, ktorzy skoncentrowali sie na hi-
gienie jamy ustnej u pacjentéw poddawanych leczeniu
ortodontycznemu, réwniez zauwazyli trudnosci zwia-
zane z utrzymaniem odpowiedniej higieny przez swoich
pacjentéw [11].

W badaniu Wites i wsp. pacjenci byli ankietowani w sprawie
ich nawykéw higieny jamy ustnej, w tym przede wszystkim
w kontekscie sposobu i czestotliwosci czyszczenia zebow
i urzadzen ortodontycznych. Stwierdzono, ze higiena jamy
ustnej badanych pacjentéw byta niezadowalajaca, bez kore-
lacji z rodzajem stosowanego urzadzenia [20]. W przypad-
ku aparatéw ruchomych biofilm czesciej odktadat sie bez-
posrednio na aparacie, natomiast przy aparatach statych
czesciej obserwowano odktadanie sie ptytki bakteryjnej na
strukturach zeba[3]. Stomska i wsp. stwierdzili, iz u 30% ba-
danych pacjentéw zabiegi higieniczne byty niezadowalajace
i wykonywane nieregularnie. Jednoczesnie opiekunowie
zaobserwowali pogorszenie higieny jamy ustnej podczas
leczenia [18]. Autorzy ci wnioskowali, Ze podstawowg przy-
czyna infekcji jamy ustnej u obserwowanych pacjentéw jest
brak przestrzegania zalecen lekarskich dotyczacych zabie-
goéw higienicznych. Odniesli sie oni réwniez do postawy ro-
dzicow w kwestii edukacji i kontroli dzieci w ksztattowaniu
nawykéw dotyczacych higieny jamy ustnej. Stwierdzili oni,
iz zwiekszona kontrola osoby dorostej nad wykonywaniem
zabiegéw higienicznych przez dzieci przyczynia sie do po-
lepszenia jej efektywnosci [18].

Wyniki uzyskane przez wspomnianych autoréow kore-
spondujg z obserwacjami wtasnymi. W badaniu wtasnym
na kolejnych wizytach obserwowano wptyw rodzicéw lub
opiekundéw na poziom higieny dzieci. W grupie mtodszych
dzieci znaczaco poprawit sie poziom higieny w efekcie
przejecia przez dorostego czynnosci higienicznych, takich
jak szczotkowanie zebéw. W grupie dzieci starszych i na-
stolatkéow poprawe takg obserwujemy w momencie roz-
poczecia kontroli higieny jamy ustnej badanych. Jednocze-
$nie obserwowano spadek poziomu higieny w momencie
wycofania sie rodzica lub opiekuna z roli osoby wspoma-
gajacej lub nadzorujacej te czynnosci.

Na konieczno$¢ oceny stanu jamy ustnej pacjentéw or-
todontycznych, z silnym naciskiem na poczatkowe mie-
sigce leczenia, wskazuja liczne badania [19]. Réwnie
liczne obserwacje wskazujg na koniecznosci edukacji
higienicznej pacjentéw leczonych aparatami ortodon-
tycznymi [21]. Podobnie Kozak i Dunin-Wilczynska
w swoich badaniach wskazujg na koniecznosci instruk-
tazu higieny jamy ustnej u pacjentéw leczonych orto-
dontycznie [12]. Wiele badan udowadnia koniecznosé¢
doktadnego instruktazu higieny jamy ustnej i czestej
motywacji pacjenta do wykonywania tych zabiegéw
oraz utrzymania wtasciwego stanu higieny jamy ustnej
podczas catego procesu leczenia ortodontycznego [21].
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Obserwacje wtasne dotyczace higieny jamy ustnejsa spojne
z wieloma badaniami autoréw z catego swiata [17, 22, 23].
Podobnie jak spostrzezenia zwigzane z udziatem rodzicéw
lub opiekundéw w zabiegach higienicznych podopiecznych.
Wszystkie badania wykazujg na konieczno$¢ wzmozo-
nej higieny jamy ustnej u dzieci leczonych ortodontycznie
oraz podkreslajg warto$¢ udziatu rodzicéw lub opiekunéw
W procesie przeprowadzania ww. zabiegow.

Whioski

B W badaniu wykazano wiekszy odsetek dzieci ze sta-
ba higieng jamy ustnej juz na poczatku obserwacji
(pierwsza wizyta) w kazdej grupie wiekowej, co skut-
kowato koniecznoscig przeprowadzenia instruktazu
higieny jamy ustnej zaréwno wsréd dzieci, jak i ich
opiekundéw.

B Dla jakosci i skutecznosci zabiegéw higienicznych
w obrebie jamy ustnej znaczenie ma wzorzec rodzi-
cielski oraz zaangazowanie opiekuna w pomoc przy
ich przeprowadzaniu oraz nadzér nad nimi i kontrola
skutecznosci ich wykonania.

B Zwiekszenie zaangazowania opiekuna przektada sie
na wzrost zaangazowania dziecka w utrzymanie wta-
sciwej higieny.

B Nadzoéw nad przeprowadzaniem zabiegéw higie-
nicznych oraz kontrola skutecznosci ich wykonania
ma wieksze znaczenie w grupie pacjentow w wieku
10-13 lat, a odstgpienie od nich przektada sie na spa-
dek czestosdci i jakos¢ tych zabiegow.

B W grupie najmtodszych dzieci (6-7 lat) wieksze zna-
czenie ma pomoc przy wykonywaniu tych zabiegdw,
np. przy szczotkowaniu zebow, oraz zaangazowanie
rodzica w nauke wtasciwych zachowan.

B Obserwacja pacjentéow leczonych aparatami ru-
chomymi w grupie wiekowej 6-13 lat potwierdzita
wyniki wczesdniejszych badan dotyczacych bezpo-
sredniego zwiagzku miedzy stosowaniem aparatéow
ortodontycznych ruchomych a potrzebg zwiekszonej
higieny jamy ustnej oraz koniecznoscig udziatu w tym
procesie opiekunéw dzieci.

B Badanie dotyczyto stosowania aparatéw ruchomych.
Przy ich uzytkowaniu utrzymanie higieny wydawac
by sie mogto dos$¢ tatwe, jednak wyniki obserwacji
pokazuja, iz higiena nie jest utrzymywana w sposob
zadowalajacy u znacznej grupy pacjentow.
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Abstract

Rapid sequence intubation is a widely practiced method for handling the airway during anaesthesia induction in patients
with gastric problems or those susceptible to regurgitation or aspiration. Preparation involves gathering essential equip-
ment and medications for emergency intubation, including oxygen, suction, bag-valve mask, laryngoscope, endotracheal
tubes with stylets, resuscitation gear, and rescue tools. Despite its consistent use for over five decades, debates persist
regarding the efficacy of specific elements of the method, such as cricoid pressure and the assessment of fasting inurgent
surgical cases. The absence of standardised rapid sequence intubation techniques and universally accepted guidelines
has resulted in discrepancies in published data. Cricoid pressure, also known as the Sellick manoeuvre, is a controversial
element of rapid sequence intubation that has both supporters and critics. While it has been used for decades and is rec-
ommended by many countries to prevent pulmonary aspiration during anaesthesia, recent research has raised questions
about its effectiveness. In patients undergoing emergency surgery, ultrasound of the gastric antrum may help evaluate
the size of gastric contents in order to minimise the risk of aspiration pneumonia. Techniques and variants of anaesthetic
induction in the rapid sequence intubation algorithm should be adapted to a wide range of clinical groups - particularly
in children, obese patients and pregnant women. In paediatric anaesthesia and for obese patients, the traditional rapid
sequence intubation with apnoea is not commonly used due to their limited respiratory reserve. Despite its numerous
side effects, succinylcholine remains the most frequently employed drug for rapid sequence intubation.

Streszczenie

Sekwencja szybkiej intubacji jest powszechnie stosowanga technikg zabezpieczania drég oddechowych podczas induk-
cji znieczulenia u pacjentow ze schorzeniami zotadka, ryzykiem zarzucania tresci pokarmowej do przetyku (regurgi-
tacji) lub zachtysniecia (aspiracji). Procedura wymaga przygotowania sprzetu do szybkiej intubacji w trybie nagtym
oraz lekéw: tlenu, ssaka, worka ambu z maska twarzowa, laryngoskopu, rurek dotchawiczych z prowadnica, zestawu
do resuscytacji i niezbednego sprzetu ratowniczego. Cho¢ metoda jest wykorzystywana juz od ponad 50 lat, nadal
tocza sie dyskusje na temat skutecznosci niektérych jej elementéw, takich jak ucisk na chrzastke pierscieniowata czy
ocena stanu oproéznienia zotagdka w nagtych wypadkach wymagajacych interwencji chirurgicznej. Brak ujednoliconych
standardéw dotyczacych technik szybkiej intubacji oraz ogélnie przyjetych wytycznych postepowania prowadzi do
rozbieznosci w danych literaturowych. Ucisk na chrzastke pierscieniowatg, zwany takze manewrem Sellicka, jest kon-
trowersyjnym elementem szybkiej sekwencji intubacji, ktéry ma zaréwno swoich zwolennikéw, jak i przeciwnikéw.
Technika ta jest wprawdzie wykorzystywana juz od kilkudziesieciu lat i zalecana w wielu krajach w celu zapobiegania
aspiracji tresci pokarmowej do ptuc, jednak wyniki niedawnych badan wzbudzity watpliwosci co do zasadnosci jej sto-
sowania. U pacjentéw poddawanych zabiegom chirurgicznym w trybie nagtym badanie ultrasonograficzne zotadka
moze pomdc w ocenie objetosci tresci zotagdkowej w celu zminimalizowania ryzyka zachtystowego zapalenia ptuc.
Metody i warianty indukcji znieczulenia w algorytmie szybkiej sekwencji intubacji wymagaja dostosowania do specy-
fiki ré6znych grup klinicznych, zwtaszcza dzieci, oséb otytych i kobiet w cigzy. W znieczuleniu pediatrycznym i u pacjen-
tow otytych klasyczna szybka intubacja z okresem bezdechu nie jest powszechnie stosowana ze wzgledu na ograni-
czong rezerwe oddechowa. Pomimo wielu dziatan niepozadanych lekiem najczesciej uzywanym w szybkiej sekwencji
intubacji pozostaje suksametonium.
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Introduction

The RSI (“Rapid sequence intubation”, “Rapid sequence
induction”, “Crush intubation”, “Crush induction”) is an
airway management technique used for induction of
anaesthesia in patients with gastric content or at risk of
regurgitation or aspiration. The procedure is a special
form of anaesthetic induction that has been a mainstay
in clinical anaesthesia and emergency medicine for more
than 50 years [1]. The components and sequence have
remained the same for many years; the clinical value of
cricoid pressure or even the assessment of fasting in pa-
tients with urgent surgical indications are topics of on-
going discussion [1, 2]. Other problems include the non-
homogeneity of RSI techniques in the published data and
the lack of internationally accepted RSl guidelines [1, 3].

Aim

The aim of the study was to discuss the induction of an-
aesthesia in the RSI algorithm in various clinical situa-
tions with particular emphasis on the role of ultrasound
assessment and the Sellick manoeuvre.

Material and methods

The work is based on the available literature and the au-
thors’ experience.

Results and discussion
Indications for rapid sequence intubation

Rapid sequence intubation is indicated for patients in
acute respiratory failure due to poor oxygenation or ven-
tilation, and for patients who cannot protect their air-
way due to altered mental status. RSI may also be used
in patients with an acute upper gastrointestinal bleed at
a high risk of aspiration. Absolute indications for RSI are
presented in table 1 and relative indications in table 2.

Table 1. Absolute indications (classical rapid sequence induc-
tion) (Mencke et al.) [4]

lleus and/or stenoses in the upper gastrointestinal tract
Acute abdomen

Wound disruption

Coma with concomitant multi-organ trauma

Emergency caesarean sections
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Process of “classical” rapid sequence induction

“Classical RSI” consists of seven steps (7P) including
preparation (monitoring of vital signs, intravenous line
insertion, position of the patient before anaesthesia in-
duction), preoxygenation, pretreatment (intravenous an-
aesthetic induction), paralysis with induction (an intrave-
nous muscle relaxant drug with a rapid onset), protection
and positioning (the Sellick manoeuvre), placement of the
tube in the trachea, and postintubation management [5].
The main components of RSI are summarised in table 3.

Table 2. Relative indications (modified rapid sequence induc-
tion possible) (Mencke et al.) [4]

Patients with gastric content who have not fasted at least 6
hours after their last meal; however, there is no safe limit time
for non-selective surgery

Obesity (body mass index 235 kg/m?). Also applies to patients
after bariatric surgery

Gastroesophageal reflux disease; this applies mainly to pa-
tients with symptomatic reflux and no Proton Pump Inhibitor
therapy

Hiatal hernia and Zenker’s diverticulum

Gastropathy (diabetes, stage 5 chronic kidney disease, and
liver failure)

Patients with painful injuries without multi-organ trauma

Table 3. Main components of “classical” Rapid Sequence Induc-
tion (Mencke et al.) [4]

Prepared workplace (environment and equipment)
Placement of gastric tube before induction of anaesthesia
Additional assistance

Elevation or lowering of the patient’s upper body by 30°
Removal of gastric tube before intubation

Preoxygenation (at least 3 min; alternatively 8 deep breaths
over 60 s); effectiveness of denitrogenation can be monitored
by end-expiratory oxygen concentration

Rapid application of anaesthetics

1.0 mg/kg succinylcholine (dosage according to absolute body
weigh) or at least 1.0-1.2 mg/kg rocuronium (dosage accord-
ing to normal/ideal body weigh)

No intermediate ventilation

In case of threatening hypoxia, cautious mask ventilation
should be carried out (do not exceed a peak ventilation pres-
sure of 15-20 cm H,0); cricoid pressure should be considered
Endotracheal intubation with an intubating stylet

Insertion of a gastric tube

Rapid sequence intubation. The current state of knowledge
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Preparation involves having all the necessary equipment
and supplies including medications that may be needed
for emergency intubation such as oxygen, suction, bag-
valve mask, laryngoscope and blades, endotracheal tubes
(ET) with a stylet with one size larger and smaller than
the anticipated ET size, resuscitation equipment, and
supplies for rescue manoeuvres (e.g. laryngeal mask air-
way or cricothyrotomy) [6].

Preoxygenation can be achieved in 3 to 5 minutes by
having the patient breathe 100% oxygen via a tight-fit-
ting facemask or, if time is limited, with four-eight vital
capacity breaths. Positive pressure ventilation should
be avoided during the preoxygenation step because of
a risk for gastric aspiration and possible regurgitation.
In the preoxygenation phase, replacing the nitrogen res-
ervoir in the lungs with oxygen allows 3 to 5 minutes of
apnoea without significant hypoxemia in the normoxic
adult [7].

Muscle relaxants are a standard practice in the induc-
tion of anaesthesia in life-threatening conditions. Mus-
cle relaxation in RSI has the advantage of significantly
improving intubation conditions and reducing the need
for intravenous anaesthetics, which prevents an in-
crease in intracranial pressure. However, if intubation
fails, there is a prolonged lack of spontaneous breath-
ing, and the patient’s life is threatened. A “can’t venti-
late, can’t intubate” situation may also occur. It is also
important to be aware of the numerous side effects of
succinylcholine [8].

According to the standard procedure, the time for intu-
bation is reached when the jaw becomes flaccid due to
administration of paralytics. ET tube placement should
be confirmed by the usual visualisation techniques.

Sellick manoeuvre

Cricoid pressure, also known as the Sellick manoeuvre,
is an element of the RSI that has a high ratio of support-
ers and critics, but on the other hand has been well re-
searched scientifically in recent years. The technique -
first introduced by Sellick in 1961 - quickly established
itself in everyday clinical practice - particularly in the
United Kingdom. The pathophysiological effect is the clo-
sure of the oesophagus as it is pressed against the longus
colli muscle rather than the cervical spine, because the
oesophagus is displaced laterally rather than dorsally
when the cricoid cartilage is compressed [9].

Although cricoid pressure has been used in clinical prac-
tice for decades, and it is recommended by most coun-
tries during RSI due to its effectiveness in preventing
pulmonary aspiration, it may also have deleterious ef-
fects such as airway-related complications (interference
with laryngeal exposure, difficult tracheal intubation and
mask ventilation) [10]. In 2019, Birenbaum et al. con-
ducted a large randomised, double-blinded clinical trial in
patients undergoing anaesthesia with RSI, which failed to
demonstrate the non-inferiority of a sham procedure as
compared with cricoid pressure in preventing pulmonary
aspiration. The researchers did not observe any signifi-
cant differences in the occurrence of pneumonia, length
of stay, and mortality [10].
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It is important to remember that cricoid pressure may
significantly worsen intubation conditions (higher grades
3 and 4 according to Cormack and Lehane in the “cri-
coid group”), resulting in longer intubation times. In RS,
where rapid and safe intubation is particularly important,
this can be particularly problematic.

Additionally, it should be noted that optimal peak ventila-
tion pressure should be 15-20 cm H,0 to avoid regurgi-
tation [2].

In2017, astudy of the proper execution of the Sellick ma-
noeuvre was carried out on a group of 206 doctors and
nurses employed in Mazovian hospitals (Poland). Half of
the respondents applied pressure to an incorrect area
of the neck and the vast majority applied inappropriate
force during compression. Therefore, the use of cricoid
pressure in patients should be preceded by training on
properly prepared trainees [11].

Crucially, laryngeal compression must be applied with
the force necessary to cause oesophageal closure; this is
30 Newtons (N) (equivalent to 3.0 kg) for men and 20 N
(equivalent to 2.0 kg) for women [12]. For educational
purposes, a practical method to learn is by using a com-
mercially available perfusion syringe filled with air to
50 mL and then squeeze it to 38 mL (20 N, women) or
33mL (30N, men) [13].

Gastric content and ultrasound

The aim of RSl is to prevent pulmonary aspiration which
can lead to pneumonia and in the worst case to acute
respiratory distress syndrome. A distinction is generally
made between elective, urgent, and emergency surgery.
In elective patients, it is sufficient to postpone the op-
eration until a 6-hour fasting period has been achieved;
in the absence of additional risk factors for pulmonary
aspiration, the risk of aspiration remains unchanged.
For emergency surgery, the risk of aspiration is usually in-
creased even after 6 hours of fasting and affects at least
30% of all patients [2]. Ultrasound allows qualitative and
quantitative assessment of the gastric antrum in patients
who are still not fasting after 12 hours or more.

Several studies showed ultrasound as the most effective
method for evaluating the gastric antrum. The probabil-
ity of detecting the gastric antrum was 98%-100%. The
right lateral position is the ideal position for scanning
the antrum (with the highest sensitivity and specificity)
because it is when the antrum is at the lowest point of
the stomach [14]. The cross-sectional area (CSA) of the
antrum can reflect the whole gastric volume (GV), and
a remarkably positive correlation exists between CSA
and GV [15]. Upon visualisation of the stomach during
ultrasound, the gastric antrum has an ellipsoid shape,
and the section area could be obtained by the antero-
posterior (AP) diameter and craniocaudal (CC) diameter.
The formula for estimating the risk of aspiration is [16]:

CSA  _ APxCCx0,8
bodymass bodymass

Risk =
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The critical gastric volume associated with an increased
risk of aspiration is still debatable. Healthy fasting pa-
tients regularly show a gastric volume of upto 1.5 mL/kg
as basal gastric secretion, i.e., approximately 100 mL in
a70kgpatient[17]. Therefore,inthe current recommen-
dations, the cut-off is set at 1.5 mL/kg, i.e., if <1.5 mL/kg
of clear fluid is found, the risk is low; if >1.5 mL/kg is
found, the risk of aspiration is increased [14, 17]. There-
fore, if no gastric fluid is found, the risk of aspiration is
minimal.

Recent studies have shown that bedside ultrasound
can provide reliable information about the volume and
nature of gastric contents. With this technology, anaes-
thesiologists can make individual decisions to minimise
the risk of perioperative aspiration. According to a 2020
study, routine ultrasound of the stomach in 100 patients
led to a change in anaesthetic technique in nine cases
(9%) [18].

Differences in rapid sequence intubation in specific clinical
situations

In certain clinical circumstances, a modified technique is
implemented in an attempt to optimise patient outcome
and reduce excess risk exposure. Potential variations be-
tween the classic and modified RSI procedures include:
(1) selection of a different neuromuscular blocking drug
(NMBD); (2) timing of NMBD administration in relation
to induction; (3) use of positive pressure ventilation be-
fore securing the airway; (4) timing of cricoid pressure
application [19].

Rapid sequence intubation in children

The key features of a properly executed paediatric RSI
include the avoidance of cricoid pressure, effective in-
duction of sufficiently deep anaesthesia, and confirma-
tion of complete muscle paralysis prior to tracheal in-
tubation [20]. Intravenous access in “at-risk” patients
is obtained as a standard practice. Intraosseous access
represents a suitable alternative for children requiring
resuscitation for emergency surgery and in whom intra-
venous access cannot be established [21].

Neonates, infants, and small children have a reduced ap-
noea tolerance in comparison with adults. A direct con-
sequence is that hypoxaemia is very likely to occur in the
period between the induction of anaesthesia and re-es-
tablishment of ventilation through the tracheal tube dur-
ing a “classic” RSI. Therefore, to avoid hypoxemia and hy-
percapnia, it is important to use gentle ventilation, which
includes the use of a pressure-limited mask ventilation
with 100% oxygen for 4 minutes and with pressures not
exceeding 10-12 cm H,0 [22].

Subjective sense of thirst or hunger cannot be used as
a reliable method to judge the quantity of gastric con-
tents, and bedside ultrasound is the only non-invasive
technique to estimate gastric volume in infants. Recent
research indicates that the previously recommended
fasting time might be too conservative, while ultrasonog-
raphy before anaesthesia plays an important role in as-
sessing the risk of aspiration in paediatric patients [23].

Rapid sequence intubation. The current state of knowledge
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Pregnant women have a threefold higher risk of aspi-
ration compared to other patients, which has been re-
ported in the literature. This may be due to increased
gastric pressure in late gestation [24]. In addition, mor-
tality after aspiration is significantly higher compared to
non-pregnant adult patients (3.5% vs. 12%) [25]. Among
many other factors, the shift from general anaesthesia
to regional procedures near the spinal cord in obstetrics
has significantly reduced maternal mortality in recent de-
cades [26]. Also for this reason, the regional procedure
without additional sedationis used in patients who are at
risk of aspiration.

General anaesthesia in the context of caesarean section
is currently reserved mainly for emergency sections or
where central blocks have been technically unsuccess-
ful or are contraindicated. This is because approximately
1-2% of maternal deaths can be directly or indirectly at-
tributed to anaesthesia [23]. In elective or active emer-
gency incisions. prevention of aspiration includes the ad-
ministration of an H -receptor antagonist 60 min before
surgery, possibly with the addition of metoclopramide. In
emergency surgery, an antacid is administered orally pri-
or to incision (0.3 mol sodium citrate 30 mL) [27]. Of the
intravenous anaesthetics, thiopental has historically been
used for the induction of anaesthesia, and it is still often
the drug of choice, although propofol may be a better al-
ternative. There are no supplementary recommendations
for opioids and muscle relaxants, as well as the use of the
Sellick manoeuvre and airway management [3]. An opioid
can be given in a low dose for induction, this is typically
done only after the baby has been extracted [25].

Rapid sequence intubation in obese patients

In morbidly obese patients, RSI or fast intubation is still
considered the preferred method of induction to gen-
eral anaesthesia, except for expected difficult airways,
where fibre optic intubation is better [28]. In addition,
dosing medications based on total body weight may lead
to overdose in obese patients, whereas dosing based on
ideal body weight may lead to underdosing. According
to a retrospective review, obese patients undergoing RSI
in the ED were more likely to be underdosed with both
etomidate and succinylcholine [29]. For obese patients,
a dose of 1.5 mg/kg seems to be required — according to
absolute or (note) actual body weight. Improper dosing
of medications for RSI has the potential to lead to pro-
longed paralysis or suboptimal intubating conditions.
It can be particularly detrimental given the challenges as-
sociated with airway management in obese patients, in-
cluding more difficult mask ventilation and more rapid de-
saturation during apnoea. Since obesity is an independent
risk factor for full stomach, and airway management may
be difficult in these patients, preoperative gastric ultra-
sound is recommended to assess the risk of aspiration [29].

Pre-treatment strategies
Pre-treatment agents are medications given before

starting RSl to lessen the potential negative physiological
responses, like high blood pressure and rapid increases
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in intracranial pressure. Despite their potential ben-
efits, there is limited evidence linking their use to bet-
ter patient outcomes, and they are not commonly used
in clinical practice. Atropine, lidocaine, and fentanyl are
commonly mentioned as pre-treatment agents, and they
are ideally administered 2-3 minutes before induction
to allow for their desired effects. Atropine, derived from
belladonna, acts as a competitive antagonist to acetyl-
choline, boosting the heart rate by blocking vagus nerve
signals. This counters bradycardia during intubation, es-
pecially in children. Despite recommendations, evidence
supporting its routine use is limited. A recent study on
62 paediatric patients found that bradycardia rates were
similar with or without atropine (4.3% vs. 6.6%). The rec-
ommended dose for pre-treatment is 0.01 mg/kgin adults
and 0.02 mg/kg in paediatrics, with a typical maximum of
0.5 mg. Historical concerns of paradoxical bradycardia
for doses <0.1 mg lack strong evidence, and overall, the
benefit of atropine in preventing bradycardia, even in
high-risk cases, remains uncertain. Lidocaine, a sodium
channel blocker categorised as an antiarrhythmic class
1B and local anaesthetic, demonstrates multiple effects
when administered intravenously, such as bronchodila-
tion, cough suppression, and potential reduction in ICP,
intraocular pressure, and MAP during intubation. In the
context of RSI, lidocaine is utilised to counteract a surge
in catecholamines, particularly in traumatic brain injury
(TBI) patients. Despite these potential benefits, there is
a lack of robust data supporting lidocaine’s efficacy for
this purpose. Lidocaine is believed to mitigate ICP in-
creases resulting from coughing during RSI, potentially
benefiting TBI patients. However, studies demonstrat-
ing lidocaine’s cough suppression ability did not involve
neuromuscular blocking agents (NMBA). To date, no
study has shown significant differences in ICP reduction
when lidocaine is administered for cough suppression
during traditional RSI, and there is limited evidence of
direct ICP reduction. Additionally, lidocaine is thought
to prevent bronchoconstriction resulting from airway
stimulation during intubation, especially in asthmatic
individuals. However, research findings on this topic are
inconsistent. The historically recommended dose for
lidocaine pre-treatment is 1.5 mg/kg, with the peak ef-
fect on ICP observed two minutes after administration.
Adverse effects include hypotension and bradycardia,
mainly at higher plasma levels, beyond typical RSl dosing.
Due to contradictory and generally low-quality data, the
use of lidocaine for pre-treatment is discouraged. Fen-
tanyl, a short-acting synthetic opioid often suggested as
a pre-intubation treatment, aims to dampen the height-
ened sympathetic response to pain during laryngoscopy.
Theoretically, by countering the pain-induced increase in
mean arterial pressure (MAP), complications in patients
with compromised cerebral autoregulation, acute coro-
nary syndromes, and aortic dissection can be prevented.
Fentanyl acts rapidly, with an effect duration of about 60
minutes. While historically used to lower MAP in trau-
matic brain injury (TBI), subsequent decreases in MAP
post-intubation can negatively impact cerebral perfusion
pressure (CPP), posing a concern for TBI patients. How-
ever, the varied findings and a lack of real-world, patient-
centred clinical outcomes data hinder the widespread
use of fentanyl for pre-treatment in RSI among TBI pa-
tients. Notably, guidelines for TBl management do not
endorse its use. The historically recommended dose for
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fentanyl pre-treatment exceeds typical analgesic dosing
(3 pg/kg). Smaller doses (e.g. 1 pg/kg) can be synergisti-
cally used with midazolam to reduce induction agent re-
quirements. Adverse effects encompass hypotension and
respiratory depression, with high doses posing a risk of
accelerated respiratory depression. Chest wall rigidity,
a rare complication often associated with higher doses,
is unlikely with pre-treatment doses administered over
60 seconds. While fentanyl effectively lessens MAP in-
creases during intubation in the operating room, its use
in RSl is linked to post-intubation, dose-dependent hy-
potension in the emergency department. Considering
the available literature, the potential benefits of blunting
MAP increases during intubation do not outweigh the
risk of post-intubation hypotension [30].

Conclusions

A modified RSl is used to prevent the occurrence of pul-
monary aspiration. The classic RSI, including apnoea, is
not implemented in paediatric anaesthesia, as is the case
in the anaesthesia of obese patients. This is due to the
lack of respiratory reserve in patients in these two clini-
cal groups. Succinylcholine is most commonly used for
RSI despite its numerous side effects; rocuronium is an
alternative but a high dose is needed and Sugammadex
protection is then required. Absolute indications for RSI
include all gastrointestinal obstructions. Pre-treatment
agents, administered before RSI, aim to alleviate adverse
physiological responses. Despite their potential advan-
tages, their use lacks robust evidence for enhancing
patient outcomes, and they are not widely embraced in
clinical practice.
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Abstract

Introduction and objective: The war and the humanitarian crisis in Ukraine have resulted in a mass migration of mil-
lions of Ukrainians into the EU countries. According to the data obtained from Statistics Poland, a governmental agen-
cy collecting and publishing the country’s statistical data, the number of Ukrainian children currently living in Poland
is approximately 500,000. The massive influx of immigrants into Poland poses a considerable challenge to the national
health care sector. The aim of this study was to assess the prevalence of intestinal parasitic infections among Ukra-
inian child war refugees living in Warsaw. Material and methods: The study involved a total of 25 Ukrainian children,
patients of the Clinic of Paediatrics, Nephrology and Paediatric Allergology at the Military Institute of Medicine -
National Research Institute in Warsaw. Parasitological diagnostic work-up was carried out in October 2023 at the
Department of Epidemiology and Tropical Medicine, the Military Institute of Medicine - National Research Institute
in Gdynia. Stool tests for the presence of intestinal parasites were conducted by light microscopy using three different
methods (direct smear in Lugol’s solution, decantation with distilled water, Fulleborn’s flotation). Results: A total of
20% of the children studied (5/25) were found to be infected with potentially pathogenic stramenopile Blastocystis
spp. In addition, two of the children were also infected with non-pathogenic Endolimax nana and Entamoeba coli pro-
tozoa. There were no infections with nematodes, cestodes or trematodes among the study participants. Conclusions:
The confirmation of potentially pathogenic Blastocystis spp. in stool samples collected from Ukrainian children, war re-
fugees living in Warsaw, justifies the necessity to re-introduce a large-scale routine screening for intestinal parasites
in the paediatric population in Poland.

Streszczenie

Wstep i cel: Wojna i kryzys humanitarny w Ukrainie wywotaty masowa migracje milionéw Ukraincéw do krajow Unii
Europejskiej. Z danych polskiego Gtéwnego Urzedu Statystycznego - organu administracji rzagdowej odpowiedzialne-
go za prowadzenie badan statystycznych — wynika, ze aktualnie na terytorium Polski przebywa okoto 500 000 ukrain-
skich dzieci. Masowy naptyw imigrantéw do Polski stanowi spore wyzwanie dla krajowego systemu ochrony zdrowia.
Celem pracy byta ocena czestosci wystepowania zarazen pasozytami jelitowymi wsréd mieszkajacych w Warszawie
ukrainskich dzieci - uchodzcéw wojennych. Materiat i metody: Do badania wtgczono 25 ukrainskich dzieci, pacjentow
Kliniki Pediatrii, Nefrologii i Alergologii Dzieciecej Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu Ba-
dawczego w Warszawie. Diagnostyke parazytologiczng przeprowadzono w pazdzierniku 2023 r. w Zaktadzie Epide-
miologii i Medycyny Tropikalnej Wojskowego Instytutu Medycznego - Panstwowego Instytutu Badawczego w Gdyni.
Badania katu na obecno$¢ pasozytéw jelitowych wykonano w mikroskopii swietlnej z wykorzystaniem trzech réznych
metod (rozmazu bezposredniego w ptynie Lugola, dekantacji w wodzie destylowanej, flotacji metodg Fulleborna).
Woryniki: U 20% (5/25) dzieci z badanej grupy stwierdzono zarazenie potencjalnie patogennymi stramenopilami z ro-
dzaju Blastocystis spp. Dwoje dzieci byto zarazonych takze niepatogennymi pierwotniakami Endolimax nana i Enta-
moeba coli. Wsréd uczestnikow badania nie stwierdzono przypadkdéw zarazenh nicieniami, tasiemcami ani przywrami.
Whioski: Potwierdzenie obecnosci potencjalnie chorobotwoérczych organizméw z rodzaju Blastocystis spp. w préb-
kach katu pobranych od mieszkajacych w Warszawie dzieci ukraifnskich - uchodzcéw wojennych wskazuje na potrze-
be ponownego wprowadzenia szeroko zakrojonych rutynowych badan przesiewowych na obecnosé pasozytow jelito-
wych w populacji pediatrycznej w Polsce.
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Introduction

The war and the humanitarian crisis in Ukraine have re-
sulted in a mass migration of millions of Ukrainians into
the EU countries, mainly to Poland. More than three mil-
lion Ukrainian war refugees crossed to Polish border in the
early days of the Russian invasion. A year and a half after
the invasion, more than one million Ukrainians remain in
Poland, enjoying temporary protection. According to the
data made available by Statistics Poland, half of those refu-
gees are children [1]. The massive influx of immigrants into
Poland poses a considerable challenge to the national pub-
lic health care sector [2]. The hardships associated with
travel and dislocation, coupled with migration-related
stress, poor sanitation, immunodeficiency, and insufficient
vaccination coverage among Ukrainian children, are the
major factors contributing to the risk of transmission of in-
fectious diseases [3]. A study carried out in a group of child
war refugees found that the key health issues included tu-
berculosis, hepatitis A, B and C, and parasitic diseases [4].
Itis currently impossible to determine the epidemiological
status of parasitic infections in Ukraine (except for giardia-
sis and cryptosporidiosis), as there is no obligation to no-
tify the state’s authorities of new cases of most intestinal
parasitic diseases. The situation is similar in Poland. The
reports published by the Ministry of Health of Ukraine in-
clude information on the infection rates of the two above-
mentioned protozoan diseases only, without providing any
information on the prevalence of other intestinal parasito-
ses. Findings from the last two years demonstrate a sharp
increase in the number of cases of intestinal protozoan in-
fections in Ukraine, from 2,396 cases reported in 2022 to
as many as 3,836 cases reported in the first nine months
of 2023 [5]. The data may, however, be significantly under-
reported because of the limited diagnostic capacity of the
laboratories operating in Ukraine (which is associated with
the ongoing war). A massive influx of war refugees from
Ukraine into Poland justifies the introduction of a health
assessment programme for Ukrainian refugees, especially
the paediatric population. The aim of this study was to de-
termine the prevalence of intestinal parasitic infections
among Ukrainian child war refugees living in Warsaw.

Materials and methods

The study involved a total of 25 Ukrainian children, pa-
tients of the Clinic of Paediatrics, Nephrology and Paedi-
atric Allergology at the Military Institute of Medicine -
National Research Institute in Warsaw. Medical history
of the patients was obtained by a consulting physician.
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The medical history included information on the patients’
age, sex, place of residence in Ukraine, a history of any gas-
trointestinal symptoms, and the use of any antibiotics or
antiparasitic drugs during the three months before the visit.
Three stool samples were collected from each study partici-
pants at intervals of 2-3 days. The samples were fixed with
SAF (sodium acetate - acetic acid - formalin) and transport-
ed to the Department of Epidemiology and Tropical Medi-
cine at the Military Institute of Medicine - National Re-
search Institute in Gdynia for parasitological examination.
The samples were tested by three different light microsco-
py methods (direct smear in Lugol’s solution, decantation in
distilled water, and Fiilleborn’s flotation) [6, 7]:

Direct smear in Lugol’s solution

Approximately 2 mg of stool was collected with a glass
rod and applied onto a slide. A drop of Lugol’s solution
was added, and the material was smeared over a 4 cm?
surface.Next, a cover slide was placed on top of the prep-
aration, and the specimen was examined microscopically
at x20 magnification.

Decantation with distilled water

Approximately 2 mL of stool sample was mixed thorough-
ly with a small amount of water in a test tube. Next, water
was added to the top of the tube and mixed again. After
30 minutes, the supernatant was decanted, and another
portion of water was added. This procedure was repeat-
ed until clear supernatant was obtained, usually three
to four times. The sediment was then placed on a slide,
stained with Lugol’s solution, and examined microscopi-
cally at x40 magnification.

Filleborn’s flotation

Approximately 2 mL of stool specimen was mixed with
saturated NaCl solution in a test tube. Next, NaCl solu-
tion was added to the top of the tube. A cover slide was
placed on the top of the tube and in contact with the sus-
pension. After 30 minutes, the cover slide was gently re-
moved with tweezers and placed the wet side down on
a slide. The preparation was thus ready for microscopic
examination at x10 magnification.

Ethical considerations

Each parent/legal guardian submitted an informed writ-
ten consent for their child to participate in the study and
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to be screened for intestinal parasites by researchers
from the Clinic of Paediatrics, Nephrology and Paediatric
Allergology at the Military Institute of Medicine - Na-
tional Research Institute in Warsaw, Poland. They were
also requested to provide their child’s personal details
and medical history. The information clause on personal
data processing by the Military Institute of Medicine -
National Research Institute, Warsaw, Poland was drawn
up pursuant to Article 14 (1) and (2) of the Regulation
2016/679 of the European Parliament and of the Coun-
cil of 27 April 2016 on the protection of natural persons
with regard to the processing of personal data and on the
free movement of such data, hereinafter referred to as
General Data Protection Regulation (GDPR).

Results

Intestinal parasites were found in five out of 25 Ukrai-
nian children living in Warsaw. All infections were caused
by potentially pathogenic stramenopile Blastocystis spp.
There were two cases of co-infection with non-patho-
genic Entamoeba coli and Endolimax nana; no infections
with nematodes, cestodes or trematodes were detected
(tab. 1).

The information obtained during the initial visit by a con-
sulting paediatrician demonstrated that 60% of the in-
fected children had reported gastrointestinal symptoms,
including abdominal pain, nausea, vomiting, weight loss,
diarrhoea or constipation. Positive cases were most
common among girls (4/5) of the primary school age
(6-13 years old) and in children coming from Western
Ukraine (4/5). Of all the examined children, three were
taking antimicrobial or antiparasitic drugs during the
three months preceding the enrolment in the study, with
one child diagnosed with a Blastocystis spp. infection
(tab. 2).

Discussion

According to the UN reports, the total number of child
migrants globally is approximately 31 million, including
13 million child refugees or asylum seekers. Children are
at a particularly high risk of developing intestinal para-
site infections due to poor personal hygiene practices and
a tendency to geophagia. This, coupled with migration-
related stress and difficulties experienced while travel-
ling from one country to another, significantly increases
the risk of an infection in the paediatric population [8, 9].

Table 1. Intestinal parasitic infections in Ukrainian children
living in Warsaw (n = 25)

Intestinal parasitic infections

Negative (-) 20 80
Positive (+) 5 20
Blastocystis spp. 3 12
Blastocystis spp. + Entamoeba coli 1 4
Blastocystis spp. + Endolimax nana 1 4
Nematodes - -
Cestodes - -
Trematodes - -

2024 NR 3VOL. 102

According to the data from the American Academy of
Paediatrics, stool tests for ova and parasites give posi-
tive results in 15-35% child-migrants, depending on the
country of origin and the age of the child [10]. In the pres-
ent study, the overall infection rate with parasites was
20%, which is in line with the findings published by Bus-
tamente et al. [11] and Mangenelli et al. [12]. Both stud-
ies focused on child-migrants whose parents were of Eu-
ropean descent. The infection rate reported by the two
authors was 25% and 14.9%, respectively. There were no
cases of helminth infections in any of the two study groups,
which is similar to the findings of the study which in-
volved of a group Ukrainian children adopted abroad [13].
The present study found that all the infections (100%)
were caused by Blastocystis spp. There were two cases
of co-infection with Blastocystis spp. and non-pathogenic
Entamoeba coli or Endolimax nana protozoa. The parasites
found in the samples collected from the study participants
are quite common in Poland [14-16]. A number of studies
which involved European children confirm the fact that
most parasitic infections seenin Europe are caused by pro-
tozoa [17-19]. According to the data from the Ministry of
Health of Ukraine, there was aconsiderable decreaseinthe
number of infections caused by intestinal parasites (espe-
cially helminthiases) in Ukraine between 1984 and 2020.
The reduction in the number of parasitic infections among
Ukrainians was largely due to the widespread use of anti-
parasitic drugs in the country, but it could also be associat-
ed with limited diagnostic capabilities of the laboratories
operating in Ukraine (between 1984 and 2020, the num-
ber of stool tests fell by around 20 million) [5]. The findings
of the studies carried out between 1995 and 2016 at the
Institute of Epidemiology and Infectious Diseases at the
National Academy of Medical Sciences of Ukraine suggest
that the rate of intestinal infections caused by potentially

Table 2. Intestinal parasitic infections in Ukrainian children
living in Warsaw (n = 25)

Parasitic Parasitic
Ukrainian infections infections
children (+) positive (-) negative
25 (100%) 5(20%) 20 (80%)
Sex
Female 16 (64%) 4(16%) 12 (48%)
Male 9 (36%) 1(4%) 8 (32%)
Age
<6 9 (36%) 1(4%) 8(32%)
6-13 9 (36%) 3(12%) 6(24%)
>13 7 (28%) 1(4%) 6(24%)
Region of Ukraine
West 7 (28%) 4(16%) 3(12%)
East 9 (36%) 1(4%) 8 (32%)
North 5(20%) 0 5(20%
South 4(16%) 0 4(16%)
Gastrointestinal symptoms (last 3 months)
Yes 10 (40%) 3(12%) 7 (28%)
No 15 (60%) 2(8%) 13(52%)
Antibiotic or antiparasitic drugs (last 3 months)
Yes 3(12%) 1(4%) 2 (8%)
No 22 (88%) 4(16%) 18 (72%)
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pathogenic parasites continues to grow in Ukraine [20, 21].
A similar trend has been observed by Lebanese research-
ers, who found that the detection rates of Blastocystis spp.
in stool samples increased from 0% in 1997-1998 to 17%
in 2007-2008 [22]. A total of 60% of the children enrolled
in the present study reported gastrointestinal symptoms.
The pathogenic role of Blastocystis spp. is not yet fully un-
derstood. Although it is widely regarded as a commensal
parasite [23, 24], there have been reports suggesting that
Blastocystis spp. infection may be responsible for symp-
toms such as nausea, flatulence, abdominal pain, acute or
chronicdiarrhoea[25-27]. What is more, Zaman et al. [28]
observed a significant correlation between the presence
of asymptomatic Blastocystis spp. infestation and the risk
of dwarfism in children. This observation should prompt
routine stool testing in the paediatric population in order
to prevent the possible long-term effects of the asymp-
tomatic carriage of Blastocystis spp. The present study
showed that parasitic infections were most common
among school-age children, which is consistent with the
observations made by other authors [29, 30]. The reason
for increased rates of parasitic infections in this age group
may include poor toilet and food hygiene. Since pre-school
children are normally supervised by their parents/guard-
ians while using the toilet or eating, the risk of exposure to
parasitic infections in this age group is usually lower. The
present study also found that parasitic infections were
more common in girls compared to boys, although other
researchers have not observed or reported of a correla-
tion between gender and the rate of infections with intes-
tinal parasites [27, 31]. The limitation of the present study
was its small sample size (n = 25), which made it difficult
to analyse the correlation between variables such as age
and sex of the participants or the presence/absence of
clinical signs. However, despite the relatively small num-
ber of participants, the study results clearly showed the
predominance of infections with Blastocystis spp. Due to
the possible negative long-term effects of asymptomatic
Blastocystis spp. carriage, it is recommended to introduce
regular screening of the paediatric population for para-
sites. In Poland, there is no obligation to report new cases
of most intestinal parasitic diseases. In addition, Poland no
longer conducts regular childhood screening for parasitic
diseases, which makes it extremely difficult to determine
the actual rates of parasitic diseases. The epidemiologi-
cal situation in Ukraine is, in fact, very similar to the one in
Poland. In both countries, giardiasis and cryptosporidiosis
are the only notifiable gastrointestinal parasitic diseases
[6, 16]. The reports confirming a high prevalence of Blasto-
cystis spp. infections among European children justify the
need to re-introduce routine screening for intestinal para-
sites in Poland.

Conclusions

The confirmation of potentially pathogenic Blastocystis
spp. in stool samples collected from Ukrainian children,
war refugees living in Warsaw, justifies the necessity to re-
introduce a large-scale routine screening programme for
intestinal parasites in the paediatric population in Poland.
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Abstract

Introduction and objective: The role of immunoglobulin G antibodies in combating SARS-CoV-2 infection,
modulation of COVID-19 disease severity, and persistence of humoral response after primary infection and
vaccination is unclear. This study aimed to evaluate the role of antibodies in limiting the infection, modulat-
ing disease severity, and determining the durability of the immune response depending on the clinical status
of patients, their age, sex, and vaccination status. Material and methods: The study involved 156 patients,
99 men and 57 women, aged 58.3 £ 12.5 years old, hospitalised for pneumonia in the course of COVID-19,
with infection confirmed by real-time polymerase chain reaction test. The concentration of anti-SARS-CoV-2
IgG antibodies was tested at 3, 6, and 9 months from the day of hospitalisation. Results: The concentration
of anti-SARS-CoV-2 IgG antibodies in patients with severe COVID-19 was higher compared to the group of
patients with mild to moderate disease. The level of anti-SARS-CoV-2 I1gG antibodies was comparable in men
and women. In patients over 60 years of age, a lower concentration of antibodies was observed than in patients
under 60 years of age. In the vaccinated group, the level of antibodies was higher than in the unvaccinated
group. Conclusions: The study findings showed that the concentration of IgG anti-SARS-CoV-2 antibodies was
not a parameter dependent on the sex of the patients, but rather on the severity of the disease and the age of
the patients and their vaccination status.

Streszczenie

Wstep i cel pracy: Rolaimmunoglobuliny G w zwalczaniu ostrej niewydolnosci oddechowej wywotanej zakazeniem
SARS-CoV-2, modulacji ciezko$ci COVID-19 i utrzymywaniu odpowiedzi humoralnej po pierwotnym zakazeniu
i szczepieniu nie jest jasna. Celem pracy byta ocena roli przeciwciat w ograniczaniu zakazenia, modulacji ciezko-
$ci choroby i odpowiedzi immunologicznej w zaleznosci od stanu klinicznego pacjentéw, ich wieku, ptci i statusu
szczepienia. Materiat i metody: Badaniem objeto 156 pacjentéw, w tym 99 mezczyzn i 57 kobiet, w wieku 58,3 £
12,5 roku, hospitalizowanych z powodu zapalenia ptuc w przebiegu COVID-19, z zakazeniem potwierdzonym te-
stem tancuchowej reakcji polimerazy w czasie rzeczywistym. Stezenie przeciwciat IgG przeciw SARS-CoV-2 badano
w miesigcach 3., 6.1 9. od dnia hospitalizacji. Wyniki: Stezenie przeciwciat IgG przeciwko SARS-CoV-2 u pacjentow
z ciezka postacig COVID-19 byto wyzsze w pordwnaniu z grupg pacjentéow z tagodng i umiarkowang postacia cho-
roby. Stezenie przeciwciat IgG przeciw SARS-CoV-2 byto poréwnywalne u mezczyzn i kobiet. U pacjentéw powyzej
60. roku zycia obserwowano nizsze stezenie przeciwciat niz u pacjentéw ponizej 60. roku zycia. W grupie zaszcze-
pionej stezenie przeciwciat byto wyzsze niz w grupie niezaszczepionej. Wnioski: Przeprowadzone badania wyka-
zaty, ze stezenie przeciwciat I1gG przeciw SARS-CoV-2 nie jest parametrem zaleznym od ptci, ale raczej od ciezkosci
choroby, wieku pacjentéw i ich statusu szczepienia.

Keywords: vaccination; antibodies; SARS-CoV-2

Stowa kluczowe: szczepienie; przeciwciata; SARS-CoV-2
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Introduction

The first case of the severe acute respiratory syndrome
coronavirus 2 (SARS-CoV-2) infection was officially con-
firmed on 1 December 2019 in Wuhan, China, [1]. The
rapidly spreading virus caused COVID-19 disease in
757,264,511 individual cases, of which 6,850,594 were
fatal[1]. Theintroduction of vaccination (13,220,848,592
vaccinated individuals [2]), as well as the rise of popu-
lation immunity developed through infection, made it
possible to eventually slow down the pandemic. Never-
theless, complete eradication of SARS-CoV-2 was not
possible. It is believed that the virus, similarly to other
coronaviruses or influenza viruses, will cause recurrent
outbreaks of varying morbidity. These fluctuations in
prevalence depend on many factors, such as the adoption
of restrictions by affected communities and effective epi-
demiological surveillance. One of the indicators of popu-
lation immunity to infectious diseases is the assessment
of the titre of the immunoglobulin G (IgG) antibodies. In
the case of SARS-CoV-2, the available data is insufficient
to unequivocally state that the analysis of the concentra-
tion of anti-SARS-CoV-2 antibodies is directly associated
with the acquisition of natural and post-vaccination im-
munity. Current data on the role of antibodies in combat-
ing infections, modulation of COVID-19 severity, and the
persistence of humoral response after primary infection
and vaccination is either limited or controversial [3-5].

Most individuals infected with SARS-CoV-2 develop an-
tibodies against spike (S) and nucleocapsid (N) proteins,
whicharealsousedinclinical serological tests[6]. The spike
protein is an important target for neutralising antibodies.
The combination of these antibodies with the S protein of
the virus can effectively prevent the virus from entering
the host cells [7, 8]. Seroconversion for the IgM antibod-
ies usually occurs within 5 days of the onset of symptoms,
and seroconversion for the IgG antibodies — within 7 days.
Depending on the method used and individual variability,
seroconversion can be observed after a median time of
10-13 days from the onset of symptoms in the case of IgM
antibodies and 12-14 daysin the case of IgG antibodies[9].
Maximum seroconversion occurs within 2-3 weeks for
IgM antibodies, 3-6 weeks for IgG antibodies, and 2 weeks
for all antibodies. While IgM antibodies tend to disappear
ataround 6-7 weeks, high IgG seropositivity is observed at
the same time. Reports on the persistence of SARS-CoV-2
antibody titres are not fully consistent, with some finding
a rapid decline in virus-specific 1gG antibodies approxi-
mately 3 months after infection, and others highlight-
ing stable titres detected more than a few weeks or even
months post infection [10-14].

The concentrations and chronological order of appear-
ance of IgM and IgG antibodies are highly variable, which

provides the basis and justification for the parallel detec-
tion of both these antibodies. The time of seroconversion
following stimulation of humoral response by the admin-
istration of the vaccine seems to coincide with the natural
process of appearance of anti-SARS-CoV-2 antibodies af-
ter infection. From the currently available studies, it can
be concluded that messenger Ribonucleic Acid (mMRNA)
vaccines induce a higher titre of IgG antibodies after 1
and 2 doses compared to traditional vaccines [15-17].
Nevertheless, this data does not indicate the greater ef-
fectiveness of mRNA vaccines. The present study is an
analysis of anti-SARS-CoV-2 antibody concentrations in
individuals with COVID-19 during their hospitalisation
and convalescence. The study was conducted to evaluate
the role of antibodies in limiting the infection, modulat-
ing the disease severity, and determining the durability of
the immune response depending on the clinical status of
patients, their age, sex, and vaccination status.

Material and methods

This study involved 156 individuals, including 99 males
and 57 females, aged 58.3 £ 12.5 years old, diagnosed
with pneumonia in the course of COVID-19, with or
without symptoms of acute respiratory failure, and hos-
pitalised at the Military Institute of Medicine - National
Research Institute (MIM-NRI Poland) between January
and November 2021.

Patients with COVID-19 who met the following criteria

were included in the study:

B presence of SARS-CoV-2 infection confirmed with
real-time polymerase chain reaction (PCR);

Bl pneumonia confirmed with computed tomography;

B passive oxygen therapy required,;

B high-flow oxygen therapy or ventilator therapy required.

All the individuals were informed about the purpose of
the study and gave their informed consent to participate.
The consent of the local Bioethics Committee was also
obtained. An additional study group was established, con-
sisting of 67 individuals vaccinated against COVID-19
after their symptoms completely subsided.

Peripheral blood samples of 8 mL per draw were collected
by venipuncture into the cubital fossa at 3, 6,and 9 months
from the day of initial hospitalisation. The blood samples
were centrifuged at 3,000 rpm for 5 minutes at room tem-
perature, and the obtained serum was frozen and stored
at -25°C. The determination of anti-SARS-CoV-2 antibod-
ies was performed using an IgG and IgM antibody quanti-
fication kit by ELISA. The determination of the antibody
titre was performed in serum using the COVID-19 ELISA
IgM + IgA and COVID-19 ELISA IgG kits by Vircell Micro-
biologists (Spain) on the Dynex Magellan Biosciences sys-
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tem. The test was targeting anti-SARS-CoV-2 antibodies
against S protein. The results were read using DS-Matrix
1.40.3. Each subject had the presence of the SARS CoV-2
virus confirmed by the Real-Time PCR test using Gene-
Finder™ COVID-19 Plus RealAmp Kit (Korea) reagents on
the Bioer LineGene 9600 Plus system.

Statistics

The data obtained during the study were of three types:
range (age, time points of the study), ordinal (assessment
of the clinical condition), and nominal (sex, vaccination
status - vaccinated or unvaccinated). Because the study
groups were markedly unequal in size, the statistical
analysis was performed with the Wilcoxon test. Differ-
ences between the variables were considered significant
when the level of significance p was lower than 1-a=0.05
for the obtained test value.

Results

Comparison of the presence of the I3G anti-SARS-CoV-2
antibodies between groups with mild to severe course of the
disease

The 156 individuals included in the study were divided
into two groups according to the severity of respiratory
insufficiency. The criterion was the introduction of oxy-
gen therapy:

B Group | included patients with a mild to moderate
course of the disease - 136 individuals who required
passive oxygen therapy with the use of nasal cannulas,
simple face masks, and non-rebreather face masks;
66 individuals from this group completed the study.

B Group Il included patients with a severe course of
the disease - 18 individuals requiring high-flow oxy-
gen therapy (with the use of HFNC - high flow nasal
cannula) or ventilator therapy; three individuals from
this group completed the study.

The median concentration of the IgG antibodies in group Il
was 1,000 IU/mL, while in group |, the median concentration
was 730.5 IU/mL, which constitutes a statistically significant
difference (p = 0.012). In individuals with a severe course of
the disease at months 3, 6,and 9 of the study, the median IgG
antibody concentrations remained high at 1,371.1 1U/mL,;
1,137.3 IU/mL; and 1,435.2 IU/mL, respectively. These dif-
ferences were found to be statistically insignificant.

To compare, the median concentration of the IgG anti-
bodies in group | at months 3, 6, and 9 of the study, was
found to increase, constituting a statistically significant
difference (p <0.001), and amounted to 1,196.0 IU/mL;
1,225.51U/mL; and 1,265.1 IU/mL, respectively.

Table 1 presents changes in the concentrations of the
IgG anti-SARS-CoV-2 antibodies between the groups of
mildly, moderately, and severely ill individuals at three
timepoints. The first timepoint was at 3 months after
the onset of SARS-CoV-2 infection, as confirmed by the
Real-Time PCR test, and next timepoints were at 6 and
9 months post infection.

These results indicate that the concentrations of the IgG
anti-SARS-CoV-2 antibodies between the groups with
mild to moderate disease course, and severe disease did
not differ statistically significantly at any of the study’s
three timepoints.

Comparison of the presence of the IsG anti-SARS-CoV-2
antibodies in relation to sex of the patients

A comparison of the concentrations of the IgG
anti-SARS-CoV-2 antibodies depending on the sex of
the subjects found that the mean concentrations of the
IgG antibodies were very similar between both sexes
and amounted to 743.6 1U/mL (Q1-255.6 - Q3-998.2)
and 743.4 IU/mL, respectively (Q1-253.5 - Q3-1005.9).
Table 2 presents the differences and changes in the con-
centrations of the IgG anti-SARS-CoV-2 antibodies be-
tween females and males at three-time points - at 3, 6,
and 9 months post infection with SARS-CoV-2.

A statistically significant increase in the level of the IgG
anti-SARS-CoV-2 antibodies was found at 3 months
post infection both in males - 1,239.6 1U/mL (p <0.001)
and in females - 1,288.5 IU/mL (p = 0.005). At 6 and
9 months post infection, the median concentration of
IgG antibodies remained at a high level both in males
and in females. At month 6 of the study, the concen-
tration of antibodies in females was 1,222.6 1U/mL
(b <0.001), and in males - 1,222.4 (p = 0.002). At month
9 of the study, the concentration of antibodies in females
was 1,385.9 IU/mL (p +0.027) and in males - 1,086.0
(b +0.034). Concentrations of the IgG anti-SARS-CoV-2
antibodies in males and females were not statistically sig-
nificant at any of the study’s three timepoints.

Table 1. Comparison of the presence of anti-SARS-CoV-2 antibodies in the IgG class between the groups of individuals with mild or
moderate, and severe courses of the disease

Timepoint? Group | Group Il
P Severe course of the disease Mild or moderate course of the disease
N 18 138
3 Median concentration 1,371.12 1,196.02 0.391
(25%, 75%) (740.1; 1508.1) (725.9;1470.4)
N 5 91
6 Median concentration 1,137.32 1,225.52 0.542
(25%, 75%) (1082.1; 1649.1) (663.8;1445.0)
N 3 66
9 Median concentration 1,435.22 1,265.12 0.453
(25%, 75%) (1402.9; 1557.4) (856.9;1631.8)
1 Months; 21U/mL
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Table 2. Comparison of the presence of anti-SARS-CoV-2 antibodies in the IgG class in individuals depending on their sex

Timepoint?* | | Males | Females | P
N 99 57
3 Median concentrations 1,239.62 1,288.52 0.938
(25%, 75%) (720.2; 1510.9) (746.6; 1450.1)
N 66 30
6 Median concentrations 1,222.62 1,222.4? 0.816
(25%, 75%) (728.1; 1480.8) (725.1; 1395.5)
N 46 23
9 Median concentrations 1,385.92 1,086.0? 0.302
(25%, 75%) (972.9; 1667.7) (833.1; 1561.7)
1 Months; 21U/mL

Discussion

Our study shows that for individuals with a severe course
of the disease the average concentration of the I1gG class
antibodies was slightly higher than in the group of indi-
viduals with a mild disease course. This difference was
the highest at 9 months post infection, but it was only
170.1 1U/mL. The study findings suggest that humoral re-
sponse developing as a result of infection depends on the
severity of the condition. However, the conducted anal-
ysis does not show whether a high titre of the 1gG class
antibodies guarantees protection against subsequent in-
fections. Studies conducted on macaques, as well as epi-
demiological studies into Severe Acute Respiratory Syn-
drome (SARS) and Middle East Respiratory Syndrome
(MERS) infections, show that the presence of the IgG
class anti-SARS-CoV-2 antibodies protects individuals
from re-infection with SARS-CoV-2 [18-20].

The analysis conducted in this study, involving 18 individ-
uals with a severe course and 138 individuals with a mild
course of the disease, does not allow us to draw such far-
reaching conclusions, as the period of observation of the
convalescents was too short. Other researchers studying
the efficacy of serological tests to assess the risk of re-
infection, also believe that the presence of IgG antibodies
may not be consistent with long-term immunity [18].

The results of the present study allow for the conclusion
that individuals with a severe course of COVID-19 have
slightly higher concentrations of immunoglobulins than
individuals with a mild course. Similar conclusions were
reached by scientists who analysed the concentration of
IgG anti-SARS-CoV-2 antibodies [1]. They showed that
virus-specific antibody titres were elevated in individuals
with severe COVID-19 in comparison to asymptomatic
individuals or those with a mild course of the disease [1].

These reports raise concerns about the effectiveness of
humoral response in the course of infection and its evalu-
ation as an indicator of groups at risk of re-infection. An-
other large retrospective study, which examined 38 sero-
logical tests, analysing 1gG and IgM levels, indicated the
validityofconductingserologicaltestsonlytodifferentiate
between active and past infection with SARS-CoV-2 [21].
The suggestion that the quality rather than the quantity
of antibodies may predict the outcome of infection was
made in a recent report that used a panel of serological
tests in 22 individuals with COVID-19 [10]. The titre of
antibodies was higher in 10 individuals who died as a re-
sult of the infection than in 12 convalescents [10]. The

study showed that the individuals who suffered a fatal
outcome of the disease had an increased percentage of
antibodies that stimulate phagocytes and neutrophils
and a decreased level of antibodies that activate natural
killer cells and recruit the complement [10]. The conva-
lescents, on the other hand, had an increased concentra-
tion of antibodies stimulating natural killer cells and the
complement system [10]. This study also showed that the
survivors had higher titres of S-specific IgM and IgA1 an-
tibodies against SARS-CoV-2, while in fatal cases an in-
crease in titres of IgM and IgA1 antibodies targeting the
N protein of the virus was observed [10].

It should be taken into consideration that humoral re-
sponse is not the only mechanism contributing to the ac-
quisition of long-term immunity in the event of COVID-19
infection. An enhanced T-cell response is described for
most SARS-CoV-2 infections as the body’s primary re-
sponse to ongoing infection [22-24]. Melgaco et al., in their
in vitro model, showed that infection of Peripheral Blood
Mononuclear Cells (PBMC cells) with SARS-CoV-2 activat-
ed CD4+ memory cells that guarantee immunity [25]. Sci-
entists point out that T cells play the main role in achieving
immunity to infection with SARS-CoV-2. Therefore, analys-
ing exclusively the parameters of humoral immunity in the
assessment of re-infection is an inappropriate and unjusti-
fied approach. Other researchers found that members of
the Bcl-2 family had modulated in the T cells of COVID-19
patients. More importantly, they demonstrated that the
pan-caspase inhibitor, Q-VD, prevented T cell death by
apoptosis and enhanced Th1 transcripts. Altogether, these
results are compatible with a model in which T-cell apopto-
sis accounts for T lymphopaenia in individuals with severe
COVID-19. Therefore, a strategy aimed at blocking cas-
pase activation could be beneficial for preventing immuno-
deficiency in COVID-19 patients [26].

Our study did not show any significant differences in
IgG anti-SARS-CoV-2 antibody concentrations between
the sexes. It was shown that in both males and females,
the median IgG antibody concentration was very simi-
lar - 743.6 IU/mL and 743.4 1U/mL, respectively. Both
males and females showed a significant increase in IgG
anti-SARS-CoV-2 antibodies during the 9-month obser-
vation period, but no significant differences were ob-
served between the sexes. Similar results were obtained
by Ishaq SE et al. who analysed the concentrations of IgG
and IgM anti-SARS-Cov-2 antibodies in 383 males and
344 females [27]. The results showed that there was no
significant difference in the production of both IgM and
IgG in males in comparison to females [27]. The study of
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489 convalescents did not show any differences between
the 1gG and IgM class anti-SARS-CoV-2 antibodies in
males compared to females [28]. On the other hand, nu-
merous studies of seroconversion of anti-SARS-CoV-2
antibodies indicate that age significantly affects the pro-
duction of IgG antibodies [28-30]. In our study, signifi-
cant differences based on age were observed at 3 months
post infection. In the group of individuals over 60 years
old, the concentration of the antibodies was 860.2 IU/mL
and it was much lower than in the individuals at the age
below 60, where the level of the antibodies was found to
be 1,362.4 IU/mL. At 6 and 9 months post infection, the
concentrations of the antibodies remained at a high level,
and was comparable in both groups. The results of the
present study are consistent with the current theory that
the immune system of the elderly is less efficient, which
is why the elderly are at a higher risk of severe course
of infections. As regards the aging process, Andre et al.
showed that COVID-19-infected patients presented
with lymphopaenia, which was reported as being related
to abnormal programmed cell death. Their findings dem-
onstrated that individuals with high levels of CD4 T-cell
apoptosis and CXCL10 have a poor ability to build an ef-
ficient anti-S response. Detailed T cell responses could
be developed as their S-transfected cells (S-Flow) assays
and CXCL10 concentration measurement provide a help-
ful indication [31].

Another aim of our study was to assess the effectiveness
of vaccines in the synthesis of IgG SARS-CoV-2 specific
antibodies. Korang, Hall, Baden, et al. proved in their pub-
lications that the two mRNA vaccines available on the
market - Pfizer/BioNTech, Moderna, and the two vector
vaccines - AstraZeneca and Johnson & Johnson - re-
duced the risk of the severe course of COVID-19 and the
number of hospitalisations as well as morbidity associ-
ated with the disease [32-34]. The relationship between
the presence of IgG antibodies and a significantly re-
duced risk of SARS-CoV-2 re-infection has also been doc-
umented [35]. The antibodies produced as a result of viral
infection or vaccination can improve humoral response
and provide protection against re-infection, which can
even last for life [36]. Our study demonstrates the effec-
tiveness of vaccines in the development of the humoral
immunity in individuals after SARS-CoV-2 infection.
In both study groups, at study point O, there were compa-
rable antibody levelsin both vaccinated and unvaccinated
individuals: 650.7 AU/mL and 747.9 AU/mL, respectively.
At 3 months post infection, there was a rapid increase in
the concentration of antibodies in the group of vaccinat-
ed individuals, up to 1,373.7 AU/mL. In the unvaccinated
group, the antibody concentration was 830.8 AU/mL.
The IgG antibody level in the vaccinated group remained
at 1,291.5 AU/mL at 6 months post infection, while in
the unvaccinated group, the antibody concentration
decreased rapidly to 298.1 AU/mL. Nine months after
the onset of the infection, the level of 1gG antibodies in
the group of vaccinated individuals was 1,430.9 AU/mL,
while inthe unvaccinated individuals it was 661.3 AU/mL.
The mean antibody level difference between the vacci-
nated and unvaccinated subjects was 769.6 AU/mL at the
final stage of the study. The evaluation showed that the
vaccines were not only associated with faster immunity
acquisition, but they were also responsible for maintain-
ing higher concentrations of I1gG antibodies for a longer
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period of time. The results obtained in the present study
are consistent with the findings published by other re-
searchers and confirm the effectiveness of vaccines in
antibody production. In a study by Earle et al., a strong
correlation was observed between the titre of neutral-
ising antibodies and the titre of 1gG antibodies against
the Spike protein and the effectiveness of the vaccine
despite geographically diverse study populations [37].
Garcia-Beltran et al., in a study of 239 vaccinated individ-
uals, showed the effect of the vaccine, in particular the
booster dose, on enhancing the cross-reactivity of the
neutralising antibody response [38]. Another published
study, involving 33 healthy adult participants, found that
after receiving the second dose of the vaccine, high levels
of binding and neutralising IgG antibodies were present
for 180 days post vaccination, providing effective protec-
tion against re-infection with SARS-CoV-2 [39].

The study showed that taking the vaccine significantly
affected the production of anti-SARS-CoV-2 IgG anti-
bodies in virtually every analysed group. The analysis of
the results also revealed that in severely and moderately
ill people, vaccinations additionally stimulated humoral
response, despite their immunodeficiency and poor
overall condition. These analyses validate the effective-
ness of vaccinations in preventing the severe course of
COVID-19 and also show that even in patients who have
recovered from the infection, the vaccines enhance the
production of 1gG antibodies and facilitate the develop-
ment of secondary immune response.

The findings also suggest that people who were severe-
ly and moderately ill with COVID-19 showed a greater
motivation to vaccinate compared to people with mild
symptoms. In severely and moderately ill patients, at 6
and 9 months post infection, the number of vaccinated
patients was 78% and 85%, respectively. Unfortunately,
this shows that the main factor encouraging people to get
vaccinated is the severity of infection.

However, studies analysing the concentration of 1gG
antibodies in convalescents and patients recovering
from COVID-19, who were given the mRNA vaccine,
showed that hybrid immunity resulted in a better anti-
body response, and people who had no previous infec-
tion would need a booster dose earlier than infected
individuals [11]. We observed a rapid decrease in anti-
body titre in the group of unvaccinated individuals at
month 6 of the follow-up, from 830.8 AU/mL (month 3)
t0 298.1 AU/mL. Such results have not yet been report-
ed in the available literature. This fact can be explained
by the effects of immunosuppressive treatment in this
study group. Undoubtedly, there is a need for further
observational studies to thoroughly understand all the
mechanisms of acquiring immunity after SARS-CoV-2
infection. On the basis of the results of the present
study and the data in the available literature, it can-
not be concluded whether anti-SARS-CoV-2 antibodies
created post-vaccination are a reliable indicator of the
effectiveness of preventive vaccinations. Undoubtedly,
in the development of long-term immunity, the mech-
anisms of cellular immunity should also be taken into
account. It is also necessary to conduct further popu-
lation studies in the long term to be able to assess the
effectiveness of vaccinations.
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Conclusions

The concentration of IgG anti-SARS-CoV-2 antibodies in
the group of patients with severe signs of SARS-CoV-2 in-
fection is significantly higher in comparison to the group
of individuals with mild and moderate course of the dis-
ease. However, the analysis of antibody concentration
did not allow us to draw any conclusions about the se-
verity of the course of the disease. The level of I1gG class
anti-SARS-CoV-2 antibodies is not a parameter which is
dependent on the sex of affected individuals, but rather
on their age. In individuals over the age of 60 years old,
the production of IgG anti-SARS-CoV-2 antibodies is low-
er. In vaccinated individuals in this age group, the level of
IgG anti-SARS-CoV-2 antibodies is higher than in unvac-
cinated individuals, however, the assessment of the titre
of IgG anti-SARS-CoV-2 antibodies alone should not be
a determinant of the validity of vaccination.

The assessment of the titre of the IgG anti-SARS-CoV-2
antibodies is not a parameter determining the effective-
ness of the vaccination but rather an indicator of past
infection. Also, this parameter is insufficient for the as-
sessment of the risk of re-infection, as well as the effec-
tiveness of vaccination.

The research was financed by National Centre for Research
and Development with the project “Support for single-pur-
pose hospitals in the fight against the spread of SARS-CoV-2
infection and in the treatment of COVID-19/43/2020".
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OPIS PRZYPADKU

KRWOTOK Z NOSA JAKO POWAZNE POWIKLANIE
WYSOKOPRZEPLYWOWEJ TLENOTERAPII
DONOSOWE)J
Epistaxis as a serious complication of high flow nasal
cannula

Krzysztof Ktos?, Krzysztof tukasz Piwowarek?, Anna Skibinska?!, Artur Maliborski?, Jerzy Kruszewski*
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Streszczenie

Wstep: Wysokoprzeptywowa tlenoterapia donosowa jest obecnie powszechnie stosowang metodg leczenia ostrej
niewydolnosci oddechowej w przebiegu COVID-19 i innych choréb ptuc. Wraz z nieinwazyjng wentylacjg mechanicz-
ng stanowi ona leczenie pomostowe przed wdrozeniem respiratoroterapii inwazyjnej, czestokro¢ pozwalajac na jej
unikniecie. Wysokoprzeptywowa tlenoterapia donosowa cechuje sie korzystnym profilem bezpieczenstwa. Prezen-
tacja niniejszego przypadku ma jednak na celu zwrdécenie uwagi na rzadkie, ale potencjalnie Smiertelne powiktanie tej
metody terapeutycznej. Opis przypadku: W pracy przedstawiono opis przypadku 63-letniego mezczyzny rasy biatej
hospitalizowanego w oddziale choréb infekcyjnych w kwietniu 2021 roku z powodu krytycznie ciezkiego przebiegu
COVID-19 z zajeciem 90% tkanki ptuc w obrazach tomografii komputerowej. Od poczatku pobytu w Klinice u chore-
go stosowano wysokoprzeptywows tlenoterapie donosowa. Po trzech dniach leczenia doszto u niego do masywne-
go krwotoku z jam nosa, ktéry pomimo niezwtocznego zatozenia tamponady przedniej doprowadzit do gwattowne;j
dekompensacji oddechowej wymagajacej intubacji i wtaczenia respiratoroterapii. Mimo podjetych dziatan doszto do
zatrzymania krazenia w mechanizmie czynnosci elektrycznej bez tetna. Oméwienie: Po nieskutecznej resuscytacji
pacjent zmart. Podczas stosowania wysokoprzeptywowej tlenoterapii donosowej nalezy zatem uwzgledni¢ ryzyko
wystapienia krwotoku z jam nosa, mogacego skutkowac krytycznym pogorszeniem wydolnosci oddechowej. Wnioski:
Z uwagi na rosnacg popularno$¢ omawianej metody terapeutycznej konieczne sg badania kohortowe majace na celu
ocene czynnikoéw ryzyka wystgpienia krwotoku z nosa, a takze sposobdéw zapobiegania temu powaznemu powiktaniu.

Abstract

Introduction: High flow nasal cannula is commonly known therapeutic option of the treatment of acute respiratory
failure during a course of COVID-19 and other lung disorders. Together with non-invasive ventilation it states a bridg-
ing therapy before an introduction of invasive respiratory support and often allows to avoid the latter. High flow na-
sal cannula features a favourable safety profile. However, the following case report purpose is to draw attention to
arare but potentially fatal complication of the aforementioned therapeutic method. Case report: The paper describes
a 63-years old white male admitted to the infectious diseases ward in April 2021 due to the critically severe course
of COVID-19 with an involvement of 90% lung tissue as it had been shown on computed tomography scans. From the
beginning the patient underwent high flow nasal cannula. After 3 days of the treatment, he developed massive na-
sal haemorrhage. Despite an immediate anterior tamponade epistaxis led to a rapid respiratory deterioration, which
caused necessity of an intubation and invasive ventilation. Cardiac arrest with pulseless electrical activity occurred in
spite of measures taken. Discussion: The patient died after an unsuccessful resuscitation. The risk of epistaxis, which
can result in a critical deterioration of patient’s respiratory capacity, must be taken into account when high flow nasal
cannula is implemented. Conclusions: In view of increasing popularity of the discussed therapeutic method there is
an urgent need of cohort studies in order to assess risk factors and proper preventive measures regarding epistaxis
resulting from a usage of high flow nasal cannula.

Stowa kluczowe: krwawienie z nosa; zapalenie ptuc; COVID-19; tlenoterapia donosowa
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Wprowadzenie

Pandemia COVID-19 wykreowata ogromne zapotrze-
bowanie na techniki leczenia ostrej niewydolnosci od-
dechowej, w tym wentylacje mechaniczng. Ograniczone
mozliwosci systemow ochrony zdrowia w zakresie miejsc
respiratorowych, jak i niesatysfakcjonujace efekty tej
metody leczenia wymusity poszukiwanie nowych terapii
pomostowych. Celem w tym przypadku jest jak najdtuz-
sze odroczenie (a optymalnie unikniecie) koniecznosci
zastosowania respiratoroterapii inwazyjnej z jej wszyst-
kimi znanymi powiktaniami. Odpowiedzig na sytuacje
pandemiczng byto szerokie upowszechnienie wentylacji
nieinwazyjnej (ang. non-invasive ventillation, NIV) oraz
wysokoprzeptywowe;] tlenoterapii donosowej (ang. high
flow nasal cannula, HFNC).

Szczegblnie druga wspomniana metoda stanowita no-
wos$¢ w warunkach polskiego systemu ochrony zdrowia,
mimo to wzgledna tatwo$¢é zastosowania sprzyjata jej
wdrozeniu nawet w warunkach pandemii. HFNC po-
zwala na donosowe podanie pacjentowi podgrzanej do
temperatury ciata mieszaniny oddechowej z iO, do 1,0
oraz o wilgotnosci do 100%. Zaleznie od producenta,
maksymalny przeptyw moze wynosi¢ od 60 do 80 |/min.
Mechanizm dziatania tej metody terapeutycznej polega
na: 1) zmniejszeniu wentylacyjnej przestrzeni martwej
gbérnych drog oddechowych; 2) zwiekszeniu dynamicz-
nego cisnienia w drogach oddechowych; 3) zmniejszeniu
metabolicznego kosztu pracy zwigzanej z oddychaniem
oraz poprawie klirensu $luzowo-rzeskowego; 4) zapo-
bieganiu obturacji oskrzeli w reakcji na zimno. Pierwsze
dwa efekty sg zalezne od wielkosci zadanego przeptywu,
trzeci i czwarty zas wynikajg z optymalnych parametrow
fizykochemicznych mieszaniny oddechowej[1, 2].

W czasach prepandemicznych gtéwnym wskazaniem do
zastosowania HFNC byta hipoksemiczna niewydolnos$¢
oddechowa. Metoda ta moze by¢ réwniez stosowana
w niewydolnosci hiperkapnicznej, ale zgodnie z biezacy-
mi rekomendacjami Europejskiego Towarzystwa Chorob
Uktadu Oddechowego (ang. European Respiratory Society,
ERS) w takim przypadku w pierwszym rzedzie wskazane
jest podjecie préoby wdrozenia NIV [3].

Ponadto zalecane jest stosowanie HFNC u pacjentow:

B po ekstubacji, w szczegdlnosci po zabiegach chirur-
gicznych;

w ramach oksygenacji przed intubacja;

w trakcie przerw w stosowaniu NIV;

w leczeniu ostrej niewydolnosci serca;

w tlenoterapii okotozabiegowej podczas bronchofi-
beroskopii.

Istotnym wskazaniem, ktérego rola znaczaco wzrosta
w trakcie pandemii COVID-19, jest leczenie ciezkiej nie-
wydolnosci oddechowej u pacjentéw z przeciwwskaza-
niami do wtaczenia respiratoroterapii (ang. do not intubate,
DNI) [4].

Powiktania stosowania HFNC, takie jak: barotrauma,
rozdecie zotadka, aspiracja wydzieliny czy krwawienie
Z nosa, wydaja sie relatywnie rzadkie, zaréwno u doro-
stych, jak i u dzieci. Dotychczas nie byty zatem uznawane
za istotny problem w terapii, niemniej jednak donoszono
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o nich juz przed pandemig COVID-19 [5]. W pi$miennic-
twie wystepowanie krwawien z nosa w trakcie terapii
HFNC oceniono na 0,6-10% przypadkdw, ale - jak pod-
kreslajg autorzy - byty to retrospektywne oceny przy-
padkow, bez badan randomizowanych [6, 7]. Doniesienia
te dotyczyty pacjentéow leczonych na oddziatach inten-
sywnej terapii z powodéw innych niz COVID-19.

W niniejszej pracy przedstawiono opis przypadku 63-let-
niego pacjenta hospitalizowanego na oddziale choréb
infekcyjnych w kwietniu 2021 roku z powodu krytycznie
ciezkiego przebiegu COVID-19, z zajeciem 90% tkanki
ptuc w obrazach tomografii komputerowej. Chory z uwa-
ginaostra hipoksemiczng niewydolnos¢ oddechowa pod-
dawany byt leczeniu HFNC, w przebiegu ktérego rozwi-
neto sie u niego ciezkie krwawienie z jam nosa.

Opis przypadku

63-letni mezczyzna zostat przyjety na oddziat choréb
infekcyjnych w trybie nagtym z powodu niewydolnosci
oddechowej i zapalenia ptuc w przebiegu COVID-19.
Pacjent leczyt sie przewlekle na nadcisnienie tetnicze
i cukrzyce insulinoniezalezna. Na state przyjmowat amlo-
dypine 10 mg/dobe, indapamid 1,5 mg/dobe, telmisartan
80 mg/dobe i metformine 1000 mg/dobe. Chory zgtaszat
rowniez przebycie przed laty napadu migotania przed-
sionkdéw, ale nie stosowat leczenia przeciwkrzepliwego,
jak rowniez nie posiadat zadnej dokumentacji potwier-
dzajacej wystagpienie arytmii. Negowat przewlekte cho-
roby gérnych drég oddechowych i przebycie interwencji
laryngologicznych. Nie zgtaszat ponadto krwawien z nosa
w przesztosci. W wywiadzie od tygodnia przed przyje-
ciem chory uskarzat sie na silne ogdélne ostabienie i bole
miesniowe. W zwigzku z tym ambulatoryjnie wykonano
test antygenowy w kierunku SARS-CoV-2, ktérego wy-
nik byt nierozstrzygajacy. Dwa dni przed hospitalizacjg
pojawita sie dusznos¢. W wywiadzie epidemiologicznym
podawat kontakt w pracy z osobg zakazong SARS-CoV-2.

W dniu przyjecia na oddziat wezwany przez pacjenta ze-
spot ratownictwa medycznego stwierdzit ciezka niewy-
dolnos¢ oddechowa, z saturacjg 67% w czasie oddychania
powietrzem atmosferycznym. Po wdrozeniu tlenoterapii
maska z rezerwuarem z przeptywem tlenu 15 |/min ob-
serwowano poprawe saturacji jedynie do 91%. W trakcie
diagnostyki w Szpitalnym Oddziale Ratunkowym w to-
mografii komputerowej (TK) klatki piersiowe]j stwierdzo-
no w obu ptucach masywne zageszczenia srédmigzszowe
typu mlecznej szyby, z pogrubieniem przegréd miedzy-
zrazikowych, z niewielkimi konsolidacjami migzszowymi
oraz zageszczeniami pasmowatymi, w tym o typie pasm
podoptucnowych, a takze rozstrzenia oskrzeli - w skali
TK COVID-19 23/25 punktéw i CO-RADS 5. Poza tym
opisano w segmencie 9 ptuca prawego podoptucnowy
guzek wielkosci 7 x 6 mm, powiekszone serce, w lewym
ptacie tarczycy hipodensyjne ognisko 6 x 3 mm, a ponad-
to przepukline rozworu przetykowego przepony oraz ce-
chy sttuszczenia watroby (ryc. 1).

Przy przyjeciu naoddziat pacjent byt w stanie ciezkim. W ba-
daniu fizykalnym stwierdzono cechy niewydolnosci odde-
chowej i otytosé (masa ciata ok. 115 kg i wzrost 180 cm).
W elektrokardiogramie stwierdzono miarowy rytm zato-
kowy. Badania laboratoryjne wykazaty znacznie podwyz-
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Rycina 1. Masywne zageszczenia Srédmigzszowe typu mlecznej
szyby, z pogrubieniem przegréd miedzyzrazikowych, z niewiel-
kimi konsolidacjami migzszowymi na obwodzie

szone stezenie biatka C-reaktywnego (ang. C-reactive prote-
in, CRP) i ferrytyny, neutrofilie z limfopenia, hiperglikemie,
tagodng hipernatremie oraz mierne zwiekszenie aktywno-
$ci transaminaz. Podwyzszone byto réwniez stezenie IL-6
(297,6 pg/ml przy zakresie referencyjnym 0-150 pg/ml).
Koagulogram nie wykazywat w toku hospitalizacji istot-
nych zaburzen - aPTT wynosito 27,5 s (zakres referencyj-
ny 23-35 s), wskaznik Quicka 88% (zakres referencyjny
80-120%), stezenie dimeréow D - 0,6 pug/ml (zakres refe-
rencyjny 0-0,5 pg/ml). W badaniu genetycznym metodg
reakcja tanicuchowej polimerazy z odwrotng transkrypcja
(ang. reverse transcription polymerase chain reaction, RT-PCR)
potwierdzono obecnos¢ zakazenia SARS-CoV-2.

Wdrozono leczenie przeciwwirusowe remdesiwirem
w dawce zgodnej z charakterystyka produktu, parente-
ralng antybiotykoterapie o szerokim spektrum dziatania
z uzyciem ceftriaksonu w dawce 2000 mg/dobe z klary-
tromycyng 1000 mg/dobe, a takze enoksaparyne w daw-
ce posredniej 60 mg/dobe, przeciwzapalnie deksameta-
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Rycina 2. Wasy tlenowe réznych rozmiaréw wykorzystywane
w trakcie wysokoprzeptywowej tlenoterapii donosowej

zon 8 mg/dobe i ptynoterapie. Przetoczono 2 jednostki
osocza ozdrowiencéw. Zastosowano réowniez insulinote-
rapie, a takze leki, ktére chory przyjmowat na state, z po-
minieciem metforminy.

Pacjent przy przyjeciu poddawany byt tlenoterapii,
z przeptywem 15 |/min na maske z rezerwuarem. Mimo
to dochodzito do desaturacji ponizej 90%. Z uwagi na
obraz narastajgcej hipoksemicznej niewydolnosci odde-
chowej uznano za wskazane wtaczenie leczenia HFNC.
Stosownie do anatomii chorego dopasowano kaniule do-
nosowe (ang. nasal oxygen cannulas, NAC) - 1L, rozmiar L
(ryc. 2) i wdrozono terapie z wykorzystaniem urzadzenia
Respircare Hifent HUMID-BH (Shenyang RMS Maisi Me-
dical Technology Co., Ltd., Chiny), z przeptywami rzedu
60-80 I/min, i0, ok. 0,95 oraz temperaturg mieszaniny
oddechowej 37°C (ryc. 3).

W czwartym dniu hospitalizacji w godzinach wieczor-
nych u pacjenta doszto do masywnego krwotoku z nosa,
ktéry poczatkowo opanowano miejscowo donosowymi
tamponami z adrenaling i etamsylatem, przygotowanymi
ex tempore, z wykorzystaniem odpowiednio Adrenaliny
WZF 0,1% (Polfa Warszawa SA, Polska) i Cyclonamine
12,5% (FSP ,Galena”, Polska). Nastepcze pogorszenie wy-
dolnosci oddechowej i desaturacja chorego do 85% w po-
miarze pulsoksymetrycznym spowodowaty jednak, ze te-
rapia HFNC zostata uznana za niewystarczajaca. Podjeto
préobe pomostowego zastosowania statego dodatniego
ci$nieniaw drogach oddechowych (ang. continious positive
airway pressure, CPAP) za pomocg urzadzenia Trilogy Evo
(Philips, USA) przez maske petnotwarzowa z fiO, = 1,0
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Rycina 3. Aparat do prowadzenia wysokoprzeptywowe;j tleno-
terapii donosowej

i dodatniego cisnienia koncowo-wydechowego (ang.
positive end expiratory pressure, PEEP) 10 cm H,O. Mimo
uzyskania satysfakcjonujacych wartosci saturacji rze-
du 91-92% chory zgtosit nietolerancje maski. Ponadto
wydmuchiwanie przez pacjenta przymoczek i skrze-
péw z jam nosa doprowadzito do wznowy krwawienia.
Wezwany otorynolaryngolog zatozyt do obydwu jam
nosa tamponade przednig, co skutecznie zatamowato
krwawienie. Nie byt jednak w stanie ustali¢ miejsca krwa-
wienia z uwagi na szybko pogarszajacy sie stan chorego.

Réwnolegle, ze wzgledu na wyczerpanie nieinwazyjnych
mozliwosci leczenia niewydolnosci oddechowej, wezwa-
no anestezjologa, ktéry zaintubowat pacjenta i rozpo-
czat respiratoroterapie (Puritan Bennett, USA). Mimo
odessania skrzepéw krwi z drég oddechowych i opty-
malizacji nastaw respiratora obserwowano gwattownie
pogtebiajgce sie niedotlenienie pacjenta, w tym w zapi-
sie elektrokardiograficznym stwierdzono narastanie fal
Pardeego jako wyraz zawatu miesnia sercowego typu 2.
Chwile pdézniej doszto do nagtego zatrzymania kraze-
nia w mechanizmie aktywnosci elektrycznej bez tetna
(ang. pulseless electrical activity, PEA). Podjeto czynnosci
resuscytacyjne zgodnie z dwczesnym protokotem Pol-
skiej Rady Resuscytacji [8]. Mimo to rytm ulegt transfor-
macji w trwatg asystolie i ostatecznie, po nieskutecznej
resuscytacji, stwierdzono zgon pacjenta.

Omowienie

Pacjenci z infekcja SARS-CoV-2 stanowig specyficzng
grupe chorych, przejawiajacych w znacznej czesci cechy
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koagulopatii. Cho¢ zwykle wyraza sie ona zwiekszong
czestoscig wystepowania incydentéow zakrzepowo-za-
torowych, to opisano réwniez wzmozong sktonnos¢ do
krwawien, w tym z nosa [9-12]. Przyczyny tego zjawiska
moga by¢ ogdlnoustrojowe i miejscowe. Do pierwszych
mozemy zaliczy¢ zuzycie czynnikéw krzepniecia oraz
oddziatywanie rutynowo stosowanego w COVID-19 le-
czenia przeciwkrzepliwego, tj. heparyn drobnoczastecz-
kowych. Potwierdza to seria przypadkéw analizowanych
przez Dell’Ere i wsp. [13]. Autorzy podkreslaja, ze prze-
dtuzone natlenianie kaniulg donosowa przyczynia sie do
zwiekszenia suchosci nosa i stanowi czynnik ryzyka two-
rzenia sie strupéw, ktére ostabiajg $luzéwke nosa, nara-
zajac pacjentéw na krwawienia z nosa.

Co ciekawe, w omawianym przypadku koagulogram
nie wykazywat istotnych odchylein od normy. Biorac
jednak pod uwage stosowane w trakcie hospitalizacji
leczenie przeciwkrzepliwe heparyna drobnoczastecz-
kowa, trudno jest nie uwzgledni¢ jego potencjalnego
wptywu na wystgpienie krwawienia. Z kolei jako czyn-
nik miejscowy mozna podac¢ w tym przypadku zwigzany
z infekcjg wirusowg stan zapalny btony sluzowej nosa,
ktoéry wydaje sie byé réwniez przyczyna uszkodzenia
zakonczen nerwu wechowego i anosmii[14, 15]. Wobec
tego nawet przy braku ewidentnych obcigzenh rynolo-
gicznych moze wystepowac sktonnos¢ do krwawien ze
splotéw podsluzéwkowych.

Wydaje sie zatem, ze istotng role u przedstawionego
pacjenta odgrywaty czynniki zaréwno ogélnoustrojo-
we, jak i miejscowe. Ich natozenie sie miato dramatycz-
ny skutek dla chorego, bowiem poprzez krwawienie do
gornych drég oddechowych spowodowato nieodwra-
calne pogorszenie oksygenacji krwi tetniczej. Warto bo-
wiem zauwazyc, ze z uwagi na zajecie przez proces cho-
robowy az 90% tkanki ptucnej, pacjent miat krytycznie
matg rezerwe oddechowa.

Biezace miedzynarodowe zalecenia postepowania w po-
socznicy rekomendujg stosowanie NIV lub HFNC u pa-
cjentéow z ciezka hipoksja, wymagajacg wsparcia niein-
wazyjng tlenoterapia, pozwalajacg unikngé¢ powiktan
intubacji. Autorzy podkreslaja jednak, ze mozliwe s3 sa-
moograniczajgce sie komplikacje zwigzane z HFNC, nie-
wymagajace zazwyczaj przerwania terapii [16].

Chociaz nie ma bezwzglednych przeciwwskazan do
HFNC, jego stosowanie nalezy doktadnie rozwazy¢ u pa-
cjentéw ze zmienionym poziomem $wiadomosci w skali
Glasgow, ostabionym odruchami z gérnych drég odde-
chowych, klaustrofobig, ryzykiem aspiracji, niestabilng
hemodynamika lub z krwawieniem z nosa [1, 2]. W oma-
wianym przypadku to jednak wtasnie sama terapia HFNC
mogta przyczynic sie do wystapienia krwawienia, nakta-
dajac sie na wymienione wyzej wspétistniejace czynniki
miejscowe i ogdlnoustrojowe.

Whioski

Podczas stosowania HFNC nalezy uwzglednié ryzy-
ko wystgpienia krwotoku z jam nosa, mogacego skut-
kowac krytycznym pogorszeniem wydolnosci odde-
chowej pacjenta. Z uwagi na rosnaca popularnosc tej
metody leczniczej konieczne sg badania kohortowe,
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majace na celu ocene czynnikdéw ryzyka wystgpienia
krwotoku z nosa, a takze sposobdw zapobiegania temu
powaznemu powiktaniu.
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OPIS PRZYPADKU

RHINOPHYMA - SKUTECZNOSC LECZENIA
CHIRURGICZNEGO
Rhinophyma - surgical efficacy
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Streszczenie

Rhinophyma jest rzadka forma tradziku rézowatego, prowadzaca do deformacji nosa i pogorszenia jakosci zycia.
W artykule przedstawiono przypadek kliniczny 70-letniego pacjenta z zaawansowang guzowatoscia, ktéry zgtosit
sie z zaczerwienieniem, zgrubieniem i deformacjg nosa, ktére znacznie wptywaty na jego funkcjonowanie spoteczne
i psychologiczne. Po wnikliwej ocenie klinicznej zdecydowano sie na chirurgiczne usuniecie nadmiernie zgrubiatej
tkanki. Po operacji pacjent osiggnat znaczng poprawe estetyki twarzoczaszki oraz redukcje objawédw ze strony uktadu
oddechowego. Leczenie chirurgiczne rhinophyma moze by¢ skuteczng metodga terapeutyczna w przypadkach zaawan-
sowanych zmian nosa, przyczyniajaca sie do poprawy jakosci zycia i zadowolenia z wygladu.

Abstract

Rhinophymais arare form of rosacea leading to nasal deformation and deterioration in the patient’s quality of life. This
article presents a clinical case of a 70-year-old patient with advanced rhinophyma, who presented with nasal redness,
thickening, and deformation, significantly affecting his social and psychological functioning. After a thorough clinical
assessment, surgical removal of the excessively thickened nasal tissue was decided upon. Following the surgery, the
patient achieved significant improvement in facial aesthetics and experienced a reduction in respiratory symptomes.
Surgical treatment of rhinophyma can be an effective therapeutic method in cases of advanced nasal changes, contrib-
uting to an improvement in the quality of life and satisfaction with appearance.
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Wstep Rhinophyma najczesciej dotyka mezczyzn w wieku $rednim

i starszym, gtéwnie rasy kaukaskiej [2]. Przyczyny jej powsta-

Rhinophyma, inaczej guzowatos¢ nosa, to jedna z odmian
tradziku rézowatego, charakteryzujaca sie nieprawidto-
wym wzrostem tkankinosai jego postepujacym przerosnie-
ciem. Choroba objawia sie rozrostem gruczotéw tojowych,
tkanki tacznej oraz naczyn krwionosnych, prowadzacym
do zgrubienia i znieksztatcenia nosa [1]. Na poczatkowym
etapie choroby na nosie pojawiajg sie zaczerwienienie oraz
kilka matych guzkéw. Z uptywem czasu nos jest coraz bar-
dziej spuchniety i nabrzmiaty. Skéra dotknieta choroba staje
sie rozciggnieta, zwidocznymi porami i bliznami. Skutkuje to
deformacja nosa, a co za tym idzie - dyskomfortem fizycz-
nym i psychicznym pacjentéw.

218

wania sg réoznorodne - od nasilenia tradziku rézowatego, po
obrzek miedzykomérkowy skéry spowodowany poszerze-
niem naczyn krwionosnych przez czynniki immunologiczne.
Istniejg rowniez dowody empiryczne na nasilenie przerostu
po spozywaniu alkoholu lub kofeiny oraz w obecnosci rozto-
cza skornego Demodex folliculorum [3].

Rozpoznanie opiera sie przede wszystkim na badaniu
klinicznym, wraz z potwierdzeniem histopatologicznym
w przypadku wycietej zmiany. Badanie mikroskopo-
we wykazuje pogrubienie skéry wtasciwej i naskérka
oraz przerost gruczotéw tojowych. Obserwuje sie takze



zwigzang z tym stanem infiltracje zapalna, sktadajaca sie
z limfocytow, komorek plazmatycznych i wielojadrowych
komérek olbrzymich typu Langhansa. Konieczna jest do-
ktadna diagnostyka histopatologiczna, aby moéc potwier-
dzi¢ badz wykluczyé obecnos$¢ raka podstawnokomor-
kowego skéry, ktéry wystepuje w 3-10% przypadkow
rhinophyma [4].

Najskuteczniejszym sposobem terapii zaawansowanej
guzowatosci nosa jest leczenie chirurgiczne. Wéréd wielu
dostepnych technik inwazyjnych warto wspomnie¢ o kla-
sycznych metodach chirurgicznych, ktére obejmuja skal-
pelowe $ciecie guzowatosci lub catkowite jej wyciecie,
Z réwnoczesnym pokryciem rany wolnym przeszczepem
skory lub przeszczepem skory posredniej grubosci.

W artykule przedstawiono opis przypadku pacjenta cier-
pigcego na rhinophyma, ktéry zostat poddany chirurgicz-
nej interwencji w celu poprawy estetyki nosa i jakosci
zycia.

Opis przypadku

70-letni mezczyzna zgtosit sie do Kliniki Chirurgii Pla-
stycznej, Rekonstrukcyjnej i Leczenia Oparzen z widocz-
nymi objawami rhinophyma, ktére znaczaco pogarszaty
jego samopoczucie psychiczne i spoteczne, a takze utrud-
niaty oddychanie (ryc. 1). Po doktadnym badaniu klinicz-
nym i ocenie stanu zdrowia pacjenta, zdecydowano sie
na zastosowanie techniki chirurgicznej w celu usuniecia
nadmiaru tkanki nosa.

Przed przystgpieniem do operacji miejscowo znieczu-
lono obszar skéry roztworem lidokainy o stezeniu 1%.
Zabieg rozpoczeto od usuniecia guzowatosci na grzbie-
cie nosa, przy czym gtebokos$¢ wycinania wynosita okoto
1 mm. Nastepnie analogiczne procedury przeprowa-
dzono w okolicy skrzydetek nosa. Kluczowym elemen-
tem byto precyzyjne i symetryczne usuwanie warstw,
aby osiagnac¢ ostatecznie pozadany ksztatt nosa oraz
zapobiec odstonieciu chrzastek na jego grzbiecie oraz
jatrogennej perforacji do jamy nosowej. Naczynia krwio-
nos$ne zostaty zamkniete za pomoca elektrokoagulacji,
a preparaty srédoperacyjne przestano do laboratorium
w celu przeprowadzenia badania histopatologicznego.
Po kompletnym usunieciu wszystkich warstw guzowato-
$ci i zachowaniu symetrii nosa natozono przeszczep sko-
ry posredniej grubosci (0,3 mm), pobrany réwnoczasowo
dermatomem z przedniej powierzchni uda (ryc. 2).

Pierwsza kontrola pooperacyjna, zaplanowana na 2 dni
po zabiegu, wykazata redukcje obrzeku i zaczerwienie-
nia w obszarze nosa (ryc. 3). Tydzien pdzniej, podczas
kolejnej wizyty kontrolnej, dokonano zdjecia szwéw, kté-
re potwierdzito prawidtowe gojenie sie rany i wgajanie
przeszczepu. Miesigc po zabiegu stwierdzono catkowite
wygojenie sie obszaru operowanego, bez widocznych
$ladow pooperacyjnych, oraz przywrécenie naturalnego
ksztattu nosa.

Po zabiegu chirurgicznym pacjent szybko wrécit do pet-
nej aktywnosci. Po kilku tygodniach nastgpita wyrazna
poprawa estetyki nosa oraz zwiekszenie satysfakcji pa-
cjenta z efektow leczenia.
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Rycina 1. Pacjent bezposrednio przed operacja

Rycina 2. Pacjent bezposrednio po operacji
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Rycina 3. Kontrola pooperacyjna 2 dni po zabiegu

Omoéwienie

W przypadku guzowatosci nosa stosuje sie réznorodne
metody leczenia, jednak pomimo rozwoju dostepnych
technologii, wciaz nie ma zgody co do tego, ktéra techni-
ka jest najlepsza.

Izotretynoina stosowana doustnie okazuje sie skutecz-
na w redukcji zaczerwienienia oraz nadmiernego wzro-
stu gruczotéw tojowych na nosie. Czesto wybieranag
metoda leczenia zgrubiatej skéry nosa s3 lasery CO,
i Nd:YAG - wigzka lasera skutecznie zmniejsza guzki
oraz zgrubienia [5]. Inng opcje terapeutyczng stanowi
dermabrazja, znana réwniez jako mechaniczne usuwanie
gornych warstw skéry. Nalezy jednak pamietac, ze terapia
ta niesie ze soba ryzyko nadmiernego krwawienia w ob-
szarze poddawanym dermabrazji oraz moze prowadzi¢ do
powstania blizn. Elektrochirurgia i elektrokoagulacja sa
rowniez czesto stosowanymi metodami terapeutycznymi,
w ktoérych wykorzystuje sie prad elektryczny o wysokiej
czestotliwosci w celu usuniecia nadmiaru tkanki na nosie.

Jedng z najnowszych technik w leczeniu rhinophyma
jest operacja z uzyciem przyrzadu, jakim jest Versajet.
To urzadzenie, wykorzystujgce hydrauliczny strumien
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wystrzeliwanej przy duzych predkosciach sterylnej soli fi-
zjologicznej, pozwala na kontrolowane wycinanie tkanek,
jednoczesnie odsysajgc pozostatosci po fragmentach juz
wycietych i utrzymujac czyste pole operacyjne [6].

U przedstawionego powyzej pacjenta zadecydowano
o leczeniu operacyjnym z powodu znacznego zaawanso-
wania choroby. Dodatkowo, leczenie chirurgiczne dawa-
to najwieksze szanse na radykalne leczenie zmiany oraz
pozwalato na pdzniejszg diagnostyke histopatologiczng
pod katem obecnosci nowotworu, co nie jest powszechne
w innych metodach terapeutycznych.

Chirurgiczne leczenie rhinophyma czesto prowadzi do
uzyskania trwatych rezultatéw, w przeciwienstwie do in-
nych metod, ktére moga wymagac regularnych zabiegéw
uzupetniajgcych. Mechaniczne usuniecie nadmiernie ro-
snacej tkanki nosa umozliwia osiggniecie zadowalajacych
efektéw kosmetycznych poprzez przywrécenie natural-
nego wygladu nosa oraz minimalizuje potencjalne powi-
ktania w obszarze tkanki otaczajacej.

Podsumowanie

Zastosowanie techniki chirurgicznej w leczeniu rhinophy-
ma u tego konkretnego pacjenta okazato sie skuteczne
i przyniosto pozadane rezultaty estetyczne oraz poprawe
jakosci zycia. Dzieki przeszczepowi posredniej grubosci
uzyskano bardzo dobry efekt kosmetyczny, ktéry zado-
wolit zaréwno chorego, jak i operatora.

Nalezy podkresli¢, ze kazdy chory z rhinophyma wymaga
indywidualnego podejscia i oceny, a wybdér metody lecze-
nia powinien by¢ dostosowany do potrzeb i mozliwosci
danego pacjenta.

Przedstawiony przypadek potwierdza skutecznosc tech-
niki chirurgicznej w leczeniu rhinophyma oraz podkresla
znaczenie interdyscyplinarnego podejscia do diagnostyki
i leczenia tego schorzenia w celu uzyskania optymalnych
wynikéw terapeutycznych.
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Abstract

Duodenal ulcer is a defect in the mucosa. The main aetiological factors are H. pylori infection, nonsteroidal anti-in-
flammatory drugs, genetic factors, and nicotinism. Statistics confirm that perforation is a significant and potentially
life-threatening ulcer complication in the Polish population. Octreotide is a somatostatin derivative that works by
inhibiting the release of proteins of the gastrointestinal-pancreatic system. It is indicated in acromegaly, hormonally
active gastrointestinal tumours, and oesophageal variceal bleeding. It can be used to reduce bile secretion and slow
down gallbladder motility. The material for this review paper was a case of duodenal perforation in a woman aged 63
years. Octreotide used in the treatment of a difficult-to-heal anastomosis improved the patient’s local and general
condition, and led to the closure of the anastomosis. Despite the significant number of circumstances leading to the
patient’s life-threatening condition in the course of the perforation, there were also factors that positively influenced
the treatment outcome. The most important of these was the use of octreotide to increase the chances of healing
of the intestinal-intestinal anastomosis in the area of influence of digestive enzymes. The conclusions drawn from
this case suggest that octreotide can be used in the treatment of non-healing, properly performed gastrointestinal
anastomoses. More effective prophylaxis, early diagnosis of peptic ulcer disease, and increasing access to endoscopy
are known to reduce the number of perforation cases. Importantly, there are cases of perforations that can be life-
threatening for the patient even in the course of anastomotic dissections of properly performed surgical procedures.
Octreotide should be considered in the management of complicated and extreme perforations. This paper describes
the possibility of using octreotide as a pharmacotherapy to increase the chances of gastrointestinal anastomosis heal-
ing in cases involving complicated duodenal perforations.

Streszczenie

Wrzdd dwunastnicy stanowi miejscowy ubytek w btonie sluzowej pokrywajacej wnetrze tego odcinka przewodu po-
karmowego. Do gtéwnych przyczyn choroby wrzodowej dwunastnicy zalicza sie zakazenie bakterig H. pylori, stoso-
wanie niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych, predyspozycje genetyczne oraz palenie tytoniu. Dane statystyczne
wskazujg, ze w polskiej populacji ciezkim i potencjalnie zagrazajacym zyciu powiktaniem choroby wrzodowej jest per-
foracja wrzodu. Oktreotyd jest pochodna somatostatyny. Dziata poprzez hamowanie uwalniania peptydéw wytwa-
rzanych przez wewnatrzwydzielniczy uktad zotagdkowo-jelitowo-trzustkowy. Lek ten jest wykorzystywany w terapii
akromegalii, hormonalnie czynnych guzéw przewodu pokarmowego oraz krwawien z zylakéw przetyku. Moze by¢
réwniez stosowany w celu zmniejszenia wydzielania zétci i spowolnienia motoryki pecherzyka zétciowego. Punktem
wyjscia dla ponizszej pracy przegladowej byt przypadek perforacji wrzodu dwunastnicy u 63-letniej pacjentki. W le-
czeniu trudno gojacego sie zespolenia zastosowano oktreotyd. Lek ten poprawit stan miejscowy i ogélny pacjentki,
atakze przyczynit sie do zamkniecia zespolenia. Pomimo szeregu czynnikéw, ktére doprowadzity do stanu zagrozenia
zycia w przebiegu perforacji, odnotowano takze okolicznosci o korzystnym wptywie na korn\cowy wynik leczenia. Naj-
wazniejszym czynnikiem okazato sie wdrozenie leczenia oktreotydem, aby zwiekszy¢ szanse na wygojenie zespole-
nia jelitowo-jelitowego w obszarze oddziatywania enzymoéw trawiennych. Opisany przypadek wskazuje na zasadnos¢
stosowania oktreotydu w leczeniu prawidtowo wykonanych, ale trudno gojacych sie zespolen zotagdkowo-jelitowych.
Wsréd czynnikow, ktére przyczyniajg sie do zmniejszenia liczby przypadkéw perforacji, nalezy wymieni¢ skuteczng
profilaktyke, wczesne wykrywanie choroby wrzodowej oraz dostep do badan endoskopowych. Nalezy jednak zazna-
czy¢, ze przypadki perforacji stanowigcych zagrozenie dla zycia pacjenta moga wystgpi¢ nawet przy prawidtowo prze-
prowadzonym zabiegu zespolenia. W leczeniu ztozonych, ciezkich perforacji warto rozwazy¢ wdrozenie oktreotydu.
W pracy opisano mozliwos¢ zastosowania oktreotydu w ramach farmakoterapii zwiekszajacej szanse na wygojenie
zespolenia zotadkowo-jelitowego u pacjentéw z perforacjg dwunastnicy.
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Introduction

Both stomach and duodenum ulcers are mucosal defects,
penetrating beyond the muscularis lamina with inflam-
matory infiltration and necrosis, limited in nature [1].
The main aetiological factors include H. pylori infection
and non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs).
In addition, certain genetic factors, such as blood type O,
or the gene-dependent number of lining cells in the stom-
ach and their sensitivity to gastrin, are known to promote
peptic ulcer disease.

Cigarette smoking is an important factor hindering ulcer
healing and increasing the incidence of ulcer disease [1].
The prevalence of duodenal ulcer disease is approximate-
ly 55000 in the adult Polish population, with a three-fold
predominance in men [1]. One of its main complications,
besides haemorrhage and pyloric stenosis, is ulcer perfo-
ration. It affects about 2-7% of patients with peptic ul-
cer disease [2], with the mortality rate varying between
4-40% [3].

Octreotide is a synthetic somatostatin derivative which,
while exhibiting similar properties, demonstrates a lon-
ger (1.5-hour) half-life in the blood. The action of this drug
involves inhibiting the release of serotonin, the growth
hormone, and the proteins of the gastroenteropancreatic
(GEP) system [4]. Octreotide is often prescribed in acro-
megaly, in hormonally active gastrointestinal tumours,
and in cases of oesophageal variceal bleeding. Unlike oth-
er somatostatin analogues, octreotide is administered in
pre- and post-operative prophylaxis in patients referred
for surgical treatment of pancreatitis. In addition, when
used in single doses, it may decrease bile secretion and
suppress gallbladder motility. Possible side effects of
octreotide treatment may include pain at the adminis-
tration site, diarrhoea, gallstones or hyperglycaemia.
The dosage used for preventing complications after pan-
creatic surgery is 0.1 mg 3 x/d for 7 days [5, 6.

Casereport

A female patient, I.P, aged 63 years, was admitted to the
Department of General Surgery at the Olesno Complex
of Health Care Centres (Case Record No. 3432/2022)
with suspected perforation of gastric or duodenal ulcer.
On 4 September 2022, she presented to the Emergency
Department of the Olesno Hospital with epigastric pain
that had persisted for several days. In the course of diag-
nostics, an abdominal CT scan was performed, suggesting
stomach or duodenum perforation. On the same day, the
patient was referred and admitted to the Department
of General Surgery, where L5-51 spinal discopathy, the
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use of NSAID painkillers, type 2 diabetes mellitus, and
hypertension in history were found. The patient denied
nicotinism. On admission, her general condition was av-
erage. The patient reported rather severe pain; the heart
rate was steady (100 bpm) and the blood pressure was
85/55 mmHg. On physical examination, there was ab-
dominal pain in the epigastrium and umbilical region,
peritoneal symptoms in the epigastrium and mid-abdo-
men on the right side, and an umbilical hernia. Labora-
tory tests yielded the following results: CRP 98.45 mg/L,
D-dimers >4.00 ug FEU/mL, blood group - 0 RhD posi-
tive, GFR 33 mL/min/1.73 m?, Troponin T 28.64 ng/L.
The patient was urgently scheduled for surgery. Hydra-
tion, thromboprophylaxis, and antibiotic therapy with
Biofuroxime 3 x 1.5 g/d and Metronidazole 3 x 0.5 g/d
were ordered. A laparotomy was carried out, revealing
purulent contents in the peritoneal cavity, sampled for
bacteriological examination. Some yellow-coloured con-
tents were visualised in the subhepatic area. An inflam-
matory infiltrate was found, involving the hepatoduode-
nal and hepatogastric ligaments. After evacuation of the
duodenal contents, an oval perforation, about 20 mm in
diameter, was observed in the posterior-superior wall
of the duodenum. The attempt to close the hole with su-
tures was abandoned because of its size, the inflamma-
tory infiltration, and altered anatomical relationships.
The rather challenging stump of the duodenum was
closed by the Nissen method. Drains were positioned
around the stump: one was inserted into the epigastri-
um, while two other were placed in the mid-abdomen.
Subsequently, the stomach was resected by the Billroth |1
method, followed by Braun’s enterostomy. A micro-jeju-
nostomy was guided through an incision in the wall of the
jejunum for enteral nutrition. In addition, the patient was
fitted with a gastric probe and transferred to the Acute
Intensive Care Unit (AICU) for further treatment.

There, the patient was diagnosed with acute respira-
tory failure, hypovolaemic shock, peritonitis, obesity
and, upon a detailed examination of her history, with
nicotinism. Blood pressure during norepinephrine infu-
sions was 90/40 mmHg and the heart rate was 80/min.
Antithrombotic prophylaxis, analgosedation, and symp-
tomatic treatment were continued. On admission to
the AICU, the following were noted: hypoalbuminaemia
2.56 g/dL, hypoproteinaemia 4.18 g/dL, and procalcitonin
26.01 ng/mL. The abdominal culture revealed the pres-
ence of C. albicans. During the patient’s stay at the AICU,
she was fed parenterally with SmofKabiven, 986 mL/d,
Cernevit, 1 amp/d, and Supliven 1 amp/d. The initial
empirical antibiotic therapy was changed to Vancomy-
cin, 1 g/d, Amikacin, 1.5 g/d, and Caspofungin, 50 mg/d.
On the third postoperative day, the patient was extu-
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bated following an improvement in her general condi-
tion. The drains were retained throughout the patient’s
stay at the Unit; serous-purulent contents were removed
through the drain inserted into the anastomotic area.
After surgical consultation, a 5% glucose solution was
ordered for administration through the jejunostomy.
It was recommended that the drains be left in place for
the risk of wound dehiscence in the sutured duodenum.
The treatment was continued until 11 September 2022,
when the patient was surgically consulted again. A small
amount of bile-coloured contents was found to flow from
the duodenal stump drain. Similar contents were aspirat-
ed through the probe from the gastric stump. The duo-
denal stump was found to be leaking, and a conservative
treatment was recommended, with extra- and enteral
nutrition. Simultaneously, water-electrolyte and acid-
base imbalances were corrected, achieving cardiovas-
cular stabilisation. The results of the follow-up examina-
tions, carried out on 11 September 2022, were as follows:
hypoalbuminaemia 2.16 g/dL, total protein 4.40 g/dL,
CRP 97.82 mg/L, D-dimers 2.97 ug FEU/mL, GFR
>60 mL/min/1.73 m? WBC 20,000/uL, RBC 3.33 million/uL,
HGB 10.3 g/dL, NtproBNP 965.5 pg/mL, Procalcitonin
1.87 ng/mL. After surgical consultation, it was decided to
transfer the patient to the Department of General Sur-
gery on 11 September 2022.

After the patient was transferred to the Department
of General Surgery, the conservative management was
maintained. The antibiotic therapy, extra- and enteral
nutrition, and symptomatic treatment were carried on.
The antibiotic therapy and the treatment with Caspofun-
ginwere terminated on 12 September 2022. Fluconazole,
20 mg 1x/d iv, was initiated. On 14 September 2022, tak-
ing into account the patient’s stable condition, she was
gradually tilted to the upright position. After the passing
of several loose stools on 17 September 2022, the pa-
tient was diagnosed for infection with C. difficile, but an
immunoenzymatic test was negative. The control of the
contents, guided by the drains inserted into the duodenal
stump area, was continued. The drains systematically dis-
charged bile contents throughout the period of hospitali-
sation. On 19 September 2022, an intestinal anastomosis
leak test was performed with an orally administered con-
trast agent, confirming a post-operative leakage in the
gastrointestinal tract; for that reason, enteral feeding
was discontinued. On 21 September 2022, the patient’s
condition was described as moderate, with the dressing
soaked with the contents coming out from the forming
fistula. On the subsequent day, there was an episode of
blood pressure rise, corrected by the iv. administration
of Tachyben, 12.5 mg. In addition, it was necessary to
change the dressings due to profuse exudate. On 23 Sep-
tember 2022, the patient’s condition worsened, with an
increased leakage of purulent contents from the surgical
wound and in the area of the nutrient fistula. The patient
was then scheduled for relaparotomy due to a suspected
intestinal fistula, and the procedure was performed im-
mediately. During the surgery, multiple intestinal adhe-
sions were released, and the cavity of the subdiaphrag-
matic abscess on the left side was opened and rinsed.
The gastrointestinal anastomosis and the Braun anasto-
mosisweretight,whilebile contentswereleakingfromthe
duodenal stump. Drains were placed in the subdiaphrag-
matic abscess cavity, the opening in the duodenal stump,
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the stump area, and in the pouch of Douglas. Intraopera-
tive laboratory results were as follows: hypoalbuminae-
mia 2.88 g/dL, total protein 5.38 g/dL, CRP 188.97 mg/L,
GFR >60 mL/min/1.73 m?, WBC 4100/uL, RBC
2.75 million/uL, HGB 8.3 g/dL, and Procalcitonin 0.35 ng/mL.
After the procedure, the patient was transferred to the
AICU for further treatment.

The patient’s condition in the AICU was severe for
20 days. At that time, the prognosis was unfavourable,
also because of a range of disadvantageous factors in-
cluding the patient’s age, co-morbidities, and perforation
size, increasing the total risk of death to above 30% [7].

On 26 September 2022, the patient was operated twice,
due to anastomotic failure. On 28 September 2022, after
asurgical consultation, the patient underwent lavage and
drainage of the peritoneal cavity, and a VAC dressing was
applied, due to drainage failure. Another procedure took
place on 1 October 2022 for suspected faecal peritonitis.
The micro-jejunostomy was removed for leakage at the
insertion site; in addition, numerous adhesions were re-
leased and a left-sided subdiaphragmatic abscess was
removed. A significant degree of biliary infiltration was
found in the duodenal stump area. During subsequent
laparotomies, carried out on 5 and 7 October 2022, a sig-
nificant degree of biliary infiltration was identified, and
individual additional sutures were used to close anasto-
motic leaks, together with a new drain placed in the duo-
denal stump. However, the effects of these procedures
were not satisfactory at all.

The leakage of gastrointestinal contents into the peri-
toneal cavity could not be contained. In addition to the
leakage of the duodenal stump, a fistula persisted at the
site of the gastrointestinal anastomosis.

The case was consulted remotely with the staff at the
Department of Gastrointestinal Surgery, where it was
considered as extremely challenging. However, a revi-
sion surgery was recommended to create a new gas-
trointestinal anastomosis. The patient was reoperated
to precisely locate the leaks from the gastrointestinal
anastomosis and the duodenal stump. Due to limited
experience, the initial plan to perform a new anastomo-
sis was abandoned, and a conservative treatment with
octreotide was implemented instead. Octreotide was
started, as recommended, at a dose of 250 pg in a bolus,
followed by 250 pg/hour on the first day, then 3 mg/day
for five subsequent days, and then at the dose of
1.5 mg/day. The patient’s condition began to improve
gradually after octreotide was added. The outflow vol-
umes from the drains were found to be decreasing.
On 20 October 2022, the patient was transferred to the
Department of General Surgery for treatment continua-
tion. The patient’s test results in the follow-up examina-
tionspriortothetransferwereasfollows: CRP30.98 mg/L,
WBC 6400/uL, RBC 3.03 million/uL, HGB 9.2 g/dL, Pro-
calcitonin 0.15 ng/mL.

During the patient’s stay at the Department of General
Surgery, the prescribed care regimen was continued ac-
cording to the established schedule. Vital parameters,
wound healing, and drainage were monitored. Since the
amount of contents from the drains was gradually de-
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creasing, more drains could be removed. Octreotide was
administered at a dose of 1.5 g per day until 7 October
2022. The patient’s general condition improved succes-
sively with each day, and effective oral nutrition was
started on 29 October 2022.

The patient was discharged home on 11 November 2022
in good general condition, with recommended follow-up
at the General Surgery Outpatient Clinic. The patient
was hospitalised for a total of 69 days, during which she
was operated on six times.

Discussion

Ulcer perforation in the upper gastrointestinal tract is
one of more dramatic and dangerous complications of
reckless NSAID use [8]. Prophylactic therapy with proton
pump inhibitors is a legitimate means of preventing this
complication in chronic NSAID users [9]. While preven-
tive therapy is recommended, a lack of information or
non-compliance among some patients can result in seri-
ous complications, including life-threatening gastroin-
testinal perforation. In case of perforation in the course
of peptic ulcer disease, the recommended manage-
ment is surgery by Billroth Il subtotal gastrectomy [10].
The procedure was performed in our patient with a sub-
sequent hospitalisation for individual treatment, along
with recommended dietary and lifestyle changes [11].
The surgical procedure and pharmacotherapy were in
line with the current medical knowledge, but managing
leaking anastomoses proved to be a challenging problem.
Despite adhering to good medical practice, both in sur-
gery and in post-operative care, the patient’s condition
seriously deteriorated. The diagnosed inflammation with
exacerbating mechanisms (a direct impact and amount of
digestive enzymes) was regarded as the main failure fac-
tor. Treatment with octreotide was selected, even though
the surgical option proposed by staff at the Department
of Gastrointestinal Surgery, i.e. ‘new’ gastrointestinal
anastomosis, seemed the most appropriate approach.
Nevertheless, the medical team, fearing other failures
and risks, decided to administer octreotide, taking into
consideration the potential trade-off between a prob-
ably lower efficacy of the applied pharmacotherapy and
the safety of the patient. The goal of optimal conditions
for duodenal healing was thus met. After a 69-day hospi-
talisation, the patient could be discharged home.

Summing up, the main factors responsible for the pa-
tient’s life-threatening condition included:

the use of NSAIDs without proper medical supervi-
sion and the lack of prophylaxis with proton pump
inhibitors during analgesic therapy,

nicotinism,

genetic conditions, including RhD positive blood type O,
the size and location of the perforated ulcer.

The factors which led to the successful outcome included:

W proper selection and execution of the surgical tech-
nique and provision of post-operative care in line
with good medical practice,
close cooperation of the medical personnel with cli-
nical consultants,

B innovative use of octreotide in line with postprandial
syndrome treatment regimens.
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Conclusions

The discussed case suggests that octreotide can be
considered for the management of hard-to-heal ana-
stomoses in the gastrointestinal tract especially in
the areas impacted by digestive enzymes that may
increase inflammatory processes.

A more effective prophylaxis, an early diagnosis of
peptic ulcer disease, and increased access to endo-
scopy help reduce the incidence of perforation with
such a dramatic course. Still, serious complications
of perforation do happen, including those that may
put the patient at risk of death not only as a result of
bleeding, but also in the course of anastomotic dis-
sections of otherwise properly performed surgical
procedures.

One of the key conditions for the successful treat-
ment of gastrointestinal fistulas is proper nutrition
and control of the patient’s protein and albumin le-
vels throughout the treatment period.

The course of treatment documented above im-
plies that octreotide can be used with positive re-
sults in cases of complicated and extremely diffi-
cult perforations.
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Streszczenie

Gruzlica jest chorobg zakazna, wywotywang przez bakterie Mycobacterium tuberculosis. Moze dotyczy¢ kazde-
go narzadu, ale najczestszg postacig jest gruzlica ptuc. Pomimo obowigzku powszechnych szczepien przeciwko
gruzlicy zdarzaja sie przypadki zachorowan, zwtaszcza u nieszczepionych dzieci. W niniejszym artykule opisano
przypadek 17-letniej pacjentki, ktora zostata przyjeta do szpitala z objawami zapalenia ptuc. Chora zgtosita sie
z kaszlem, goraczka i ostabieniem. Wykonano badanie radiologiczne klatki piersiowej, ktére wykazato zmiany
charakterystyczne dla gruzlicy ptuc. Wnikliwa ocena kliniczna oraz badania dodatkowe potwierdzity rozpozna-
nie. Pacjentka miata watpliwg historie szczepienia przeciwko gruzlicy, co stanowito czynnik ryzyka zachoro-
wania. Rozpoczeto leczenie przeciwpratkowe i po kilku miesigcach obserwowano poprawe stanu jej zdrowia.
Badania kontrolne wykazaty regresje zmian w ptucach, co potwierdzito skutecznos¢ terapii. Przypadek ten pod-
kresla sens szczepien przeciwko gruzlicy oraz konieczno$¢ monitorowania dzieci nieszczepionych w celu szyb-
kiego wykrycia i leczenia choroby.

Abstract

Tuberculosis is an infectious disease caused by the bacterium Mycobacterium tuberculosis, which often affects
the lungs, but can also invade other organs. Despite the obligation of universal vaccination against tuberculo-
sis, there are sill cases of disease, especially in unvaccinated children. This article describes a clinical case of a
17-year-old girl who was admitted to the hospital with symptoms of pulmonary tuberculosis. The girl presented
with cough, fever, and weakness. A chest X-ray confirmed characteristic lesions indicative of tuberculosis. Thor-
ough clinical evaluation and laboratory tests confirmed the diagnosis. The patient had a questionable history of
tuberculosis vaccination, which posed a risk factor for infection. Treatment with anti-tuberculosis antibiotics
was initiated, and after several months, an improvement in the girl’s health status was observed. Follow-up ex-
aminations showed regression of lung lesions, confirming therapeutic effectiveness. This case underscores the
importance of tuberculosis vaccination and the necessity of monitoring unvaccinated children for prompt detec-
tion and treatment of the disease.
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Wstep

Gruzlica jest chorobg zakazna, wywotang przez pratki My-
cobacterium tuberculosis. Dominuje postac ptucna, ale za-
kazenie moze obejmowac réwniez inne narzady. Na catym
Swiecie, a zwtaszcza w krajach rozwijajgcych sie, gdzie do-
step do opieki zdrowotnej jest ograniczony, gruZlica stano-
wi istotne wyzwanie zdrowotne. Szacuje sie, ze 1/3 popu-
lacji Swiatowej jest zakazona Mycobacterium tuberculosis,
au 5-10% zakazonych rozwinie sie choroba[1].

Pomimo postepéw w diagnostyce i leczeniu, gruZlica
nadal jest wyzwaniem diagnostycznym i terapeutycz-
nym, szczegélnie u dzieci z niepewna historig szczepien.
U pacjentéw pediatrycznych wystepuje wieksze ryzyko
rozwoju czynnej gruzlicy, szczegélnie gdy do zakazenia
doszto przed ukonczeniem 5. roku zycia [2]. W zwiazku
z tym identyfikacja dzieci z utajonym zakazeniem i sto-
sowanie leczenia profilaktycznego u nich sg kluczowe dla
kontroli i eliminacji zachorowan na gruzlice [3].

Rozpoznanie gruzlicy u dzieci moze by¢ szczegdlnie
trudne ze wzgledu na nieswoiste objawy oraz trudnosci
w uzyskaniu potwierdzenia mikrobiologicznego. Brak
wiarygodnych danych dotyczacych szczepien komplikuje
proces diagnostyczny. W przypadku podejrzenia gruzlicy
u dziecka z niepewng historig szczepien doktadna dia-
gnoza i terminowe rozpoczecie leczenia sg niezbedne,
aby zapobiec postepowi choroby i jej transmisji.

W krajach o niskiej czestotliwosci wystepowania gruzlicy
zachorowalno$¢ jest znaczaco wigksza u imigrantow niz
u 0s06b z populacji zamieszkujacej dany teren. Taka sytu-
acja epidemiologiczna utrzymuje sie w pierwszych latach
pobytu w kraju goszczacym [4]. W rzeczywistosci wiek-
szos¢ nowych przypadkow gruZlicy u dzieci w krajach
zachodnich wystepuje u dzieci urodzonych w rodzinach
imigranckich [5].

W ponizej przedstawionym przypadku zwracamy uwa-
ge na znaczenie doktadnej oceny klinicznej, obejmujacej
szczegbtowy wywiad chorobowy i odpowiednie badania
diagnostyczne.

Opis przypadku

17-letnia pacjentka narodowosci ukrainskiej zostata przy-
jeta do Kliniki Pediatrii, Nefrologii i Alergologii Dzieciecej
z powodu béléw w nadbrzuszu, wystepujacych od 3 dni, epi-
zodow goraczki do 38°Cikaszlu, utrzymujacego sie od okoto
miesigca. Dwa tygodnie wczesniej rozpoznano u niej zapale-
nie oskrzeli. W leczeniu stosowano amoksycyline z kwasem
klawulanowym, bez uzyskania znaczacej poprawy.

Przy przyjeciu pacjentka byta w stanie ogdlnym dosc
dobrym. Z istotnych odchylei od stanu prawidtowego
stwierdzono: zazdtcenie powtok skérnych, ostuchowo
nad polami ptucnymi pojedyncze trzeszczenia w polu
Srodkowym ptuca lewego, bolesnos¢ palpacyjng w nad-
brzuszu oraz stabo dodatni objaw Chetmoniskiego.

W badaniach dodatkowych stwierdzono miernie pod-
wyzszone wyktadniki stanu zapalnego (CRP 3,2 mg/dl;
norma <0,5 mg/dl), przy wysokim OB (95 mm), podwyz-
szone stezenie bilirubiny catkowitej (2,3 mg/dl; norma
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0,0-1,2 mg/dl) i bezposredniej (1,0 mg/dl; norma
0,0-0,2 mg/dl) przy prawidtowych wartosciach amino-
transferazy asparaginianowej, aminotransferazy alani-
nowej, gamma glutamylotranspeptydazy oraz amylazy.
W morfologii krwi obwodowej stwierdzono niedokrwi-
sto$¢ normocytarng (hemoglobina 9,8 g/dl), trombocy-
toze (482 x 10%/I; norma 150-350 x 10%/1), podwyzszo-
ny wskaznik rozktadu objetosci krwinek czerwonych
(70,20 fl; norma 37,1-44,2 f1), wysokie stezenie retykulo-
cytéw (12,74%; norma 0,90-1,49%) oraz obnizone steze-
nie haptoglobiny (<8 mg/dl; norma 30-200 mg/dl).

Obraz morfologii krwi obwodowej i podwyzszone steze-
nie bilirubiny sktonity lekarza prowadzacego do uwzgled-
nienia w diagnostyce réznicowej niedokrwistosci auto-
immunohemolitycznych. W rozmazie mikroskopowym
krwi obwodowej opisano erytroblasty, wyrazng anizocy-
toze, liczne erytrocyty polichromatofilne oraz nieliczne
sferocyty. W badaniu ogdlnym moczu nie stwierdzono
cech zakazenia, uwidoczniono $lad urobilinogenu.

Podejrzewajac zapalenie pecherzyka Zzétciowego lub
drog zoétciowych, wykonano badanie ultrasonograficzne
jamy brzusznej, w ktérym opisano jedynie nieznacznie
powiekszong $ledzione, o dtugosci 137 mm. Pozostate
narzady jamy brzusznej wygladaty prawidtowo.

Poszukujac zrédta infekcji, wykonano badanie radiolo-
giczne klatki piersiowej, w ktérym opisano zageszczenia
migzszowo-$rodmigzszowe w polu gérnym i czesciowo
srodkowym ptuca lewego, z obszarem konsolidacji nasilo-
nym gtéwnie przywnekowo, oraz dyskretne zageszczenia
$rédmigzszowe w polu srodkowym ptuca prawego (ryc. 1).

Do leczenia wtaczono empirycznie klarytromycyne.
Z uwagi na dosc¢ rozlegte zmiany zapalne w migzszu ptuc

oraz powiekszenie $ledziony zadecydowano o poszerze-
niu diagnostyki o tomografie komputerows klatki piersio-

Rycina 1. Badanie RTG klatki piersiowej pacjentki przed wta-
czeniem leczenia
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wej i brzucha. Tomografia komputerowa klatki piersiowej
uwidocznita zageszczenia miazszowe, z bronchogramem
powietrznym w segmentach 1, 2, 3, 6, z ogniskami niszcze-
nia miazszu ptucnego i wytworzeniem jam w segmencie 3
(najwieksza o wymiarach 14 x 13 mm) (ryc. 2). W jezyczku
ptuca lewego zobrazowano zmiany o typie ,drzewa w pacz-
kach” (ang. tree-in-bud). W ptucu prawym opisano zmiany
o podobnej morfologii, a takze zageszczenia okotooskrzelo-
we w segmencie 3. Uwidoczniono takze zmiany migzszowe
w szczytach obu ptuc. Opis radiologiczny zawierat sugestie,
aby w diagnostyce réznicowej uwzgledniono gruzlice.

W badaniu tomografii komputerowej jamy brzusznej
uwidoczniono powiekszong S$ledzione, do wymiaréw
140 x 105 mm.

Po pogtebieniu wywiadu uzyskano informacje o przecho-
rowaniu gruzlicy przez ojca dziewczynki przed 3 laty.

W badaniu przedmiotowym dziewczynki nie znaleziono
blizny po szczepieniu przeciwko gruzlicy (ang. Bacillus
Calmette-Guerin, BCG), pomimo zapewnien opiekunow
o szczepieniu dziecka zgodnie z ukrainskim kalendarzem
szczepien.

U pacjentki wykonano test Quantiferon TB Gold, ktéry
okazat sie dodatni, oraz badanie metodg reakgcji tancu-
chowej polimerazy (ang. polymerase chain reaction, PCR)
GeneXpert MTB/RIF, w ktorym stwierdzono materiat
genetyczny Mycobacterium tuberculosis, bez opornosci na
ryfampicyne zwigzanej z mutacja w genie RpoB.

Na podstawie catosci obrazu klinicznego oraz wynikéw
badan dodatkowych rozpoznano gruzlice ptuc i wysunie-
to podejrzenie sferocytozy wrodzone;j.

W celu przeprowadzenia dalszej diagnostyki i leczenia pa-
cjentke przetransportowano do Mazowieckiego Centrum
Leczenia Chordb Ptuc i Gruzlicy w Otwocku. Na oddziale
wykonano badania potwierdzajgce obecnos$¢ gruZlicy, tj.
badanie genetyczne BD MAX plwociny i katu, bakterio-
skopie plwociny i poptuczyn zotagdkowych oraz posiew
metodg tradycyjng z pobranego materiatu, w ktérym po
3 tygodniach na pozywkach jatowych wyhodowano prat-
ki kwasooporne. Po potwierdzeniu lekowrazliwosci za-
stosowano terapie opartg na ryfampicynie, izoniazydzie,
etambutolu i pyrazynamidzie przez dwa miesigce. Przed
rozpoczeciem leczenia przeprowadzono konsultacje
okulistyczng w celu wykluczenia ewentualnych przeciw-
wskazan do stosowania lekéw wptywajacych na narzad
wzroku. Poczatkowo wiaczono ryfampicyne, izoniazyd
ietambutol, a po dwdéch dniach dobrej tolerancji dotagczono
pyrazynamid.

Po 3 tygodniach od wtaczenia terapii zaobserwowano wy-
cofywanie sie objawdw chorobowych, takich jak kaszel czy
zmiany ostuchowe nad polami ptucnymi. Pacjentka zgta-
szata takze lepsze samopoczucie i poprawe taknienia.

W kontrolnej ocenie bakteriologicznej poptuczyn zotad-
kowych po miesigcu od wtaczenia leczenia nie wykryto
obecnosci pratkéw. Zadecydowano o kontynuacji lecze-
nia przeciwgruzliczego przez kolejne 9 miesiecy prepa-
ratem tagczonym ryfampicyny i izoniazydu, ze wzgledu na
obecnos$¢ w domu noworodka.
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Rycina 2. Tomografia komputerowa ptuc przed wtaczeniem le-
czenia. Obrazy na réznych poziomach klatki piersiowej
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Po uptywie kolejnego miesigca od rozpoczecia terapii
przeprowadzono kontrolne badanie bakteriologiczne,
ktére nie wykazato obecnosci pratkow w rozmazie.

Badanie radiologiczne klatki piersiowej wykonane
w ostatnich dniach leczenia terapig poczwérna wykazato
prawie catkowita regresje zageszczeh migzszowo-$réd-
miagzszowych w prawym ptucu oraz znaczne zmniejsze-
nie zmian zapalnych w ptucu lewym.

Pacjentke w stanie dobrym wypisano do domu, z zalece-
niem przyjmowania wyzej wymienionych lekéw i zgtosze-
nia sie na planowa diagnostyke hematologiczng w celu
potwierdzenia sferocytozy.

W postepowaniu diagnostycznym majacym za zadanie
wykry¢ zakazenie u cztonkédw najblizszej rodziny po-
twierdzono bezobjawowg obecnos¢ pratkéw u 5-letniej
siostrzenicy pacjentki.

Omowienie

Co roku dziesigtki milionéw dzieci sg narazone na infekcje
pratkiem Mycobacterium tuberculosis, a gruZzlica pozostaje
istotng zakazna przyczyna $miertelnosci wsrod dzieci [6].
Grupa wiekowa najczesciej ulegajaca zakazeniom sa dzieci
od 2. do 5. roku zycia, a zaraz po nich nastolatki (10.-18.
rok zycia) [7]. Bakteria Mycobacterium tuberculosis jest
przenoszona gtéwnie drogg kropelkowg przez pratkujaca
osobe z gruZlicg ptuc lub krtani. Charakteryzuje sie po-
wolna replikacja i jest zdolna do konwersji w stan ,uspie-
nia”. Z powodu mtodego wieku, a czasami takze dysfunkcji
uktadu odpornosciowego, mozliwy jest rozwdj i przejscie
w aktywng postac choroby nawet wiele lat po pierwotnym
zakazeniu, rowniez pomimo przebytego szczepienia BCG.

Diagnostyka i potwierdzenie gruzlicy u dzieci czesto przy-
sparzajg trudnosci, nawet przy uzyciu zaawansowanych
technologii medycznych. Molekularne metody mikrobiolo-
giczne moga zawodzic¢, poniewaz maja niskg czutos¢, zwtasz-
cza w populacji pediatrycznej. Testy immunodiagnostyczne
sg bardziej czute, ale niektdére z nich majg niska swoistosc.
Nie pozwalajg one réwniez na odrdznienie aktywnej postaci
gruzlicy od infekcji utajonej, co mozna uzyskac przeprowa-
dzajac badania odczynu tuberkulinowego oraz test IGRA.

Badania wykazaty, ze testy IGRA majg wyzszg swoistos$¢
niz skérny test tuberkulinowy w wykrywaniu zakazenia
gruzlica, szczegdlnie w srodowiskach o rzadkim jej wyste-
powaniu oraz wsréd dzieci zaszczepionych. Na podstawie
metaanalizy prowadzonej w latach 2000-2011 oszaco-
wano swoistos¢ testéw IGRA u osdb zaszczepionych prze-
ciwko gruzlicy na 85-95%, w porownaniu z 45-60% dla
proby tuberkulinowej [8]. Brak danych na temat skutecz-
nosci IGRA u dzieci ponizej 5. roku zycia sprawia, ze testy
te sa rzadko uzywane w tej grupie wiekowej [9]. Natomiast
skorny test tuberkulinowy stosuje sie rutynowo u dzieci
juz od 4.-6. miesigca zycia [10]. U starszych dzieci zaleca
sie pobranie do badan plwociny, natomiast u mtodszych
konieczne jest pobieranie poptuczyn z Zotadka.

Dostepne metody PCR pozwalaja na potwierdzenie obec-
nosci materiatu genetycznego pratka gruzlicy w ciagu kil-
ku dni. Nalezy jednak podkresli¢, ze badania te stanowig
jedynie uzupetnienie hodowli pratkéw. Hodowla pratka
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na podtfozu Lowensteina-Jensena umozliwia nie tylko jego
identyfikacje, ale takze ocene wrazliwosci bakterii na sto-
sowane leczenie. Czuto$¢ wykrywania pratkow w populacji
pediatrycznej za pomoca tej metody jest znacznie nizsza niz
u dorostych, dlatego decyzja o rozpoczeciu leczenia gruzlicy
powinna by¢ podejmowana przed potwierdzeniem mikro-
biologicznym. Potwierdzenie gruZlicy u dzieci w hodowli
wystepuje zazwyczaj w mniej niz 40% przypadkéw [11].

Utajone zakazenie pratkiem Mycobacterium tuberculosis roz-
poznaje sie zwykle przy braku jakichkolwiek objawéw klinicz-
nych i radiologicznych gruZlicy. Zaleca sie, aby przeprowadzaé
testy IGRA lub badanie odczynu tuberkulinowego gtéwnie
udzieci, ktére miaty kontakt zchorymina gruzlice ptuc, u bior-
cow przeszczepu, u chorych przed wtaczeniem do terapii
antagonistow TNF-alfa oraz u imigrantéw z krajéw o duzym
rozpowszechnieniu gruzlicy. Wedtug ekspertéw Centers for
Disease Control and Prevention wskazaniem do diagnostyki
w kierunku zakazenia utajonego jest réwniez planowane dtu-
gotrwate witaczenie do terapii glikokortykosteroidow [12].
Przed wykonaniem wyzej wymienionych badan zasadne jest
wykluczenie mozliwych objawdw aktywnej gruzlicy, takich
jak przewlekty kaszel czy stan podgoraczkowy, zaburzenia
wzrastania i przyrostu masy ciata, krwioplucie.

Czynnikami, ktore zwiekszaja ryzyko rozwoju aktywnej
postaci gruzlicy, sg m.in. wiek dziecka ponizej 5. roku zy-
cia, cukrzyca, wrodzone lub nabyte zaburzenia odporno-
$ci i steroidoterapia.

Po ustaleniu rozpoznania gruZlicy ptucnej zaleca sie tera-
pie sktadajaca sie z kombinacji czterech lekéw, z ktérych
kazdy petni inng funkcje: ryfampicynaiizoniazyd dziatajg
jako leki bakteriobojcze, eliminujgce bakterie w fazie re-
plikacji, natomiast pyrazynamid i etambutol, bedace leka-
mi sterylizujgcymi, dziatajg na populacje bakterii o niskim
metabolizmie. Taki schemat leczenia zleca sie poczatko-
WO przez 2 miesigce, a nastepnie przez kolejne 4 miesiace
tylko ryfampicyneiizoniazyd. Przed wtgczeniem leczenia
nalezy okresli¢ stezenie transaminaz i bilirubiny, szcze-
golnie u pacjentéw z chorobg watroby.

W przypadku wystapienia wysieku w jamie optucnej koniecz-
ne jest przeprowadzenie drenazu. Leczenie latentnej posta-
ci gruzlicy moze trwac 6 miesiecy i polega na regularnym
przyjmowaniu jednego leku przeciwgruzliczego dziennie, lub
3 miesigce, gdy stosuje sie dwa rézne preparaty przeciwprat-
kowe. W niektdrych przypadkach do terapii moga by¢ doda-
wane glikokortykosteroidy oraz pirydoksyna.

Jednym z najwiekszych wyzwan w leczeniu zakazenia
pratkami Mycobacterium tuberculosis jest pojawianie sie
lekoopornej gruzlicy. Gruzlica wielolekooporna oznacza
opornos¢ co najmniej na izoniazyd i ryfampicyne, dwa
z czterech kluczowych lekéw pierwszej linii stosowanych
w standardowych terapiach przeciwgruzliczych. Gruzlica
wysoce lekooporna wykazuje dodatkowa opornos¢ na
kazdy fluorochinolon oraz przynajmniej jeden z trzech
lekéw drugiej linii: amikacyne, kanamycyne lub kapreo-
mycyne. W niedawno opublikowanej metaanalizie osza-
cowano, ze w 2010 roku okoto 3,1% nowych przypadkéw
gruzlicy u dzieci stanowita gruzlica lekooporna [13].

Osoby, ktére miaty stycznosé z chorym na gruzlice w okre-
sie pratkowania, obejmowane sg nadzorem epidemiologicz-
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nym i podlegaja dziataniom diagnostycznym ukierunkowa-
nym na wykrycie aktywnej gruzlicy lub zakazenia pratkami
gruzliczymi. Jesli zaistnieje taka koniecznosc, stosuje sie
u nich profilaktycznie leki przeciwpratkowe (izoniazyd).
Kazdy potwierdzony przypadek zachorowania nalezy zgto-
si¢ do terenowe;j stacji sanitarno- epidemiologicznej.

Badania wykazaty, ze szczepienie istotnie zmniejsza ryzy-
ko wystepowania powaznych postaci gruzlicy, takich jak
zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych i gruzlica proséw-
kowa, ktére moga zagrazac zyciu niemowlat. Szczepionka
BCG skutecznie chroni przed rozwojem postaci ptucnej
gruzlicy u dzieci, ale niestety jej skuteczno$¢ zmniejsza sie
po 10-20 latach po zaszczepieniu i nie zapewnia ona juz
dobrej ochrony nastolatkom oraz dorostym [14]. Aktual-
nie trwajg prace nad opracowaniem nowej, skuteczniej-
szej szczepionki chronigcej rowniez nastoletnich pacjen-
téw oraz dajacej dtugotrwatg odpowiedzZ immunologiczna.
Badania nad potaczeniem BCG i szczepionki podjednost-
kowej moga dostarczy¢ nowej strategii szczepionkowej, co
mogtaby znaczaco przyczynic sie do zmniejszenia zacho-
rowalnosci i $miertelnosci z powodu gruzlicy o odpowied-
nio 90% i 95% do roku 2035 [15].

Leczenie utajonego zakazenia pratkiem gruzlicy znacza-
co redukuje ryzyko rozwoju aktywnej postaci choroby.
Skuteczna terapia zaréwno latentnej postaci gruzlicy, jak
i choroby jawnej klinicznie moze zmniejszy¢ chorobowosc
i Smiertelnos¢ wsréd dzieci.

Podsumowanie

Podczas diagnostyki zakazen u imigrantéw nalezy bra¢ pod
uwage réwniez inne mozliwe przyczyny niz te, ktére sg obec-
nie dominujace w Polsce [16]. Nalezy rowniez uwzglednié
réznice w objawach klinicznych choréb oraz bariery jezykowe
i kulturowe, ktére moga komplikowac doktadng diagnostyke
i leczenie [17]. Proces diagnostyczno-terapeutyczny przypad-
kéw podejrzanych o gruzlice wymaga korzystania z szerokiego
panelu badan laboratoryjnych i obrazowych oraz doktadnej
analizy ich wynikéw. Wczesna identyfikacja i precyzyjna we-
ryfikacja patogenu sg kluczowe dla wdrozenia wtasciwego
leczenia. W celu zapewnienia optymalnego leczenia i kontroli
gruZlicy u dzieci niezbedna jest opieka wielospecjalistyczna,
w ktorej uczestniczg pediatrzy, specjalisci choréb zakaznych
oraz pulmonolodzy. Postepowanie profilaktyczne i zastosowa-
nie odpowiedniej terapii, zgodnej z aktualnymi standardami,
sprzyjaograniczeniu rozprzestrzeniania sie gruZlicy.
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Streszczenie

Nowotwory neuroendokrynne rozwijaja sie z komorek rozproszonego uktadu wydzielania wewnetrznego. Wystepuja
rzadko. Charakteryzuja sie podstepnym przebiegiem i czesto rozpoznawane s3 przypadkowo. Prezentujemy przypa-
dek kliniczny pacjenta, ktéry przebyt nefrektomie lewostronng z powodu raka brodawkowatego nerki. Podczas ope-
racji wykryto zmiane ogniskowa w krezce, z ktérej pobrano wycinki do badania histopatologicznego. Rozpoznano no-
wotwor neuroendokrynny. Zastosowano leczenie dtugodziatajagcym analogiem somatostatyny. W dalszej obserwacji
podczas progresji choroby wykryto przerzut nowotworu neuroendokrynnego do miesnia sercowego, co zdarza sie
niezwykle rzadko. W zwiazku z progresja do przewlektego leczenia dtugodziatajagcym analogiem somatostatyny do-
taczono radioizotopowa terapie celowang molekularnie. Uzyskano stabilizacje choroby. Po uptywie 1,5 roku zaobser-
wowano drugg progresje choroby i zastosowano kolejny raz radioizotopowa terapie celowang molekularnie, zdobrym
skutkiem. W pracy opisujemy réwniez trudnosci diagnostyczne spowodowane zbyt matg czutoscig najczesciej stoso-
wanych metod obrazowania serca, takich jak echokardiografia czy rezonans magnetyczny, ktére ustepujg metodom
obrazowania molekularnego w zakresie wykrywania przerzutéw nowotworéw neuroendokrynnych. Wiedza na temat
przerzutéw nowotworéw neuroendokrynnych do serca jest nadal niewielka. Nadal nie jest jasny ich wptyw na dalszy
przebieg choroby i rokowanie pacjenta. W zwigzku z tym niezbedne jest przeprowadzenie wiekszej liczby badan.

Abstract

Neuroendocrine neoplasms develop from diffuse neuroendocrine system cells and occur rare. They characterized by
insidious progress and often are recognized accidentally. We present a case of a patient, who had a nephrectomy of
the left kidney, due to a papillary carcinoma. While the operation, there had been discovered a focal change of mesen-
terium, which was taken a biopsy from. On histopathological examination, neuroendocrine neoplasm has been con-
firmed. The patient was treated with a long-acting somatostatin analogue. During a further observation, progression
of the disease has been observed and cardiac metastasis of the neuroendocrine neoplasm was discovered, what is
uncommon. Due to progression, peptide receptor radionuclide therapy was added to chronic treatment with the long-
acting somatostatin analogue. Stabilization of the disease have been achieved. After 1,5 year the second progression
has been observed and the peptide receptor radionuclide therapy was used one more time, which was successful. We
also describe a diagnostic difficulty, caused by poor sensitivity of the most often used imaging methods of the heart,
like echocardiography and magnetic resonance imaging, which are not as effective as a molecular imaging methods to
recognize metastases of neuroendocrine neoplasms. Knowledge about cardiac metastases of neuroendocrine neo-
plasms still is little. Their impact on a course of disease and prognosis still is not known. For this reason, more investi-
gations are needed.

Stowa kluczowe: nowotwory neuroendokrynne; przerzuty do serca; dtugodziatajacy analog somatostatyny; radioizo-
topowa terapia celowana molekularnie

Keywords: neuroendocrine neoplasms; cardiac metastasis; long-acting somatostatin analogue; peptide receptor ra-
dionuclide therapy
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Wstep

Nowotwory neuroendokrynne (ang. neuroendocrine neo-
plasms, NEN) rozwijaja sie z komorek rozproszonego
uktadu wydzielania wewnetrznego, z punktem wyjscia
zlokalizowanym najczesciej w przewodzie pokarmowym
(ok. 65%), w drzewie tchawico-oskrzelowym i ptucach
(ok. 25%) [1, 2]. Naleza do rzadkich nowotworéw. Cha-
rakteryzuja sie podstepnym przebiegiem, dtugo nie po-
wodujg objawéw klinicznych. Czesto rozpoznawane s3
przypadkowo, w badaniach wykonywanych z innego po-
wodu. Odsetek nowotworéw wydzielajgcych hormony
wynosi okoto 30% [3].

Najczesciej produkowanym hormonem jest serotonina
(5-hydroksytryptamina, 5-HT). Na wczesnym etapie
choroby 5-HT dostaje sie droga krazenia wrotnego do
watroby, gdzie jest neutralizowana przez monoaminook-
sydaze watrobowa. Z czasem rozwijajace sie przerzuty
do watroby doprowadzajg do nadprodukcji serotoniny,
ktéra nie jest rozktadana przez monoaminooksydazy.
W przypadku NEN przewodu pokarmowego choroba za-
zwyczaj pozostaje bezobjawowa do momentu, w ktérym
wydzielane hormony przedostang sie do krazenia syste-
mowego. Woéwczas wystepujg objawy kliniczne, takie jak
zaburzenia naczynioruchowe (zaczerwienienia twarzy
i szyi, tachykardia, nadmierne pocenie), biegunka, kolkowe
béle brzucha, bronchospazm, czyli objawy zespotu rako-
wiaka. Z kolei rakowiakowa choroba serca, polegajaca na
witdknieniu wsierdzia i rozwoju wad zastawkowych, jest
péZznym powiktaniem. Dotyka 20-70% pacjentéw z roz-
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sianym NEN i pogarsza ich rokowanie [1]. Wskazniki 1-, 3-,
5-,i 10-letniego przezycia u pacjentéw z NEN szacuje sie
odpowiednio na72,8%,52,7%, 39,4% i 18,1% [4].

Prezentujemy przypadek kliniczny pacjentaz NEN i zmia-
nami przerzutowymi do serca, ktére wystepuja bardzo
rzadko.

Opis przypadku

68-letni chory pozostaje pod opieka Kliniki Endokrynolo-
gii od ponad dekady. W wieku 58 lat mezczyzna z dtugo-
trwatym bélem brzucha, utratg masy ciata, bélem w lewej
okolicy ledZzwiowej, nadcisnieniem tetniczym, nikoty-
nizmem, przewlekta obturacyjng chorobg ptuc i kamica
pecherzyka zétciowego w wywiadzie zostat poddany le-
wostronnej nefrektomii z powodu wykrycia w badaniu
tomografii komputerowej jamy brzusznej guza lewej
nerki, o wymiarach 33 x 45 mm, z rozpadem w $rodku,
z powiekszonymi weztami chtonnymi okotoaortalnymi.
Podczas nefrektomii usunieto guz o srednicy 60 mm, uci-
skajacy tkanke ttuszczowa okotonerkowa i okotowneko-
w3, bez cech naciekania. Srodoperacyjnie stwierdzono
réwniez obecnos$¢ zmiany ogniskowej w krezce i pobra-
no z niej wycinki. Wykryto patologiczne wezty chtonne
krezkowe, biodrowe zewnetrzne, okotoaortalne i zmiany
przerzutowe w watrobie. W badaniu histopatologicznym
rozpoznano raka brodawkowatego lewej nerki - stadium
pT1b, stopien Il wg Fuhrmana, G2, natomiast w prepa-
racie ze zmiany ogniskowej w krezce rozpoznano nowo-
twér neuroendokrynny (NEN G2, Ki 67 5-7%, dodatnie
barwienia na chromogranine i synaptofizyne) (ryc. 1).

Rycina 1. Obraz mikroskopowy wycinka pobranego ze zmiany ogniskowej w krezce. A. Dodatni wynik reakcji immunohistoche-
micznej zchromograning (pow. 400 x). B. W reakcji z przeciwciatem anty-Ki67 (klon MIB-1) zabarwiono okoto 5-7% jader komérek

nowotworowych (pow. 200 x)
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Rycina 2. A. Badanie %®Ga-PET/CT. Potwierdzono obecnos¢ zmiany ogniskowej w krezce z nadekspresjg receptorow somatostaty-
nowych typu 2. Stwierdzono zmiany przerzutowe w watrobie, w okolicy bieguna dolnego nerki prawej, w krezce, weztach chton-
nych krezki, jelicie cienkim oraz uktadzie kostnym. B. Tomografia komputerowa jamy brzusznej. W krezce obecnos$¢ gwiazdkowate;j
zmiany ogniskowej powodujacej reakcje desmoplastyczng ze zwapnieniami
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Rycina 3. SPECT/CT. Stabilizacja choroby. Patologiczna nadekspresja w watrobie, krezce jelitowej, przy gérnym biegunie kregu

Th12 i przy gérnym biegunie nerki prawe;j

Dwa miesigce pdzZniej w badaniu pozytonowej tomo-
grafii emisyjnej potaczonej z tomografia komputerowa
(ang. positron emission tomography/ computed tomography,
PET/CT) z fluorodeoksyglukoza potwierdzono obecnosc
aktywnej metabolicznie zmiany w jelicie cienkim, z zaje-
ciem krezki oraz zajecie weztéw chtonnych jamy brzusz-
nej, za$ w badaniu scyntygrafii receptorowej PET/CT za
pomoca analogu znakowanego ¢Ga (¢®Ga-PET/CT) wy-
kryto zmiany przerzutowe w watrobie, w okolicy biegu-
now nerki prawej, w krezce i weztach chtonnych krezki
oraz w jelicie cienkim i uktadzie kostnym (ryc. 2).

Rozpoczeto leczenie dtugodziatajacym analogiem soma-
tostatyny - lanreotydem. Monitorowano pacjenta, kon-
trolujac stezenie chromograniny A oraz obraz tomografii
emisyjnej pojedynczych fotonéw. Uzyskano stabilizacje
choroby.

W  wykonywanych w kolejnych latach badaniach
%8Ga-PET/CT, somatostatynowej scyntygrafii recepto-
rowej potaczonej z tomografia emisyjng pojedynczego
fotonu i tomografig komputerowg (ang. somatostatin re-
ceptor scintygraphy/ single-photon emission computed to-
mography/ computed tomography, SRS/SPECT/CT) oraz
tomografii komputerowej nie stwierdzono cech progresji
choroby (ryc. 3).

Utrzymano leczenie zimnym analogiem somatostatyny.
Po 5 latach od rozpoznania NEN stwierdzono progre-
sje choroby. Zaobserwowano wzrost stezenia chromo-

graniny A z 287,4 ng/ml do 590,1 ng/ml, zas w badaniu
SPECT/CT z obrazowaniem receptoréw somatosta-
tynowych wykryto nowe ognisko w sercu, lewobocz-
nie, u podstawy lewej komory, kilka ognisk w osierdziu,
ogniska w oczodotach oraz progresje zmian w watrobie
i krezce (ryc.4iryc.5).

W badaniu echokardiograficznym wysunieto podejrzenie
rakowiakowej choroby serca. Z uwagi na otytos¢ i trudne
warunki badania zlecono wykonanie rezonansu magne-
tycznego (ang. magnetic resonance imaging, MRI) serca.
W badaniu tym jama lewej komory byta nieposzerzona,
z prawidtowa funkcjg skurczows i frakcjg wyrzutowa
(ang. ejection fraction, EF) 60%, stwierdzono ponadto od-
cinkowe pogrubienie miesnia przegrody, Sciany przedniej
i bocznej do 22 mm, zaburzenia perfuzji w pogrubiatym
miesniu $ciany przedniej/przednio-bocznej. Jama pra-
wej komory byta réwniez nieposzerzona, z prawidtowa
globalng frakcjg skurczowa EF 57%. Zobrazowano po-
grubienie miesnia prawej komory, pogrubiate ptatki za-
stawki tréjdzielnej i struny Sciegniste (cechy restrykcji).
Ani w miesniu serca, ani w osierdziu nie wykryto zmian
ogniskowych, ktére réznityby sie sygnatem w obrazach
T1-zaleznych przed i po podaniu Srodka kontrastujgcego.
Nie stwierdzono cech zmian przerzutowych w miesniu
sercowym i osierdziu. W obrazach péznego wzmocnienia
po podaniu $rodka kontrastujgcego stwierdzono cechy
rozlanego Sréodmiesniowego witdknienia w miesniu le-
wej i prawej komory - zmiany miaty najwieksze nasile-
nie w pogrubiatym miesniu w segmentach podstawnych
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Rycina 4. SPECT/CT. Progresja choroby. A. Patologiczna nadekspresja w watrobie, krezce jelitowej, przy gérnym biegunie nerki
prawej oraz w trzonie kregu Th12. B. Dodatkowe ognisko w sercu, oczodotach, tkance podskérnej klatki piersiowej (w rzucie piersi
prawej), progresja zmian w watrobie
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Po 5 latach leczenia

Rycina 5. Scyntygrafia receptoréow somatostatynowych. Widoczna progresja zmian po 5-letnim okresie leczenia dtugodziatajacym
analogiem somatostatyny. Dodatkowe ognisko w sercu, oczodotach, tkance podskérnej klatki piersiowej (w rzucie piersi prawej),
progresja zmian w watrobie i w krezce

Rycina 6. %Ga-PET/CT. Nadekspresja receptoréw somatostatynowych. A, B. Dwa ogniska w miesniu sercowym. C. Ognisko w krez-

ce jelita cienkiego. D. Ognisko w prawym oczodole
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Rycina 7. Scyntygrafia poterapeutyczna po drugim kursie le-
czenia goracymi analogami somatostatyny. Obraz zmian stabil-
ny. Nie uwidoczniono nowych ogniska patologicznego wzmozo-
nego gromadzenia radioznacznika
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$ciany przedniej i przednio-bocznej oraz w przegrodzie
miedzykomorowej przy potaczeniach gérnym i dolnym
prawej i lewej komory.

Rozpoznano rakowiakowg chorobe serca. Wobec pro-
gresji choroby zastosowano leczenie gorgcymi analoga-
mi somatostatyny 7Lu-DOTA-TADE i kontynuowano
leczenie dtugodziatajgcym analogiem somatostatyny.
Chory przeszedt cztery kursy radioizotopowej terapii ce-
lowanej molekularnie (ang. peptide receptor radionuclide
therapy, PRRT). Podano tacznie cztery kursy po 200 mCi
77Lu-DOTA-TADE i uzyskano stabilizacje choroby. W dal-
szej obserwacji po uptywie 1,5 roku od ostatniego poda-
nia PRRT wykonano badanie ¢®Ga-PET/CT, rozpoznajac
nadekspresje receptorow somatostatynowych w we-
ztach chtonnych $rédpiersia, w prawym oczodole, liczne
ogniska w ko$écu, zmiany naciekowe w krezce jelita, dwa
ogniska w miesniu sercowym (ryc. 6).

W dobowej zbidrce moczu stwierdzono zwiekszone wy-
dalanie kwasu 5-hydroksyindolooctowego (ang. 5-hy-
droxyindoleacetic acid, 5-HIAA) (63,1 mg/dobe (norma
0,5-9 mg/dobe)) i wykluczono zwiekszone wydalanie
metoksykatecholamin. W badaniu echokardiograficz-
nym nie uwidoczniono zmian organicznych ani istotnych
hemodynamicznie wad zastawkowych, nie stwierdzono
cech choroby rakowiakowej serca, jak réwniez nie uda-
to sie uwidoczni¢ opisywanych zmian przerzutowych
w sercu. Zaobserwowano wzrost stezenia chromograni-
ny A w okresie 7 miesiecy z 687,6 ng/ml do 1704,0 ng/ml.
Stwierdzono kolejng progresje choroby. Pacjenta zdys-
kwalifikowano z leczenia inhibitorem mTOR z powodu
braku refundacji leczenia i umiejscowienia zmiany pier-
wotnej oraz zakwalifikowano do ponownej terapii PRRT.
Chory otrzymat kolejne cztery kursy leczenia, uzyskujac
stabilizacje choroby (ryc. 7).

Omowienie

Prezentowany przypadek pokazuje, jak wazne sa ade-
kwatna terapia i zindywidualizowane podejscie do cho-
regoz NEN.

Guzy przerzutowe w sercu sa rzadkie, wykrywa sie je
w 1,5-20% badan autopsyjnych wykonywanych u chorych
na nowotwor. Zazwyczaj sg one klinicznie nieme. Przerzu-
ty odlegte do serca moze powodowac dowolny nowotwor,
najczesciej jednak sa to: czerniak, chtoniaki, biataczki, rak
ptuca, piersii przetyku, bardzo rzadko NEN [5].

W przypadku NEN zmiany przerzutowe w sercu spotyka
sie skrajnie rzadko, ze wzgledu na czestos$¢ wystepowa-
nia tych nowotworéw. Najczestsze zmiany przerzutowe
NEN zlokalizowane sg w watrobie i weztach chtonnych,
a nastepnie w kosc¢cu, ptucach i otrzewnej [5]. W ostat-
nich latach rzadsze miejsca przerzutéw, takie jak mézg,
piers, jajniki, nadnercza, skéra czy serce, odnotowuje co-
raz czesciej, ze wzgledu na postep w metodach obrazo-
wania molekularnego. Wykrycie zmian metastatycznych
W sercu za pomoca badania echokardiograficznego jest
trudne, gtéwnie dlatego, ze zmiany mniejsze niz 10 mm
nie s widoczne. Mimo ze rezonans magnetyczny serca
jest metodg obrazowa z wyboru w ocenie nowotworéw
i naciekania miesnia sercowego, opisywany przypadek
pokazuje, iz ma on mniejszg czutos$¢ niz metody obrazo-
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wania molekularnego. Somatostatynowa scyntygrafia
receptorowa odznacza sie duzag czutoscig i umozliwia
obrazowanie zmian przerzutowych niewidocznych przy
zastosowaniu innych metod. Badaniem o najwiekszej
czutosci w obrazowaniu NEN pozostaje ¢8Ga-PET/CT.

Dotychczas przeprowadzono tylko jedng metaanali-
ze dotyczaca czestosci wystepowania oraz lokalizacji
zmian przerzutowych w sercu spowodowanych NEN
oraz ich wptyw na frakcje wyrzutowg i wskaznik przezy-
cia. W owym badaniu, przeprowadzonym przez Hamze
i wsp., sposrod 16 685 analizowanych przypadkéw NEN
zmiany przerzutowe w sercu stwierdzono u 2,3% cho-
rych (257 przypadkoéw). Zmiany te najczesciej byty wy-
krywane w badaniu ¢Ga-PET/CT. Najczestsza lokaliza-
cja przerzutow NEN w sercu byta lewa komora (48%),
nastepnie kolejno osierdzie, prawa komora, przegroda
miedzykomorowa, lewy przedsionek, prawy przedsio-
nek. Najczestszg manifestacja kliniczng w momencie wy-
krycia przerzutu NEN do serca byto zmniejszenie frakcji
wyrzutowej, wystepujgce u 15% pacjentéw. U wiekszosci
chorych nie wykluczono jednak zmniejszonej EF przed
rozpoznaniem zmian przerzutowych w sercu. Srednie
przezycie pacjentéw od momentu stwierdzenia przerzu-
tu NEN do serca wynosito 35,89 miesigca. W prezento-
wanym przypadku chory zyje juz ponad 7 lat od chwili
zdiagnozowania zmian przerzutowych. Nie wystepuja
u niego zaburzenia rytmu serca ani objawy niewydolno-
$ci serca.

Podsumowanie
Przerzuty NEN do serca wystepuja bardzo rzadko, za-

zwyczaj nie dajg objawow klinicznych a ich wykrycie
moze wymagac zastosowania metod obrazowania o naj-
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wyzszej czutosci, takich jak ¢4Ga-PET/CT. Nie ma doktad-
nych danych dotyczacych ich ewentualnego wptywu na
rozwaoj powiktan ze strony miesnia sercowego - arytmii,
blokéw przewodzenia, niewydolnosci serca, wad zastaw-
kowych czy ostrych zespotéw wiencowych. Konieczne
jest przeprowadzenie dalszych badan w celu ustalenia
ostatecznego wptywu zmian przerzutowych w sercu na
przezycie chorych na NEN.
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