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REGULAMIN PRZYJMOWANIA 1 0GEASZANIA PRAC

W WIADOMOSCIACH LEKARSKICH

. Dwumiesiecznik Wiadomosci Lekarskie jest czasopismem Polskiego Towarzy-

stwa Lekarskiego, ma charakter naukowo-edukacyjny. Zamieszczane s3 w nim
prace oryginalne, kliniczne i do$wiadczalne oraz pogladowe w jezyku polskim
lub angielskim oraz innych jezykach (za zgoda redakgji).

Publikacja pracy w Wiadomosciach Lekarskich jest pfatna. Od stycznia 2017 roku
koszt opublikowania artykutu wynosi 1000 zt plus 23%VAT. Jezeli pierwszym
autorem pracy jest osoba z zespotu recenzentéw czasopisma — za druk pracy nie
pobieramy optaty, jesli za$ jest kolejnym wspdtautorem — optata wynosi 500 zt
plus 23%VAT. Wydawca wystawia faktury. Optate nalezy uisci¢ po otrzymaniu
pozytywnej recenzji, przed opublikowaniem pracy. Z opfaty za publikacje zwol-
nieni sa cztonkowie Polskiego Towarzystwa Lekarskiego z udokumentowang
optata za sktadki cztonkowskie za ostatnie 3 lata.

Prace zapisane w formacie DOC (z wytaczeniem rycin, ktdre powinny stanowi¢
osobne pliki) nalezy przesta¢ poczta elektroniczng na adres redakji: Agnieszka
Rosa - amarosa@wp.pl.

Objetos¢ prac oryginalnych — facznie z rycinami i pismiennictwem — nie moze
przekracza¢ 21 600 znakéw (12 stron maszynopisu), prac pogladowych — do
36000 znakow (20 stron).

Strona tytutowa powinna zawierac:

— tytutw jezyku angielskim i polskim,

— petne imiona i nazwiska autoréw,

— afiliacje autoréw,

Praca oryginalna powinna mie¢ nastepujaca strukture: wstep, cel pracy, materiat
i metody, wyniki, dyskusja i wnioski, ktdre nie moga by¢ streszczeniem pracy.
Przy zastosowaniu skrotéw konieczne jest podanie petnego brzmienia termi-
nu przy pierwszym uzyciu. W pracach doswiadczalnych, w ktérych wykonano
badania na ludziach lub zwierzetach, a takze w badaniach klinicznych, nalezy
umiesci¢ informacje o uzyskaniu zgody komisji etyki badari naukowych.
Streszczenia zarwno w jezyku polskim, jak i angielskim powinny zawiera¢ 200-
250 stéw. Streszczenia prac oryginalnych, klinicznych i doswiadczalnych powin-
ny posiadac nastepujacg strukture: cel, materiat i metody, wyniki wnioski. Nie
nalezy uzywac skrotéw w tytule ani w streszczeniu.

Stowa kluczowe (3-6) nalezy podawac w jezyku angielskim i polskim, zgodnie
z katalogami MeSH (Medical Subject Headings Index Medicus http://www.nim.
nih.gov.mesh/MBrower.html). Stowa kluczowe nie moga by¢ powtérzeniem ty-
tutu pracy.

Materiat ilustracyjny - ryciny, wykresy, rysunki, fotografie, slajdy - powinien by¢
opisany cyframi arabskimi i zapisany jako pliki JPG, TIFF lub EPS o rozdzielczosci
300 DPI (nie w plikach tekstowych). Ich opisy nalezy przesta¢ w osobnym pliku.
W tekscie musza znajdowac sie odniesienia do wszystkich rycin (w nawisach

okragtych).

. Tabele — ich tytuty (nad tabelg) i tre$¢ - powinny by¢ zapisane w programie

Microsoft Word, ponumerowane cyframi rzymskimi. Wszystkie stopki dotyczace
tabeli powinny znajdowac sie ponizej tekstu tabeli. W tekscie pracy nalezy umie-
Sci¢ odniesienia do wszystkich tabel (w nawiasach okragtych).

. W wykazie pismiennictwa utozonym wedtug kolejnosci cytowania nalezy

uwzglednic wytcznie te prace, na ktére autor powotuje sie w tekscie. W pracach
oryginalnych nie powinno by¢ wiecej niz 30 pozycji, a w pogladowych nie wigcej
niz 40 pozydji. Kazda pozycja powinna zawierac: nazwiska wszystkich autoréw,
pierwsze litery imion, tytut pracy, skrét tytutu czasopisma (wg Index Medicus),
rok, numer, strone poczatkowq i koicowa. Przy pozycjach ksigzkowych nalezy
poda¢: nazwisko autora (autordw), pierwszg litere imienia, tytut rozdziatu,
tytut ksigzki, wydawnictwo, miejsce i rok wydania. Dopuszcza sie cytowanie
stron internetowych z podaniem adresu URL i daty uzycia artykutu oraz o ile to
mozliwe nazwisk autoréw. Kazda pozycja pismiennictwa powinna mie¢ odwo-
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fanie w tekscie pracy umieszczone w nawiasie kwadratowym, np. [1], [3—6].
Pozycje zapisuje sie w sposéb zaprezentowany w Zataczniku nr 1 do niniejszego
regulaminu.
Po pismiennictwie nalezy podac adres do korespondencji, nazwisko i imie pierw-
szego autora, adres, numer telefonu oraz adres e-mail.
Do pracy nalezy dotaczy¢ owiadczenie podpisane przez wszystkich autordw
okreslajace udziat poszczegdlnych autoréw w przygotowaniu pracy (np. koncep-
Ga i projekt pracy, zbieranie danych i ich analiza, odpowiedzialnos¢ za analize
statystyczna, napisanie artykutu, krytyczna recenzja itd.), a takze oswiadczenie,
ze biorg oni odpowiedzialno$¢ za tres¢. Ponadto nalezy zaznaczyc, ze praca nie
byfa publikowana ani zgtaszana do druku w innym czasopismie.
Jednoczesnie autorzy powinni podac do wiadomosci wszelkie inne informacje
mogace wskazywac na istnienie konfliktu intereséw, takie jak:
— zaleznosci finansowe (zatrudnienie, ptatna ekspertyza, doradztwo, posiadanie
akgji, honoraria),
— zaleznosci osobiste,
— wspéfzawodnictwo akademickie i inne mogace mie¢ wptyw na strone mery-
toryczng pracy,
— sponsorowanie catosci lub czesci badari na etapie projektowania, zbierania,
analizy i interpretacji danych lub pisanie raportu.
Konflikt intereséw ma miejsce wtedy, gdy przynajmniej jeden z autoréw ma po-
wigzania lub zaleznosci finansowe z przemystem bezposrednie lub za posrednic-
twem najblizszej rodziny. Jesli praca dotyczy badari nad produktami czesciowo
lub catkowicie sponsorowanymi przez firmy, autorzy maja obowiazek ujawni¢
ten fakt w zataczonym oswiadczeniu.
Kazda praca podlega weryfikagi w systemie antyplagiatowym (zapora
ghostwriting).
Redakdja przestrzega zasad zawartych w Deklaragji Helsiriskiej, a takze w Inter-
disciplinary and Guidlines for the Use of Animals In Research, Testing and Educa-
tion, wydanych przez New York Academy nof Sciencees’ Adhoc Resarch. Wszyst-
kie prace odnoszace s do zwierzat lub ludzi musza by¢ zgodne z zasadami etyki
okreslanymi przez Komisje Etyczna.
(zasopismo recenzowane jest w trybie podwdjnej, slepej recenzji. Nadestane
prace s3 oceniane przez dwdch niezaleznych recenzentéw, a nastepnie kwalifi-
kowane do druku przez Redaktora Naczelnego. Recenzje maja charakter anoni-
mowy. Krytyczne recenzje autorzy otrzymuja wraz z proha o poprawienie pracy
lub z decyzja o niezakwalifikowaniu jej do druku. Procedura recenzowania arty-
kutéw jest zgodna z zaleceniami Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego za-
wartymi w opracowaniu,,Dobre praktyki w procedurach recenzyjnych w nauce”
(Warszawa 2011) i szczegdtowo zostata opisana na stronie http://www.nauka.
gov.pl/g2/oryginal/2014_02/307f933b1a75d6705a4406d5452d6dbf. pdf
Redakgja zastrzega sobie prawo redagowania nadestanych tekstow (dokony-
wania skrétow i poprawek). Prace s3 wysytane do akceptagji autoréw. Poprawki
autorskie nalezy przesta¢ w terminie 3 dni od daty wystania wiadomosci e-mail
(pocztg elektroniczna). Brak odpowiedzi w podanym terminie jest rownoznacz-
ny z akceptagja przez autora nadestanego materiatu.
Przyjecie pracy do druku oznacza przejecie praw autorskich przez Redakcje Wia-
domosci Lekarskich.
Autorzy otrzymuja nieodptatnie plik PDF wydania, w ktdrym znajduje sie ich
praca, a na zyczenie - egzemplarz drukowany. Plik elektroniczny przeznaczony
jest do indywidualnego uzytku autora, bez prawa do rozpowszechniania bez
zgody redakgj.
Prace przygotowane niezgodnie z regulaminem zostang zwrdcone autorom do
poprawienia.
Redakcja nie odpowiada za tres¢ zamieszczanych reklam.
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Zatacznik nr 1 do Regulaminu (...) -

Artykut z czasopisma trzech autorow:

nazwiska i pierwsze litery imion' autorow [kropka], tytut artykutu® [kropka],
skrot tytutu czasopisma® [kropkal, rok [$rednik], numer (tom) [dwukropek], za-
kres stron* [kropka]: Arrami M, Garner H. A tale of two citations. Nature.
2008;451(7177):397-399.

Artykut z czasopisma wiecej niz trzech autoréw:

nazwiska i pierwsze litery imion autoréw et al.? tytut artykutu [kropka], skrot ty-
tutu czasopisma [kropka], rok [$rednik], numer (tom) [dwukropek], zakres stron
[kropka]: Navarro-Gonzalez JF, Mora-Fernandez C, Muros de Fuentes M
et al. Effect of pentoxifylline on renal function and urinary albumin ex-
cretion in patients with diabetic kidney disease: the PREDIAN trial. J Am
Soc Nephrol. 2015;26(1):220-229.

Artykut z czasopisma z cyfrowym identyfikatorem

dokumentu elektronicznego (DOI):

nazwiska i pierwsze litery imion autoréw [kropka], tytut artykutu [kropka], skrét
tytutu czasopisma [kropkal, rok [$rednik], numer (tom) [dwukropek], zakres stron
[kropka], DOI [kropka]: Helal R, Melzig MF. In vitro effects of selected sapo-
nins on the production and release of lysozyme activity of human mono-
cyticand epithelial cel lines. Sci Pharm. 2011;79:337-349. doi: 10.3797/
scipharm.1012-15.

Artykut z suplementu/specjalnego numeru czasopisma:

nazwiska i pierwsze litery imion autoréw [kropka], tytut artykutu [kropka], skrét
tytutu czasopisma [kropka], rok [srednik], skrét odnoszacy sie do suplementu
lub specjalnego numeru®, numer (jesli jest) [dwukropek], zakres stron [kropka]:
Doherty DE, Briggs DD Jr. Long-term nonpharmacologic management of
patients with chronic obstructive pulmonary disease. Clin Cornerstone.
2004;Suppl 2:529-34.

! Migdzy inicjatami imion ani po nich nie stawia sie kropek, np. Arrami MN.

2W tytule angielskim tylko pierwszy wyraz pisany jest wielkg litera; po tytule zakoriczonym
znakiem zapytania [?] lub innym znakiem interpunkcyjnym, nie stawia sie kropki.

3-Skréty sq stosowane na podstawie Index Medicus; nie stawia sie kropek po kazdej czesci
skr6tu, np. J Am Soc Nephrol.

“Zakres stron powinna rozdziela potpauza [] a nie dywiz [-].

>Przed wyrazeniem et al." nie stawia sie przecinka. Jest to wyrazenie pochodzace z taciny:
et alia, co znaczy i pozostali”.

6 Skroty stosowane: suplement — Suppl; numer specjalny — Spec No.

Ksiazka:

nazwisko i pierwsza litera imienia autora/autordw [kropka], tytut ksiazki [kropka],
miejsce wydania [dwukropek], wydawnictwo [Srednik], rok wydania [kropka]:
Rzepecki WM. Skalpel ma dwa ostrza. Warszawa: PZWL; 1986.

Rozdziat z ksigzki dwdch lub trzech autoréw:

nazwisko i pierwsza litera imienia autora/autordw [kropka], tytut rozdziatu ksiazki
[kropka], in [dwukropek], nazwiska i imiona autordw [kropka], tytut ksiazki [krop-
ka], miejsce wydania [dwukropek], wydawnictwo [$rednik], rok wydania [prze-
cinek], zakres stron poprzedzony skrétem ,p." [kropka]: Gtabinski A. Podstawy
struktury i funkgji uktadu nerwowego. In: Adamkiewicz B, Giabiniski A,
Klimek A. Neurologia dla studentow pielegniarstwa. Warszawa: Wolters
Kluwer; 2010, p. 11-18.

Zapis pozycji piSmiennictwa

Rozdziat z ksiazki wigcej niz trzech autordw:

nazwisko i pierwsza litera imienia autora/autoréw [kropka], tytut rozdziatu ksiaz-
ki [kropka], in [dwukropek], nazwiska i imiona pierwszych trzech autoréw et al.
[kropka], tytut ksigzki [kropka], miejsce wydania [dwukropek], wydawnictwo
[$rednik], rok wydania [przecinek], zakres stron poprzedzony skrétem ,p." [krop-
ka]: Jagielski M. Pojecie danych medycznych. In: Andres K, Bielak-Jomaa
E, Jagielski M et al. Ochrona danych osobowych medycznych. Warszawa:
C.H. Beck; 2016, p. 11-21.

Rozdziat z ksiazki pod redakcja jednego autora:

nazwisko i pierwsza litera imienia autora/autorow [kropkal, tytut rozdziatu ksiaz-
ki [kropka], in [dwukropek], nazwisko i imie autora [przecinek], editor [kropka],
tytut ksiazki [kropka], miejsce wydania [dwukropek], wydawnictwo [Srednik], rok
wydania [przecinek], zakres stron poprzedzony skrotem ,p.” [kropka]: Rowinski
W, Kosieradzki M. Ostra niewydolnos¢ nerki przeszczepionej. In: Matusz-
kiewicz-Rowiniska, J ed. Ostra niewydolnos¢ nerek. Warszawa: Wydaw-
nictwo Lekarskie PZWL; 2006, p. 248—255.

Rozdziat z ksiazki pod redak¢ja dwach lub trzech autordw:

nazwisko i pierwsza litera imienia autora/autordw [kropka], tytut rozdziatu ksiazki
[kropka], in [dwukropek], nazwiska i imiona autoréw [przecinek], editors [krop-
kal, tytut ksigzki [kropka], miejsce wydania [dwukropek], wydawnictwo [$red-
nik], rok wydania [przecinek], zakres stron poprzedzony skrétem ,p.” [kropkal:
Jagietto D. Ramy odpowiedzialnosci i postepowanie dowodowe w zwiaz-
ku z podejrzeniem stosowania dopingu w sporcie. In: Gardocka T, Jagiet-
fo D, eds. Problemy prawne na styku sportu i medycyny. Warszawa: C.H.
Beck; 2015, p. 3-11.

Akty prawne polskie:

Ustawy i rozporzadzenia bez wprowadzanych zmian: Ustawa z dnia 11 wrze-
$nia 2015 r. o zdrowiu publicznym. Dz.U. 2015; poz. 1916.

Ustawy i rozporzadzenia z wprowadzonymi zmianami: Ustawa z dnia 19
sierpnia 1994 r. o ochronie zdrowia psychicznego. T. jedn. Dz.U. 2016;
poz. 546 ze zm.

Dyrektywy i rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego etc. w polskim brzmieniu:
Dyrektywa Parlamentu Europejskiego i Rady 2010/45/UE z dnia 7 lipca
2010 r. w sprawie norm jakosci i bezpieczefistwa narzadéw ludzkich
przeznaczonych do przeszczepienia. Dz.Urz. UE L 207/14; 6.8.2010.
Dyrektywy i rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego etc. nie majace polskiego
tlumaczenia: Directive 94/10/EC of the European Parliament and the Coun-
cil of 23 March 1994 materially amending for the second time Directive
83/189/EEC laying down a procedure for the provision of information in
the field of technical standards and regulations. 0J L 100/30; 19.4.1994.

Artykut opublikowany wytacznie w formie elektroniczne;j:

Drayer DE, Koffler D. Factors in the emergence of infectious diseases. Emerg Infect
Dis (online) 1995 Jan-Mar [download: 15.04.2001]; http://www.cdc.gov/ncidod/
EID/eid.htm
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STRESZCZENIE

Wstep: Wypalenie zawodowe jest zespotem wyczerpania emocjonalnego, depersonalizacji i obnizonego poczucia dokonari osobistych. Objawy wypalenia zawodowego to
wyczerpanie psychicznei fizyczne, ktérym towarzysza zaburzenia psychosomatyczne oraz problemy emocjonalne. Wypalenie zawodowe wystepuje najczesciej u oséb zatrudnionych
w zawodach, ktorych istota jest praca z ludZmi (human services), na skutek zmagania sie ze stresem oraz doswiadczeniami licznych niepowodzen w pracy. Celem badan byta
analiza zjawiska wypalenia zawodowego w grupie fizjoterapeutéw oraz udziat czynnikéw demograficznych i warunkéw pracy, ktére moga sprzyjac wystepowaniu tego zjawiska.
Materiat i metoda: Badania przeprowadzono za pomoca kwestionariusza do oceny wypalenia zawodowego autorstwa Owczarek i Olczyk. Zbadano 212 czynnych zawodowo
fizjoterapeutow. Wiek badanych wahat sie od 20 do 56 lat (137 kobiet i 75 mezczyzn), staz pracy od kilku miesiecy do ponad 30 lat.

Wyniki: £aczny wynik wypalenia wynidst 115,66 (SD 21,78), w skali Stosunek do pracy uzyskano — 36,82, Obciazenie praca — 34,76, Kontakt z pacjentem — 27,54, natomiast w
skali Postawa wobec stresu — 16,54, co oznacza, ze uzyskano wynik w dolnej strefie wynikéw Srednich w zakresie poziomu wypalenia zawodowego. Kobiety miaty wyzszy poziom
wypalenia zawodowego niz mezczyzni. Ankietowani, ktérzy twierdzili, ze warunki ich pracy nie sprzyjaja osiaganiu sukceséw terapeutycznych (poziom wyposazenia, wielkos¢
pomieszczen zabiegowych, aparatura zabiegowa), mieli wyzszy poziom wypalenia zawodowego. Sredni wynik poziomu wypalenia zawodowego wsréd fizjoterapeutow jest
nizszy od wszystkich wynikow uzyskanych w innych grupach zawodowych pracownikéw ochrony zdrowia, poréwnywanych za pomoca tego samego narzedzia diagnostycznego.
Whioski: Wypalenie zawodowe fizjoterapeutéw wymaga niewatpliwie dalszych badan, uwzgledniajacych rodzaj i jakos¢ miejsc pracy, ale takze poziom referencyjnosci
zawodowej wsrdd fizjoterapeutéw.

SEOWA KLUCZOWE: wypalenie zawodowe, fizjoterapia, czynniki demograficzne, warunki pracy

ABSTRACT

Background: Burnout is a syndrome of emotional exhaustion, depersonalization, and a reduced sense of personal accomplishment. Symptoms of burnout include mental and
physical exhaustion, accompanied by psychosomatic disorders and emotional problems. Burnout occurs most often in people employed in occupations requiring working with
people (human services) as a result of coping with stress and experience numerous failures at work. The aim of the research is the analysis of burnout among physiotherapists
and demographic factors and conditions that may contribute to the burnout.

Material and Methods: 212 (137 woman and 75 man) physiotherapists completed an anonymous questionnaire to assess burnout created by Owczarek and Olczyk. The age
of respondents ranged between 20 to 56 years, with work experience from several months to more than 30 years.

Results: Total score of burnout was 115,66 (SD 21,78). On the scale of attitude to work 36,82 was achieved, workload - 34,76, contact with the patient - 27,54, and an attitude
towards stress - 16,54, which means that the result obtained fit in the lower zone including average results concerning the level of burnout. Women had a higher level of
professional burnout than men. Respondents who reported that their working conditions are not conducive to achieving therapeutic success (quality of equipment, size of
treatment rooms, treatment technologies), exhibited a higher level of burnout. The average result of the level of burnout among physiotherapists is lower than all the results
obtained in other occupational groups of health care workers, lead with the same diagnostic tool.

Condlusions: Burnout syndrome among practicing physiotherapists require further study, taking into account the type and quality of jobs, but also the level of referral among
professional physiotherapists.

KEYWORDS: burnout, physiotherapy, demographics, working conditions
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WSTEP

Zjawisko wypalenia zawodowego jest badane i stale pozna-
wane od ponad czterdziestu lat. W tym czasie poczatkowe
koncepcje ulegly zmianie a definicje doprecyzowano. Co-
raz wigcej wiadomo o przyczynach powstawania i coraz

tatwiej, i trafniej, rozpoznajemy symptomy oraz skutki
dzialania czynnikéw wypalenia zawodowego. Wypalenie
zawodowe, zgodnie z koncepcja Maslach [1] jest zespolem
wyczerpania emocjonalnego, depersonalizacji i obnizo-
nego poczucia dokonan osobistych, ktéry moze wystapi¢
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u 0s6b kontaktujacych sie w procesie pracy z innymi ludz-
mi. Objawy wypalenia to wyczerpanie fizyczne i psychicz-
ne, ktérym towarzysza zaburzenia psychosomatyczne, takie
jak np. bezsenno$¢, nadcisnienie, dolegliwosci zotadkowe
[2, 3] oraz problemy emocjonalne, m.in. uczucia izolacji,
nudy, niepokoju, wycofania, drazliwosci, jak réwniez stany
depresyjne i mysli samobdjcze [4]. Role stresu w rozwoju
wypalenia zawodowego podkresla Sek [5-7]. Autorka ta
twierdzi, Ze wypalenie zawodowe pojawia si¢ u 0séb za-
trudnionych w zawodach, ktérych istota jest praca z ludzmi
(human services), na skutek niepowodzen w zmaganiu si¢
ze stresem w pracy.

Badania nad wypaleniem zawodowym prowadzone sa
przede wszystkim na osobach zwigzanych ze stuzba zdro-
wia, takich jak pielegniarki [8—10], lekarze [12], ratowni-
cy medyczni [13, 14], ale takze wérdd oséb wykonujacych
inne zawody, w ktorych istotnym elementem jest kontakt
z czlowiekiem, takie jak: nauczyciel [15, 16] policjant [17],
strazak [18], pracownicy stuzby wieziennej [19]. Badania
wsrod fizjoterapeutdw, ktdrzy takze narazeni sa na sytu-
acje stresowe zwigzane z bezposrednim kontaktem z pa-
cjentem sg stosunkowo rzadkie. Kowalska [20], stosujaca
w swoich badaniach kwestionariusz Maslach, stwierdzita,
ze poziom wypalenia zawodowego w badanej grupie jest
nizszy w grupie fizjoterapeutow niz wsrod przedstawicieli
innych grup zawodowych narazonych na wystepowanie
stresu zawodowego. Przyczyny takiego stanu rzeczy widzi
w wigkszej satysfakeji z pracy z powodu zauwazalnych
i wymiernych jej efektow, a takze w stosowaniu w grupie
fizjoterapeutow skutecznych strategii radzenia sobie ze
stresem (np. masaz czy techniki relaksacyjne). Natomiast
wsrod czynnikow, ktére moga zwigksza¢ poziom wypa-
lenia zawodowego u fizjoterapeutéw, autorka wymienia
metody pracy (stosujacy kinezyterapie mieli gorsze
wyniki w zakresie wypalenia niz stosujacy fizykoterapie
czy masaz), praca w zwiekszonym wymiarze czasowym,
rodzaj dolegliwosci pacjentéw (pracujacy z pacjentami
neurologicznymi i ortopedycznymi prezentowali wiek-
szy poziom wypalenia zawodowego) oraz réznorodnos¢
rehabilitowanych pacjentéw (u pracujacych z mniej zrdz-
nicowang grupg obserwowano lepsze wyniki).

W badaniach Pustutki-Piwnik, Ryna, Krzywoszanskiego
i Stozek [21] czynnikami istotnymi dla poziomu wypalenia
zawodowego fizjoterapeutow (przede wszystkim w zakresie
depersonalizacji i poczucia osiggnie¢ osobistych) okazaty
sie wlasciwosci socjodemograficzne: ple¢ (wyzszy poziom
wypalenia obserwowano u kobiet), poziom wyksztalcenia
(szybciej wypalali si¢ technicy) i zmienne zwigzane z praca:
staz pracy (wyzsze wyniki obserwowano u pracownikow
z dluzszym stazem), miejsce pracy (osoby bardziej podatne
na wypalenie zawodowe pracujace w szpitalach) i wiek
pacjentow (bardziej podatni na wypalenie byli pracujacy
z osobami dorostymi). W przypadku zmiennych zwigza-
nych z procesem pracy zawodowej wiekszy wplyw wypa-
lenia notowano w zakresie depersonalizacji i wyczerpania
emocjonalnego. Takze w badaniach Timenskyego i wsp.
[22] i Ibikunle i wsp. [23] wyzsze wyniki uzyskano w za-
kresie tych dwoch czynnikéw.
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Badania wypalenia zawodowego prowadzone w innych
krajach europejskich [22, 24-26], wskazuja na wyzszy po-
ziom wypalenia zawodowego fizjoterapeutéw niz w Polsce,
niemniej ogélnie fizjoterapeuci prezentujg nizszy poziom
wypalenia zawodowego niz inne inne grupy zawodowe.
Wyjatkiem s3 badania we Wtoszech. W tym kraju za-
obserwowano poziom wypalenia zawodowego wyzszy
u fizjoterapeutow niz u pielegniarek [27, 28]. Roznice te
moga wynika¢ w pewnym stopniu z odmiennej organizacji
opieki zdrowotne;j.

CEL PRACY

Celem przedstawionych ponizej badan byto oszacowa-
nie nasilenia objawdéw wypalenia w grupie zawodowej
fizjoterapeutoéw oraz analiza czynnikéw demograficznych
i warunkoéw pracy, ktére moga sprzyja¢ wystepowaniu
wypalenia zawodowego.

MATERIAL | METODA
GRUPA BADANA

W badaniu udziat wziglo 212 czynnych zawodowo fizjo-
terapeutow, pracujacych w publicznych lub niepublicz-
nych zakladach opieki zdrowotnej badz prowadzacych
wlasng dzialalnos¢. Wiek badanych wahat si¢ od 20 do
56 lat, a staz pracy od kilku miesiecy do ponad 30 lat.
Fizjoterapeuci bioragcy udzial w badaniu stosowali ki-
nezyterapie, fizykoterapi¢ lub wykonywali oba rodzaje
zabiegow (tab. I).

NARZEDZIA BADAWCZE

Badanie mialo charakter kwestionariuszowy. Narzedzie
sktadato sie z dwdch czedci. Pierwsza czes$¢ to Kwestio-
nariusz Wypalenia Zawodowego Owczarka i Olczyk [10,
11], stuzacy do pomiaru poziomu wypalenia zawodowego.
Sklada sie on z 36 pozycji ocenianych na 7-punktowe;j skali
(1 oznacza odpowiedz ,zdecydowanie nie", 7 — ,,zdecydo-
wanie tak”). Wynik kwestionariusza przybiera wartosci od
36 do 252 pkt ($rednia 144 pkt). Kwestionariusz sktadat sie
takze z czterech podskal: stosunek do pracy (12 pozycji),
obciazenie praca (9 pozycji), kontakt z pacjentem (9 po-
zycji) i postawa wobec stresu (5 pozycji). Wigkszy wynik
uzyskany na skali oznaczal wyzszy poziom wypalenia
zawodowego. Druga czgé¢ zawierala 10 pytan dotyczacych
danych demograficznych, ogélnych warunkéw pracy i po-
ziomu zadowolenia.

PROCEDURA

Badanie przeprowadzono na przetomie 2013 i 2014 roku

w Warszawie i jej okolicach. Respondenci dobrowolnie

wzieli udzial w anonimowej ankiecie i zostali poinformo-

wanli, ze w kazdej chwili mogg odstapi¢ od jej wypelniania.
Badanie zostalo przeprowadzone zgodnie ze standardami

etycznymi stosowanymi w badaniach psychologicznych.
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Tabela I. Charakterystyka badanej grupy.

Zmienna Liczba [N] Odsetek [%]
Plec Kobiety 137 64,6
Mezczyzni 75 35,4
20-30 lat 90 42,5
Wiek 31-40 lat 52 24,5
41-50 lat 33 15,6
Ponad 50 lat 37 17,4
Zamezne/zonaci 119 56,1
Stan cywilny Wolni 80 37,7
Rozwiedzeni 13 6,2
Do 10 lat 116 54,7
Sta2 pracy 11-20 lat 38 17,9
21-30 lat 35 16,5
Powyzej 30 lat 23 10,8
Kinezyterapia 123 58,0
Metoda pracy Fizykoterapia 38 17,9
Obie metody 51 24,1
Zadowolenie z warunkéw pracy Tak 127 299
Nie 85 40,1
Tabela I1. Statystyki opisowe dla skal wypalenia zawodowego.
Kategoria wypalenia Minimum Maksimum Srednia sg(:\ij:):fg\i;e
taczny wynik wypalenia zawodowego 67 186 115,66 21,78
Stosunek do pracy 16 66 36,82 9,79
Obciazenie praca 15 57 34,76 8,32
Kontakt z pacjentem 9 45 27,54 542
Postawa wobec stresu 5 28 16,54 4,12
Tabela I11. Poréwnanie wynikéw fizjoterapeutw z wynikami innych badan.
Gt Stosunekdo  Obciagzenie Postawa wobec Kor.mtakt z
pracy praca stresu pacjentem
Fizjoterapeuci 116 37 35 17 28
Pielegniarki. Oddziat ratunkowy 129 40 34 20 35
Pielegniarki. Oddziat wewnetrzny 142 45 36 31 30
Ratownicy 129 38 30 23 38
Lekarze pogotowia 131 44 30 20 37
Kierowcy karetek 125 35 28 24 38
Dyspozytorzy 157 51 39 25 42

ANALIZA STATYSTYCZNA

Poniewaz analizowane dane nie spetnialy warunkéw stoso-
wania parametrycznych testow statystycznych (brak rozkladu
normalnego, nieréwnoliczno$¢ grup), wykorzystano testy nie-
parametryczne. Do zbadania zaleznosci statystycznej pomiedzy
analizowanymi cechami zastosowano test x°. Do zbadania

zalezno$ci miedzy czynnikami wptywajacymi na poziom wy-
palenia zawodowego zastosowano test U Manna-Whitney’a lub
test Kruskalla-Wallisa. Jako najnizszy parametr wnioskowania
statystycznego przyjeto warto$¢ p<0,05. Wszystkie obliczenia
wykonano za pomoca pakietu statystycznego Statistica 8.0 firmy
StatSoft, na ktéry WUM posiada licencje.
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Tabela IV. Poziom wypalenia zawodowego a pte¢ badanych (test U Manna-Whitney'a).

Ptec Liczba [N] Srednia Odchylenie standardowe z p
kobieta 137 118,50 21,60
-2,68 0,007
mezczyzna 75 108,99 20,22

Tabela V. Poziom wypalenia zawodowego a zadowolenie z warunkéw pracy (test U Manna-Whitney'a).

. . . . Odchylenie
Kategoria wypalenia Liczba [N] Srednia standardowe z p
Zadowoleni z pracy 127 106,67 18,55
-7,165 ,0001
Niezadowoleni z pracy 85 127,78 19,52

Tabela V1. Poziom wypalenia zawodowego u fizjoterapeutdw a liczba miejsc réwnoczesnego zatrudnienia fizjoterapeuty (test Krusklla Wallisa).

Liczba miejsc pracy Liczba [N] Srednia Odchylenie standardowe z p
1 miejsce pracy 143 117,62 22,75
2 miejsca pracy 54 110,91 18,05
3 miejsca pracy 98,67 18,53 9,65 0,02
4 miejsca pracy 118,50 6,66

WYNIKI

POZIOM WYPALENIA ZAWODOWEGO

WSROD FIZJOTERAPEUTOW

Fizjoterapeuci bioracy udzial w badaniu uzyskali w kwestiona-
riuszu wyniki od 67 do 186 pkt. Srednia wynosita 115,66 pkt
(odchylenie standardowe - 21,78), co oznacza, ze uzyskano
wynik w dolnej strefie wynikéw $rednich w zakresie poziomu
wypalenia zawodowego. Jesli wyniki podzielimy na niskie
(36—108 pkt), srednie (109—-180 pkt) i wysokie (181-252 pkt),
okazuje si¢, ze niski poziom wypalenia zawodowego uzyskato 89
fizjoterapeutdw, $redni — 122, a wysoki zaledwie jeden (tab. II).

Roéwniez wyniki uzyskane przez badanych fizjoterapeu-
tow w czterech podskalach wskazujg na stosunkowo niski
poziom wypalenia zawodowego.

Kwestionariusz wypalenia zawodowego Owczarka i Olczak
nie posiada polskich norm, aby wiec oceni¢ poziom wypalenia
zawodowego badanych fizjoterapeutéw, wyniki tego badania
poréwnano z wynikami innych pracownikéw stuzby zdrowia
(11, 14], badanych tym samym narzedziem (tab. III).

Ogolny poziom wypalenia zawodowego jest nizszy od
wszystkich wynikéw z poréwnywanych badan, takich jak
wyniki dla skal ,,postawa wobec stresu’, ,,kontakt z pacjenten’,
atakze, z jednym wyjatkiem, skali ,,stosunek do pracy”. Inaczej
jest w przypadku skali ,,obcigzenie pracg”. Tylko pielegniarki
z oddzialéw wewnetrznych i dyspozytorzy, a wiec grupy
o najwigkszym poziomie wypalenia zawodowego, odczuwaja
wieksze obcigzenie pracg niz fizjoterapeuci.

POZIOM WYPALENIA ZAWODOWEGO
AWLASCIWOSCI SOCJODEMOGRAFICZNE
Analiza statystyczna wykazala zaleznos¢ miedzy plcia
ankietowanych a ich poziomem wypalenia zawodowego
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Wiréd fizjoterapeutéw bioracych udzial w badaniu, ko-
biety wykazuja istotnie wyzszy poziom wypalenia zawo-
dowego niz mezczyzni (p <0,01).

Wyniki przedstawiono w tabeli IV.

Zaobserwowano tendencje pomiedzy zwiekszonym po-
ziomem wypalenia zawodowego a wiekiem ankietowanych
i dlugoscig ich stazu zawodowego, ale zwigzek ten nie
okazal sie istotny statystycznie.

POZIOM WYPALENIA ZAWODOWEGO

A WARUNKI PRACY

Rodzaj wykonywanej terapii (fizjoterapia, kinezyterapia)
nie okazal si¢ czynnikiem istotnym statystycznie dla po-
ziomu wypalenia zawodowego.

Zaobserwowano istotna statystycznie zaleznos¢ miedzy
poziomem wypalenia zawodowego badanych a ich ocena
warunkoéw pracy sprzyjajacych osiaganiu sukceséw tera-
peutycznych (poziom wyposazenia, wielko§¢ pomieszczen
zabiegowych, aparatura zabiegowa). Ankietowani, ktérzy
stwierdzili, Ze warunki ich pracy nie sprzyjaja osiagganiu
sukcesow terapeutycznych, wykazuja znacznie wyzszy
poziom wypalenia zawodowego (tab. V).

Analiza statystyczna wynikéw wykazala istotng zaleznos¢
(p <0,02) miedzy liczba miejsc pracy a wypaleniem zawodo-
wym. Najwyzszy $redni poziom wypalenia zawodowego mieli
fizjoterapeuci, ktdrzy pracuja w jednym miejscu pracy badz
w czterech, a najnizsza pracujacy w trzech miejscach (tab. VI).
Niewielka liczba osdb, ktére miaty wiecej niz dwie prace, kaze
jednak patrze¢ na te zaleznos$¢ z duzg ostroznoscia.

DYSKUSJA
Wyniki przeprowadzonych badan wskazujg na stosunko-
wo niski poziom wypalenia zawodowego fizjoterapeutow,
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co jest spojne z wynikami badaczy uzywajacych innych
metod pomiaru poziomu wypalenia zawodowego, a takze
z wynikami badan przeprowadzanych w innych krajach.
Wplywaja na to przede wszystkim lepsze wyniki w zakresie
kontaktu z pacjentem i radzenia sobie ze stresem. Lepszy
kontakt z pacjentami moze by¢ skutkiem mniejszej ucigzli-
wosci czy tez bolesnosci wykonywanych zabiegdw, z drugiej
strony lepszego stanu pacjentéw. Moze tez by¢ efektem
wigkszego zaangazowania i wigkszego poziomu umiejetno-
$ci interpersonalnych fizjoterapeutow, jak tez wzajemnych
interakeji podczas dos¢ dlugiego leczenia, ktore pozwala na
lepsze poznawanie pacjentéw i wchodzenie z nimi w relacje
osobiste. W przypadku tej grupy zawodowej znaczacym
czynnikiem ryzyka wypalenia zawodowego jest zapewne
poczucie obcigzenia pracg, ktérego poziom jest wiekszy niz
w innych poréwnywanych grupach zawodowych.

Czynnikiem réznicujacym poziom wypalenia zawodowe-
go fizjoterapeutow okazata sie ple¢. Kobiety mialy istotnie
wyzszy poziom wypalenia. Wynik ten rézni sie od wyniku
badan Kowalskiej [20], ale jest spéjny z wynikami badan
Pustutki-Piwnik i wsp. [21]. Zwigkszong podatnos¢ kobiet
na czynniki wypalenia zawodowego stwierdzono w bada-
niach dotyczacych innych grup zawodowych pracujacych
w ochronie zdrowia [14]. Zjawisko wigkszej podatnosci ule-
gania wypaleniu zawodowemu przez fizjoterapeutki mozna
ttumaczy¢ z jednej strony taczeniem aktywnosci zawodowej
z relatywnie wigkszymi niz mezczyzni obowigzkami domo-
wymi, z drugiej tym, ze rzadko sprawuja funkcje decyzyjne,
maj3 mniejsze mozliwosciami awansu pionowego oraz
wprowadzania wlasnych pomystéw, np. usprawnien w pracy.
Taki stan rzeczy pozbawia je czesto mozliwo$ci prowadzenia
wlasciwej profilaktyki wypalenia zawodowego, a co za tym
idzie bardziej naraza na wyczerpanie emocjonalne i obni-
zenie poczucia osobistych dokonan.

Zaobserwowano istotng zalezno$¢ miedzy liczbg miejsc
pracy a poziomem wypalenia zawodowego. Mozna zalozy¢,
ze wytlumaczeniem jest, w przypadku jednego miejsca
pracy, symptom wypalenia manifestujacy si¢ brakiem
checi do wprowadzenia zmian w swoim $rodowisku pracy,
aw przypadku czterech miejsc, brakiem czasu na konieczng
regeneracje¢ psychiczng i fizyczng po wykonywanej aktyw-
nosci zawodowej. Co prawda mata liczebno$¢ niektérych
poréwnywanych grup nakazuje ostrozno$¢ w interpretacji,
ale warto skupi¢ si¢ nad tym zagadnieniem w kolejnych
badaniach. Efektem ich mogtoby by¢ chociazby ustalenie,
czy czynnikiem istotnym dla wypalenia zawodowego fizjo-
terapeutow jest liczba miejsc pracy, czy raczej ich jakosci
tzw. ,miodnosci’”.

Kolejnym czynnikiem istotnym dla poziomu wypalenia
zawodowego jest ocena warunkéw pracy. Badani, ktorzy
byli niezadowoleni z poziomu wyposazenia i wielkosci
pomieszczen zabiegowych, mieli wyzsze wyniki poziomu
wypalenia. Zaobserwowano istotna statystycznie zaleznos¢
miedzy poziomem wypalenia zawodowego badanych a ich
oceng warunkow pracy sprzyjajacych osiaganiu sukcesow
terapeutycznych (organizacja pracy, wspolpracownicy,
poziom wyposazenia, wielko$¢ pomieszczen zabiegowych,
aparatura zabiegowa). Niewatpliwie mniej korzystne wa-

runki pracy maja wplyw na efektywnos¢ pracy, a ta ma
znaczenie dla poczucia wlasnych osiagniec.

Zastanawiajacy jest brak zwigzku miedzy wiekiem ba-
danych i stazem ich pracy a poziomem wypalenia. Taki
zwigzek zaobserwowano w wielu badaniach prowadzonych
w innych grupach zawodowych, a staz pracy jest uwazany
za jeden z czynnikéw ryzyka syndromu wypalenia. By¢
moze w przypadku fizjoterapeutdw istotniejsze znaczenie
majg inne czynniki, wymienione powyzej lub inne, nie-
uwzglednione w badaniu.

Istotny wplyw na osiagniete wyniki mogta mie¢ znaczna
niejednorodnos¢ grupy, w ktorej przewazali mlodzi pra-
cownicy z krétkim stazem, jak réwniez znaczna dyspropor-
cja 0s6b zajmujacych sie tylko kinezyterapia i fizykoterapia.

WNIOSKI

Wyniki badania pokazuja, ze fizjoterapeuci osiagaja niz-
sze wyniki w zakresie poziomu wypalenia zawodowego
w poréwnaniu do innych grup zawodowych pracujacych
w ochronie zdrowia. Nalezy jednak zwroci¢ uwage na czyn-
niki stanowigce ryzyko wypalenia zawodowego (specyfika
zwigzana z plcig, warunki pracy oraz liczba miejsc pracy),
ktére mogg ten stan rzeczy zmienic.

Wypalenie zawodowe fizjoterapeutdw wymaga niewat-
pliwie dalszych badan, uwzgledniajacych rodzaj i jakos¢
miejsca pracy, ale takze poziom referencyjnosci (poziom
wyksztalcenia zaréwno zawodowego jak i podyplomo-
wego). Nalezy tez wzig¢ pod uwage takze inne czynniki
mogace powodowac ryzyko wypalenia zawodowego wsrod
fizjoterapeutow.
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KREGOSLUPA PACJENTOW PODDANYCH ZABIEGOM
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STRESZCZENIE

Wprowadzenie: Sprawnos¢ ruchowa cztowieka zalezy od wielu czynnikow, w tym takze od aktualnego stanu zdrowia. Zmiany w obrebie kregostupa powodujace ograniczenia
ruchomosci i b6l moga znamiennie pogorszy¢ stan funkcjonalny, sprawnosc ruchowa, jak i jakos¢ zycia chorego. Prowadzenie aktywnego trybu zycia, stosowanie sie do zalecen
prozdrowotnego stylu zycia oraz korzystanie z zabiegéw medycyny fizykalnej moze znamiennie wptyna¢ na poprawe stanu zdrowia.

Materiat i metoda: Badaniami objeto grupe 42 chorych (21 kobiet i 21 mezczyzn) w wieku 45—65 lat z zespotem bolowym kregostupa o roznej etiologii. Wszystkich
badanych poddano trzydziestu zabiegom krioterapii ogéInoustrojowej wykonywanych w kriokomorze, a nastepnie ¢wiczeniom ogdlnousprawniajacym przez 30 minut na sali
gimnastycznej. Dokonano oceny wystepujacych dolegliwosci bolowych w skali VAS oraz ruchomosci kregostupa ledZwiowego przy pomocy testu Schobera. Otrzymane wyniki
poddano analizie statystyczne;.

Wyniki: Analiza statystyczna wykazata istotne zmniejszenie odczuwanych dolegliwosci bélowych po zabiegach krioterapii ogéInoustrojowej w grupie mezczyzn. Zmniejszenie
odczuwanych dolegliwosci bélowych wptyneto na poprawe zakresu ruchomosci kregostupa ocenianych testem Schobera (p<0,05). W grupie kobiet nie uzyskano wynikéw
znamiennych statystycznie dokonujac oceny dolegliwosci bélowych jak i oceny ruchomosci kregostupa (p>0,05).

Whioski: Krioterapia ogéInoustrojowa zmniejszyta odczuwane dolegliwosci bolowe oraz poprawita ruchomos¢ w odcinku ledZzwiowym kregostupa w grupie mezczyzn. W grupie
kobiet wyniki okazaty sie niezamienne statystycznie.

SEOWA KLUCZOWE: bdl, krioterapia ogolnoustrojowa, zespoty bélowe kregostupa

ABSTRACT

Introduction: The motive efficiency depends from many factors, in this currently also form the state of health. The change in grounds of vertebral column causing the limitations
of mobility and pain can significance worsen the functional state, motive efficiency and quality of patient’s life. The leadership of active mode of life complying to recommendations
the preventive style of life as well as the using with interventions of physical medicine influences on improvement significance the state of health.

Material and Methods: It the examination groups were 42 patients (21 women and 21 men) in age from 45-65 years with low back pain about different etiology. All studied
were thirty interventions of whole body cryotherapy and then practices kinesitherapy exercises by 30 minutes subjected on gymnastic room. To evaluation of stepping pain
ailments was the scale VAS executed, mobility of lumbar spine with help of Schober test as well as was executed. All results were statistical analysis subjected.

Results: After whole body cryotherapy the pain ailments in scale VAS were statistical significant in men group. The decrease of pain ailments influenced on improvement
column mobility vertebral spine with use a Schober test (p<0,05). The statistical analysis were not significant in women group of pain ailments and the opinion of mobility of
vertebral column spine (p > 0,05).

Conclusions: Whole body cryotherapy reduced significance pain ailments and mobility of lumbar spine in men group. In women group the got results were not statistical significant.

KEY WORDS: pain, whole body cryotherapy, low back pain
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Ryc. 2. Subiektywna ocena odczu¢ bélu dla mezczyzn w skali VAS.

WSTEP

Choroby przewlekte dotyczace dolegliwosci bolowych
kregostupa dotyczg coraz wigkszej liczby oséb. W krajach
wysoko rozwinietych choroby ukladu ruchu stanowia
ponad 50% schorzen o charakterze przewleklym. Sg one
najczestsza przyczyna niepelnosprawnosci z powodu od-
czuwanych dolegliwosci bolowych [1, 2]. W Polsce okoto 8
milion6éw ludzi jest dotknietych schorzeniami ukladu mie-
$niowo-szkieletowego. Nie bez znaczenia dla organizmu sg
takze zmiany ewolucyjne (zmiany degeneracyjne), a takze
naturalne procesy biologiczne zwigzane ze starzeniem sie
organizmu [3, 4].

Krioterapia ogélnoustrojowa to bodzcowe, stymulujace
powierzchniowe stosowanie temperatur kriogenicznych
(ponizej ~100°C) w czasie 2—3 minut celem wywotlania i
wykorzystania fizjologicznych reakcji organizmu na zimno w
celu wspomagania leczenia podstawowego i ulatwienia lecze-
nia ruchem [5, 6]. Intensywne dziatanie zimna o temperaturze
ponizej -100°C nie tylko wspomaga proces leczenia wielu
choréb, ale réwniez wykorzystane jest w ramach odnowy
biologicznej, takze w sporcie. Fizjologiczne reakcje organizmu
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w wyniku dzialania niskich temperatur (ktére zabezpiecza
oérodek termoregulacji) daja mozliwos¢ przez kilka godzin
po zabiegu wykonywac¢ bezbolesnie (w wigkszym zakresie)
wykonywac ¢wiczenia lecznicze i inne wysitki fizyczne [7-9].

MATERIAL | METODA

Badaniom poddano 42 osoby (21 kobiet i 21 mezczyzn w
wieku od 45 do 65 lat) w Osrodku Rehabilitacji dla Dzieci i
Dorostych Wielospecjalistycznego Samodzielnego Publicz-
nego Zespotu Opieki Zdrowotnej w Zgorzelcu z zespolami
bélowymi kregostupa o réznym podlozu. Srednia wieku
kobiet i mezczyzn wynosita okofo 55 lat. Czas trwania
choroby w obu przypadkach wynosit powyzej dwoch lat. U
chorych pracujacych zawodowo dominowato przecigzenie
statyczne, pozostali chorzy wykonywali prace, w ktérej do-
minowalo przecigzenie dynamiczne. Podczas kwalifikacji
do badan lekarz przeprowadzil doktadny wywiad dotycza-
cy choroby zasadniczej i choréb wspolistniejacych, ktore
moglyby by¢ przeciwwskazaniem do badan i korzystania
z zabiegdw w komorze kriogeniczne;j.
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Ryc. 4. Pomiar ruchomosci ledZzwiowego odcinka kregostupa przed terapia dla mezczyzn i po niej.

Bezposrednio przed wejsciem do kriokomory badanych
podzielono na grupy liczace po 5 0séb (zgodnie z metodyka
prowadzenia zabiegdw). Wszystkie osoby poddano trzydziestu
zabiegom krioterapii ogolnoustrojowej, a nastepnie ¢wiczeni-
om ogolnousprawniajagcym prowadzonym w sali gimnastycznej
przez 30 minut. Zabiegi podzielono na trzy cykle po dziesig¢ w
kazdej serii. Kazdy zabieg w kriokomorze byl wykonany jeden
raz dziennie przez 3 minuty w temperaturze -120°+-130° C.

Przed rozpoczeciem i po zakonczeniu badan dokonano
oceny odczuwanych dolegliwosci bélowych wedlug wz-
rokowo-analogowej skali VAS (0 - oznacza brak bélu, 10
- jego maksymalne nasilenie). Dokonano takze pomiaru
ruchomosci dolnego odcinka kregostupa ledzwiowego,
wykonujac test Schobera.

Komisja bioetyczna Opolskiej Izby Lekarskiej wyrazita
zgode na przeprowadzenie eksperymentu medycznego.

ANALIZA STATYSTYCZNA

Analize wynikow badan przeprowadzono z wykorzysta-
niem pakietu Statistica PL. Test W Shapiro-Wilka postuzyt

do badania charakteru rozkladu badanych zmiennych. Do
zbadania znamienno$ci statystycznej uzyskanych wynikow
wykorzystano test Willcoxona i test x*. Za poziom istotno-
$ci statystycznej przyjeto p <0,05.

WYNIKI

Analizujgc otrzymane wyniki w skali VAS dla kobiet, mozna
stwierdzi¢, ze bol zmniejszyt sie $rednio o 1,2 pkt w stosunku
do bolu odczuwanego przed terapia. U mezczyzn natomiast
po terapii bol zmniejszy! si¢ $rednio o 4 pkt w stosunku do
warto$ci przed terapig. Uzyskana réznica w grupie mezczyzn
osiagnela poziom istotnosci statystycznej (p<0,05).

Zakres ruchomosci w odcinku ledzwiowym kregostu-
pa dla kobiet po 30-dniowej terapii zwiekszyl si¢ 0 2 cm.
W przypadku mezczyzn zakres ruchomosci zwiekszyt
sie srednio o 3 cm. W analizowanej grupie mezczyzn
réznice w wynikach przeprowadzonych pomiaréw
ruchomosci osiggnely poziomu istotnosci statystycznej
(p<0,05). Zmian istotnych nie odnotowano w grupie
kobiet (p>0,05).
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DYSKUSJA

W nowoczesnej fizjoterapii krioterapia ogélnoustrojowa
stosowana jest nie tylko jako metoda, ktéra powoduje
zmniejszenie odczuwanych dolegliwosci bélowych, ale
takze wykorzystywana jest w odnowie biologicznej celem
ochrony organizmu przed skutkami stresu oraz w sporcie
wyczynowym [7, 10-12]. Wiadome jest, ze procesy fizyczne
i chemiczne ktére zachodzg w organizmie czlowieka w
wigkszym lub mniejszym stopniu zalezg od temperatury.
Jej wplyw jest istotny w wielu procesach majacych wptyw
na metabolizm, transport, wielko$¢ potencjalow bioelek-
trycznych, szybkos¢ reakcji chemicznych i powstajacych w
organizmie zwigzkow biochemicznych [8, 13, 14].

Przedstawione wyniki pracy stanowig potwierdzenie korzystne-
go dziatania leczniczego krioterapii ogélnoustrojowej u pacjentow
zzespotami bolowymi kregostupa. Potwierdzeniem otrzymanych
wynikéw jest praca Stanek i wsp., ktorzy oceniali skutecznos¢
krioterapii ogolnoustrojowej u pacjentéw z rozpoznaniem
zesztywniajacego zapalenia stawow kregostupa [15]. U chorych
bezposrednio po zabiegu w kriokomorze ogoélnoustrojowej
zmniejszylo sie odczuwanie dolegliwoéci bolowe. Efekt przeciw-
bolowy trwal przez kilka godzin wwyniku blokowania przeptywu
impulséw bolowych w rdzeniu kregowym, a nastepnie we wzgor-
zu, zgodnie z teorig bramki kontrolnej Walla i Melzacka. Poprawa
krazenia i metabolizmu wplywa korzystnie na opéznienie pro-
cesu zmeczenia podczas wykonywania pracy miesni i obnizenia
reakgji stresowych zwigzanych z wysitkiem fizycznym [6, 16]. W
zespolach bélowych dolnego odcinka kregostupa ma to szcze-
golne znaczenie, poniewaz dysbalans mig$niowy spowodowany
przetrwatym bolem powinien by¢ wyréwnany tak, aby ustapil i
zabezpieczyl pacjenta przed kolejnymi epizodami bolu. Fakty te
potwierdzaja badania innych autoréw nad skuteczno$cia krioter-
apii w leczeniu zespoléw bolowych dokumentujacych w swoich
pracach podwyzszenie progu odczuwania bolu [4, 9, 11, 12, 17].
Wykorzystujac efekt przeciwbdlowy i obnizenie napigcia miesni
podczas zabiegdw krioterapii ogolnoustrojowej, mozna znacznie
lepiej przygotowaé pacjentéw do nastepnie wykonywanych
¢wiczen ruchowych (kinezyterapii).

Wszystkie wspomniane wyzej mechanizmy prowadzace
do ustgpowania dolegliwosci bolowych, miejscowych
objawdw stanu zapalnego i wzmozonego napigcia migsni
w przebiegu choroby, a takze do poprawy wydolnosci
fizycznej i sprawnosci os6b poddanych krioterapii ogol-
noustrojowej moga przyczyniac si¢ do wyraznej poprawy
nastroju i stanu zdrowia chorych.

WNIOSKI

Krioterapia ogoélnoustrojowa z nastepowa kinezyterapia
zmniejszyla odczuwane dolegliwosci bélowe i wplynela
na poprawe ruchomosci kregostupa w grupie mezczyzn.
W grupie kobiet wyniki te okazaly si¢ rowniez korzystne,
aczkolwiek niezamienne statystycznie.
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AKCEPTACJA CHOROBY A SKLONNOSC PLACENIA
WYZSZYCH SKLADEK UBEZPIECZENIA ZDROWOTNEGO
PRZEZ CHORYCH NA RAKA PLUCA

Andrzej Nowicki', Paulina Graczyk', Paulina Farbicka®
1ZAKLAD PIELEGNIARSTWA ONKOLOGICZNEGO COLLEGIUM MEDICUM W BYDGOSZCZY, UNIWERSYTET MIKOLAJA KOPERNIKA, TORUN, POLSKA

2 PANSTWOWA WYZSZA SZKOLA ZAWODOWA W KOSZALINIE, 10 WOJSKOWY SZPITAL KLINICZNY Z POLIKLINIKA, BYDGOSZCZ, POLSKA

STRESZCZENIE

Wprowadzenie: Dzieki wiedzy o zaleznosci pomiedzy akceptacja choroby a checig wspdtptacenia za leczenie u chorych na raka ptuca mozemy probowac oceni¢, czy wprowadzenie
wyzszych sktadek ubezpieczenia zdrowotnego bytoby zasadne i akceptowalne.

Cel pracy: Sprawdzenie sktonnosci chorych na raka ptuca do ptacenia wyzszych sktadek ubezpieczenia zdrowotnego, w zaleznosci od ich akceptacji choroby.

Materiaty i metoda: Badanie przeprowadzono w 2016 roku w Centrum Onkologii w Bydgoszczy i Kujawsko-Pomorskim Centrum Pulmunologii w Bydgoszczy. W badaniu
uczestniczyto tych samych 87. chorych przed operacja raka ptuca i po niej. Do badania uzyto autorskiego kwestionariusza ankiety oraz Skali Akceptacji Choroby.

Wyniki: MezczyzZni stanowili 75% badanych, 65% byto w wieku 50—69 lat. Przed operacja 34. (39,1%) chorych stwierdzito, Ze sa sktonni pfaci¢ wyzsza sktadke na ubezpieczenie,
natomiast po operacji 65 (74,7%); p<0,001. Przed operacja 34 pacjentéw (39%) sktonnych byto ptaci¢ wyzsza sktadke, najwiecej — 21. (61,8%) 0 10%, natomiast najmniej — 2
(5,9%) 0 100%. Natomiast po operacji sposréd 65 (74,7%) chorych 30 (46,2%) wyrazito che¢ optacania sktadki wyzszej o 10%, natomiast najmniej — 9 (13,8%) 0 25%. Przed
operacja 34 chorych byto sktonnych ptaci¢ skfadke na ubezpieczenie zdrowotne wigksza srednio 0 26%, natomiast po operacji — 65 0s6b wyzszg $rednio 0 36,5%.

Whioski: Chorzy o nizszej akceptacji choroby, mieszkajacy w miescie, z wyksztatceniem srednim i bedacy po operacji s3 bardziej sktonni do pfacenia wyzszych sktadek na
ubezpieczenie zdrowotne. Ponad potowa chorych po operacji, z mniejsza akceptacja choroby na przecietnym poziomie, jest sktonna ptaci¢ na ubezpieczenie zdrowotne sktadki
Srednio wyzsze 0 36%.

SEOWA KLUCZOWE: rak ptuca, ubezpieczenie zdrowotne, akceptacja choroby

ABSTRACT

Introduction: Thanks to knowledge on the relationship between acceptance of disease and the willingness to co-pay for treatment in patients with lung cancer we can try to
assess whether their introduction would be justified and acceptable.

The aim: The purpose of the study was to examine the propensity of patients with lung cancer to pay higher rate of health insurance depending on their acceptance of the disease.
Materials and Methods: The study was conducted in 2016 at the Oncology Center in Bydgoszcz and the Kujawsko-Pomorskie Pulmonology Center in Bydgoszcz. The study
involved the same group of 87 patients before and after surgery because of lung cancer. The original questionnaire and the Acceptance of lliness Scale were used in the study.

Results: Men accounted for 75% of the respondents, 65% of them were 50-69 years old. Before the surgery 34 (39.1%) patients stated that they are willing to pay a higher rate
for health insurance, and 65 (74.7%) patients after the surgery (p <0.001). Among the 34 (39%) patients who were willing to pay a higher premium, before the surgery the
most of them 21 (61.8%) by 10% higher, while least 2 (5.9%) by 100% higher. In contrast, after the surgery among the 65 (74.7%) patients 30 (46.2%) expressed a willingness
to pay premiums by 10%, while the lowest 9 (13.8%) by 25% higher. Before the surgery 34 patients were willing to pay health insurance by 26% higheron average while 65
patients had an average increase of 36.5%.

Conclusions: Patients with lower acceptance of the disease, living in the city, with secondary education and undergone surgeryare more likely to pay higher health insurance.
More than half of the patients with lower acceptance of the disease are willing to pay higher premiums on health insurance by an average of 36%.

KEY WORDS: lung cancer, health insurance, acceptance of the disease

Wiad Lek 2017, 70, 3, cz. Il, 547-552

WSTEP zgonéw w Polsce. W 2014 r. liczba kobiet, ktére zmarly
Nowotwory pluca sa rozpoznawane w Polsce u okolo  na raka pluca, przekroczyta o ponad 1300 liczbe kobiet,
6000 kobiet i u 15000 mezczyzn w ciggu roku. Nowo-  ktére zmarly z powodu raka piersi. W populacji mezczyzn
twory ztosliwe stanowia druga co do wielkosci przyczyne  w ostatnim czasie zmniejszyt sie odsetek palacych, co spo-
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Tabela I. Dane socjodemograficzne.

wodowato utrzymujacy sie od ponad 15 lat spadek czgstosci

Zmienna Liczba % zachorowan i zgondéw na nowotwor pluc, ktéry w 2014 r.
. byt najczesciej rejestrowanym nowotworem u mezczyzn
kobieta 21 24,1 , g e L
Ple¢ : (14681 zachorowan). Stanowil réwniez najwiekszy odse-
mezczyzna 66 73,9 tek zgonow nowotworowych (15827 zgonéw). Natomiast
30-49 lat 9 10,3 wsrdd kobiet byt drugim najczesciej rejestrowanym nowo-
Wiek 50-69 lat 58 66,7 tworem (7322 zachorowan) i pierwsza przyczyng zgonow
powyze] 70 lat 20 230 nowot.worowych w tej poRulac]l (734%9 zgonow) [1]. Rfik‘
pluca jest nowotworem, ktory rokuje Zle, z powodu swojej
72‘:3\;‘2‘&"(‘:\,"\:’: 4 47,1 ztodliwosci oraz zazwyczaj zbyt pdznego wykrycia choroby.
Wyksztatcenie —— Rokowanie zalezy réwniez od stopnia zaawansowania,
srednie 33 37.9 typu histologicznego i leczenia. Nawet w przypadku wy-
wyzsze 13 14,9 leczenia raka ptuca wielu chorych pozostaje niezdolnych
Miejsce wies 23 26,4 do pracy [2].
zamieszkania iasto py 736 W P.olsce, s’wiac/lczenia .sektora zdrowo‘Fnego s3 ﬁnansowane
: gléwnie ze srodkéw publicznych. Ich udziat stanowi okoto 70%
Aktywnos¢ pracuje >/ 655 i jest stosunkowo duzy w poréwnaniu do innych krajow [3].
zawodowa nie pracuje 30 345 W modelu spolecznych ubezpieczen zdrowotnych zrodlem
Tabela Il. Skfonnos¢ ptacenia sktadki.
. . L Przed operacja Po operacji
Stwierdzenie Odpowiedz - - p
Liczba chorych  odsetek [%] Liczba chorych  odsetek [%]
Sktonnos¢ ptacania wyzszej sktadki tak 34 391 65 74,7 <0.001
na ubezpieczenie zdrowotne nie 53 60,9 22 253 '
N=34 N=65
0 10% 21 61,8 30 46,2
Sktonnos¢ podwyzszenia sktadki na 025% 88 9 138
ubezpieczenie zdrowotne 050% 8 23,5 15 23,1 0,003
0 100% 59 1 16,9
$rednia %/ SD 26,0/25,19 36,5/32,91

Tabela IlI. Réznice w liczbie chorych sktonnych do ptacania wyzszej sktadki na ubezpieczenie zdrowotne oraz deklarujacych srednia wyzszg sktadke
pred operacjq i po niej a wybrane zmienne.

Liczba chorych, ktérzy po

Liczba chorych, ktérzy po

Zmienna operacji zmienili zdanie P operacji zmienili zdanie p
(wyzsza sktadka) (wyzsza Srednia sktadka)
kobieta 6 0,142 4 0,715
Ptec
mezczyzna 29 <0,001 11 0,021
30-49 lat 3 0,109 5 0,043
Wiek 50-69 lat 24 <0,001 0,295
powyzej 70 lat 8 0,059 4 0,465
podstawowe/ 19 <0,001 2 10
zawodowe
Wyksztaicenie érednie 13 0,007 7 0,018
wyzsze 3 0,109 0,249
Miejsce miasto 24 <0,001 14 0,041
zamieszkania wieé 1 0,003 1 -
Aktywnos¢ nie pracuje 12 0,011 6 0,208
zawodowa pracuje 23 <0,001 0,086
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Tabela IV. Pte¢, wiek, wyksztatcenie, aktywnos¢ zawodowa i miejsce zamieszkania a sktonnos¢ ptacania wyzszej sktadki ubezpieczenia zdrowotnego

pred operacja i po niej.

. Przed operacja Po operacji
Zmienna
liczba/odsetek [N/%] p liczba/odsetek [N/%] p
kobieta 10/ 47,6 14/ 66,7
Pte¢ - 0,363 0,336
mezczyzna 24/ 36,4 51/773
30-49 lat 6/ 66,7 9/100,0
Wiek 50-69 lat 20/ 34,5 0,429 42/72,4 0,182
powyzej 70 lat 8/40,0 14/70,0
podstawowe/ zawodowe 11/26,8 28/ 68,3
Wyksztatcenie srednie 15/ 45,5 0,015 26/78,8 0177
wyzsze 8/61,5 11/ 84,6
iei miasto 30/ 46,9 50/78,1
Mlejsce . 0,014 0,227
zamieszkania wies 4/17,4 15/ 65,2
1 nie pracuj 11/ 36,7 21/70,0
Aktywnos¢ pracuje 0743 0,469
zawodowa pracuje 23/ 40,4 44/77,2
Tabela V. Srednie punktowe stwierdzen akceptacji choroby — przed operacja i po niej.
Przed operacja Po operacji
Stwierdzenie : -
Srednia/ SD Srednia/ SD
Mam kfopoty z przystosowaniem sie do ograniczen narzuconych przez chorobe 3,05/1,10 2,24/1,03
Z powodu swojego stanu zdrowia nie jestem w stanie robic tego, co najbardziej lubie 2,99/0,92 2,30/ 1,02
Choroba sprawia, ze czasem czuje sie niepotrzebny 3,20/ 1,02 2,63/1,10
Problemy ze zdrowiem sprawiajg, ze jestem bardziej zalezny od innych niz tego chce 3,20/ 1,06 2,30/1,16
Choroba sprawia, ze jestem ciezarem dla swojej rodziny i przyjaciot 3,47/ 1,04 2,89/1,30
Méj stan zdrowia sprawia, ze nie czuje sie cztowiekiem petnowartosciowym 3,30/1,17 2,75/ 1,28
Nigdy nie bede samowystarczalnym w takim stopniu, w jakim chciatbym by¢ 3,15/ 1,15 2,23/1,16
Mysle, Zze ludzie przebywajacy ze mna sa czesto zaktopotani z powodu mojej choroby 3,85/1,30 3,55/ 1,26

finansowania jest oplacanie sktadki ubezpieczeniowej. Akcep-
tacja oplaty skladki jest spowodowana ryzykiem nieuchronnej
choroby, kosztownego leczenia, diagnostyki. Zebrane $rodki
powinny by¢ tak skalkulowane, aby zapewni¢ dostateczne fi-
nansowanie opieki zdrowotnej. Obecnie pojawily si¢ trudnosci
wzbilansowaniu tej kwoty, zwigzane ze starzeniem si¢ populacji,
postepem technologicznym w diagnostyce zwigkszajacym wy-
krywalnos¢, a wiec z pojawieniem sie wiekszej liczby chorych
onkologicznych wymagajacych dlugoterminowego leczenia.
Zmniejsza si¢ liczba 0sob zdolnych do pracy, a zwigksza liczba
korzystajacych ze $wiadczen. Na rynku pojawily sie komercyjne
ubezpieczenia majace na celu przyspieszenie uzyskania $wiad-
czenn medycznych. Ich zaletami jest transparentno$¢ przychodéw,
motywacja do podjecia pracy, sprzyjanie presji zdefiniowania
ryzyka zdrowotnego. Pokrycie wszystkich kosztow leczenia
ze $rodkéw publicznych jest coraz bardziej utrudnione, wiec
wydaje sie koniecznym przerzucenie czesci odpowiedzialnosci
finansowania opieki zdrowotnej na podmioty prywatne [3].
Az 90% zachorowan na raka pluca zwigzanych jest z inha-
lacja dymu tytoniowego. Leczenie raka ptuca kosztuje okoto
350 mln zf rocznie i rosnie, dlatego trzeba zastanowic sie, czy
warto umozliwi¢ $wiadomym zagrozenia chorobg palaczom

partycypacje w kosztach leczenia? Moze koniecznym byloby
wprowadzenie dodatkowych, dobrowolnych ubezpieczen
zdrowotnych [4]? Obecnie zdrowie ma szczegélny zwigzek
z ekonomig, a swiadomos¢ ryzyka wystapienia choroby u pala-
czy i wiedza na temat kosztow leczenia moze przektadac si¢ na
che¢ placenia wyzszych sktadek ubezpieczenia zdrowotnego.

CEL BADANIA

Gléwnym celem bylo sprawdzenie sktonnosci chorych na
raka pluca do placenia wyzszych skladek ubezpieczenia
zdrowotnego, w zaleznosci od ich akceptacji choroby.
Celem drugorzedowym pytanie: czy istnieje zwigzek
pomiedzy plcia, wiekiem, wyksztalceniem, aktywnoscia
zawodowg, miejscem zamieszkania, aktualng sytuacja
chorobows, a sklonnoscia do placenia wyzszych sktadek
ubezpieczenia zdrowotnego?

MATERIAL | METODA
Badaniom poddano 87. chorych w wieku 30 do 70 lat,
przed operacja i operacji raka pluca i po niej w Centrum
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Tabela V1. Poziom akceptacji choroby przed operacjg i po niej.

Przed operacja Po operacji
Poziom N % N % P
Niski 12 13,8 38 43,7
Przecietny 49 56,3 39 44,8
<0,001
Wysoki 26 29,9 10 11,5
Srednia akceptacji/ SD 26,2/ 6,49 20,89/ 6,44

Tabela VII. Poziom akceptacji choroby u chorych w zaleznosci od sktonnosci ptacenia wyzszej sktadki ubezpieczenia zdrowotnego przed operacja i po niej.

Przed operacja Po operacji
Wyzsza sktadka tak nie tak nie

Akceptacja choroby liczba [N] odsetek[%] liczba [N] odsetek[%] liczba [N] odsetek[%] liczba [N] odsetek[%]

Niski 6 17,6 6 11,3 16 471 22 41,5

Przecietny 21 61,8 28 52,8 14 41,2 25 47,2

Wysoki 7 20,6 19 358 4 11,8 6 11,3

Razem 34 100,0 53 100,0 34 100,0 53 100,0

Srednia akceptacji/ SD 24,32/ 6,42 27,4/ 6,30 20,88/ 6,01 20,89/ 6,75
p 0,069 <0,001

Onkologii im. Prof. Franciszka Lukaszczyka w Bydgoszczy
oraz w Kujawsko-Pomorskim Centrum Pulmunologii
w Bydgoszczy, w 2016 roku.

Wiaczono do badania: osoby oczekujace na leczenie
chirurgiczne po rozpoznaniu raka pluca i te same osoby
po zakonczonym leczeniu chirurgicznym w okresie nie
krétszym niz 14 i nie dluzszym niz 60 dni po operacji.

Pierwszym kwestionariuszem byta ankieta wlasna, podzie-
lona na dwie czgsci: dane socjodemograficzne i dotyczace
ubezpieczenia zdrowotnego. Druga ankieta to standaryzo-
wany kwestionariusz Skali Akceptacji Choroby zawierajacy 8
pytan, dotyczacych negatywnego postrzegania choroby. Jego
wynikiem jest okreslenie akceptacji choroby [5].

Badanie byto w petni anonimowe. Rozprowadzenie i gro-
madzenie ankiet bylo przeprowadzone przez osoby spoza
srodowiska badanego, ktére nie znaly jego danych perso-
nalnych. Osoby badane byly informowane o mozliwosci
i sposobie wypelnienia ankiet.

W analizie opisowej zastosowano tabele, w ktorych
przedstawiono liczebnos¢ i procent odpowiedzi na po-
szczegdlne pytania kwestionariuszy. Zastosowano takze
$rednig arytmetyczng i odchylenie standardowe. Wspot-
zalezno$¢ pomiedzy dwiema zmiennymi obliczono za po-
moca wspolczynnika korelacji R. Spearmana. Zastosowano
réwniez nieparametryczny test Wilcoxona stanowigcy nie-
parametryczng alternatywe testu t-Studenta dla zmiennych
powiazanych. Przyjeto poziom istotnosci p<0,05.

WYNIKI
CHARAKTERYSTYKA GRUPY BADANEJ

Wiekszo$¢ badanych chorych — 66 (75,9%) — stanowily ko-
biety. Najliczniejsza grupe — 58 (66,7%) — stanowili badani
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w wieku 50—-69 lat, najmniej liczng - 9 (10,3%) — w wieku
30-49 lat. Najwiecej badanych — 41 (47,1%) — posiadato
wyksztalcenie podstawowe/zawodowe, najmniej —13
(14,9%) — wyksztalcenie wyzsze. Wiekszo$¢ chorych —64
(73,6%) — mieszkata w mie$cie. Najliczniejsza grupe — 57
(65%) — stanowily osoby pracujace (tab. I).

UBEZPIECZENIA ZDROWOTNE
Przed operacja — 34 osoby (39,1%) stwierdzily, ze s sklonne
placi¢ wyzsza skladke na ubezpieczenie zdrowotne, nato-
miast po operacji — 65. (74,7%); p<0,001. Przed operacja
34 (39%) chorych sktonnych bylo placi¢ wyzsza skladke
ubezpieczenia zdrowotnego, wérdd nich najwiecej - 21.
(61,8%) sklonnych bylo placi¢ o 10% wyzsza, natomiast
najmniej - 2. (5,9%) o 100% wyzsza. Natomiast po operacji
wsrod 65. (74,7%) chorych -30. (46,2%) wyrazito che¢ opta-
cania sktadki wyzszej o 10%, natomiast najmniej - 9. (13,8%)
0 25%.Przed operacja 34. chorych bylo sktonnych placi¢
skladke na ubezpieczenie zdrowotne wiekszg srednio o0 26%,
natomiast po operacji - 65 0s6b $rednioo 36,5% (tab. II).
W5réd osob, ktore po operacji zmienity zdanie i wyrazity
che¢ oplacania wyzszych skladek ubezpieczenia zdrowot-
nego najwiecej — 29 — byto mezczyzn, 24 chorych bylo
w wieku 5069 lat, 19 z wyksztalceniem podstawowym/
zawodowym, 24 mieszkajacych w miescie oraz 23 pracu-
jacych (p<0,001). Wsrdd oséb, ktdre po operacji zmienity
zdanie i wyrazily che¢ placenie $redniej wyzszej skladki
ubezpieczenia zdrowotnego najwiecej byto mezczyzn (11);
p=0,021, 6 chorych w bylo wieku 30-49 lat (p=0,295), 7
z wyksztalceniem $rednim (p=0, 018), 14 mieszkajacych
w miescie (p=0,0 41) i 9 pracujacych (p=0,086) (tab. III).
Przed operacja pte¢ chorych, wiek oraz aktywno$¢
zawodowa nie mialy wptywu na che¢ placenia wyzszej
skladki (p>0,05), natomiast mialy miejsce zamieszkania
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(miasto) i wyksztalcenie (p<0,05). Po operacji, zadna ze
zmiennych nie wplyneta na che¢ placenia wyzszej skladki;
p>0,05 (tab.IV).

AKCEPTACJA CHOROBY
Ze wszystkich stwierdzen dotyczacych akceptacji choroby
przed operacjg najwyzej chorzy ocenili zdanie: mysle, ze
ludzie przebywajacy ze mnag s3 czgsto zaklopotani z po-
wodu mojej choroby ($rednia 3,85) oraz choroba sprawia,
ze jestem ciezarem dla swojej rodziny i przyjaciot (§rednia
3,47). Natomiast najnizej poczucie: mam klopoty z przy-
stosowaniem si¢ do ograniczen narzuconych przez chorobe
(Srednia 3,05) oraz z powodu swojego stanu zdrowia nie
jestem w stanie robi¢ tego, co najbardziej lubie (srednia
2,99). Ze wszystkich stwierdzen akceptacji choroby po
operacji, najwyzej chorzy ocenili poczucie: mygle, ze ludzie
przebywajacy ze mng sg czesto zaklopotani z powodu mojej
choroby ($rednia 3,55) oraz choroba sprawia, ze jestem cie-
zarem dla swojej rodziny i przyjaciot (§rednia 2,89). Nato-
miast najnizej poczucie: mam klopoty z przystosowaniem
sie do ograniczen narzuconych przez chorobe (srednia
2,24) oraz, ze nigdy nie bede samowystarczalnym w takim
stopniu, w jakim chciatbym by¢ (srednia 2,23) (tab.V).
Przed operacjg przecietny poziom akceptacji choroby
miato 49 (56,3%) chorych, -12. (13,8%) niski. Natomiast
po operacji -39. (44,8%) przecietny i 38. (43,7%) wysoki.
Poziom akceptacji choroby roznit sie przed i po operacji
u 58 osob. U 29. poziom akceptacji byl taki sam, u 45.
nastgpil spadek akceptacji, natomiast u 13. 0s6b wzrést
(p<0,001).Przed operacja $rednia punktowa akceptacja
choroby wyniosta 26,2 punktu (gérny, przecigtny poziom
akceptacji). Po operacji srednia punktowa akceptacja
choroby wyniosta 20,89 punktu (dolny, przecigtny poziom
akceptacji) (p<0,001) (tab. VI).

AKCEPTACJA CHOROBY A SKLONNOSC DO
PLACENIA SKEADKI NA UBEZPIECZENIE ZDRO-
WOTNE PRZED OPERACJA | PO NIEJ

Przed operacjg 21 (61,8%) chorych z wyrazajacych skton-
nos¢ do placenia wyzszej skladki miato przecigtny poziom
akceptacji choroby i 28 (52,8%) z niewyrazajacych skton-
nosci. Natomiast po operacji odpowiednio 74 (41,2%) i 25
(47,2%) chorych. Przed operacja wyzsza §rednig — 27,4 ak-
ceptacji choroby mialy osoby w grupie z brakiem skfonnosci
do placenia wyzszej skladki, a ze sklonnoscig do ptacenia
— 24,32 punktu. Natomiast po operacji wyzsza $rednig -
20,89 mialy osoby z brakiem sktonnosci do placenia wyzszej
sktadki, a ze skfonnoscig — 20,89 punktu. Srednia punktowa
akceptacji choroby po operacji obnizyla si¢ znamiennie
u os6b nie wyrazajacych sklonnosci do placenia wyzszej
sktadki (p=0,001) (tab. VII).

DYSKUSJA
W badaniu wigkszos¢ chorych stanowili mezczyzni,
co ma potwierdzenie w epidemiologii raka ptuca. Byli

w wiekszosci w wieku 50-69 lat, aktywni zawodowo
i mieszkajacy w miescie.

Ubezpieczenie jest istotnym czynnikiem decydujacym
o dostepie do opieki zdrowotne;j. Jest rowniez jedna z po-
tencjalnych przyczyn rozbieznosci w wynikach opieki nad
chorym na raka pluca [6]. Nieoplacanie sktadki zdrowot-
nej powoduje ograniczenie lub catkowity brak dostepu
do opieki zdrowotnej. Z naszych badan wynika, ze przed
operacja ponad potowa badanych nie byta sktonna ptaci¢
wyzszej skladki, natomiast po operacji wigkszo$¢ zdecy-
dowana byla doptaca¢ do leczenia. Ta decyzja nie byla
zalezna od: pici, wieku i aktywnosci zawodowej, a zalezna
od wyksztalcenia (wyzsze) i miejsca zamieszkania (miasto).
Moze to $wiadczy¢ o wyzszej sSwiadomosci zdrowotnej tej
grupy osob, takze dzieki edukacji promujacej zdrowy styl
zycia. Przed operacja najchetniej deklarowano zwiekszenie
sktadki blisko o jedng trzecig, natomiast po operacji che¢
placenia wyzszej skladki wzrosta prawie o jedng druga
jej wysokosci. Tu juz ple¢, wiek, wyksztalcenie miejsce
zamieszkania i aktywnos$¢ zawodowa nie miaty wptywu na
podjecie decyzji o wysokosci zwigkszenia sktadki.

Pacjenci z ubezpieczeniem publicznym lub bez ubez-
pieczenia w poréwnianiu z chorymi z ubezpieczeniem
prywatnym (dodatkowym, z wigksza skladka), maja gor-
sze rokowania w zachorowaniu na raka ptuca. Posiadajg
wyzsze wskazniki zachorowalnosci, charakteryzuja sie
pozniejszym etapem diagnozy i nizszym przezyciem.
Ta grupa chorych rzadziej poddawana jest procedurom
leczniczym i czgsciej wystepuja tu choroby towarzyszace,
przewlekle, ktére s3 mniej podatne na leczenie [6]. Ubez-
pieczenie publiczne lub jego brak w poréwnaniu z prywat-
nym (wiekszym, dodatkowym) moze spowodowac wzrost
umieralno$ci na raka lub chorobe przewlekls. Zwiekszenie
stezenia CRP, palenia tytoniu, niskiej jakosci dieta oraz
wyzsze wskazniki BMI sg bardziej rozpowszechnione
u 0s6b z ubezpieczeniem publicznym. Ponadto czynniki
te zwigzane sg z wiekszym ryzykiem zachorowania na raka
i $miertelnosci z powodu choroby przewleklej [7].Stan
ubezpieczenia jest istotnym czynnikiem przewidujacym
przezycie pacjentéw z niedrobnokomoérkowym rakiem
pluca w stadium I [8].

Chorzy mieli najmniejszy problem ze stwierdzeniem
zwigzanym z zaklopotaniem rodziny z powodu wlasnej
choroby. Natomiast najwiekszym utrudnieniem byly dla
chorych trudnosci z przystosowaniem sie do sytuacji
chorobowej i niemoznos¢ wykonywania tych czynnosci,
ktore najbardziej lubig. Po operacji dodatkowo wzrosta
obawa, iz nie beda samowystarczalni w zadowalajacym
stopniu. U 58 chorych akceptacja choroby zmniejszyta sie
po operacji i byla na przecietnym poziomie. Akceptacja
choroby polega na przywréceniu réwnowagi psychicznej
pacjenta, zmniejszeniu dyskomfortu emocjonalnego
i pewnosci siebie. W badaniu z udziatem 73 chorych na
raka pluca ponad 60% w chwili diagnozy akceptowato
chorobe. Wykazano, ze wiek (do 60 lat) i czas, ktéry
uplynat od rozpoznania (do 6 miesiecy) sg istotnie zwig-
zane ze wzrostem zgody na chorobe oraz z mniejszym
uzaleznieniem od innych [9].
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Pacjenci majacy trudnos¢ z zaakceptowaniem choroby chet-
niej chcieli placi¢ wyzsze skfadki ubezpieczenia zdrowotnego.
Prawie pofowa 0s6b o niskim poziomie akceptacji choroby po
operacji wyrazata che¢ placenia wyzszych sktadek. Moze to
by¢ zwigzane z potrzeba podwyzszenia standardéw leczenia.
Pacjenci stosuja konstruktywne strategie radzenia ze stresem
— przede wszystkim strategie ducha walki i pozytywnego
przewarto$ciowania, natomiast w sytuacjach stresowych
strategie zadaniowa [10] Osoby, ktdre stosuja styl zadaniowy
doswiadczajg wigkszej checi dzialania i mniej bezradnosci.
W naszym badaniu pacjenci znajdowali si¢ we wczesnej fazie
choroby, w ktérej dominuje nadzieja na powrét do zdrowia.
Strategia unikowa pojawia si¢ gléwnie dopiero w dalszej fazie
leczenia przyczynowego. Jako$¢ zycia jest wigksza u pacjen-
tow bagatelizujacych chorobe, natomiast mniejsza u oséb
odczuwajacychlek [11, 12]. Prawdopodobnie pacjenci z niska
akceptacja choroby, odczuwali rowniez wiekszy lek i ich stra-
tegia radzenia sobie ze stresem byla unikowa. Czesciej chcieli
oplacac wyzsze skladki ubezpieczenia myslac, ze moga pomoc
im w radzeniu sobie z chorobg. Chorzy z wyzsza akceptacja
choroby prawdopodobnie bardziej bagatelizowali j3, a wigc nie
odczuwali potrzeby placenia wyzszych skladek. Identyfikacja
pacjentéw o niskim poziomie akceptacji choroby jest bardzo
wazna, gdyz ulatwi postepowanie z chorym, przynoszac ko-
rzy$ciw poprawie postepowania leczniczego i w konsekwencji
moze zmniejszy¢ koszty leczenia raka ptuca. Przeprowadzone
przez nas badanie nad sklonnoscig ptacenia wyzszych skladek
ubezpieczenia zdrowotnego u chorych na raka ptuca wwcze-
snym okresie leczenia ma charakter pionierski i w zwigzku
z tym nie udalo si¢ odnies¢ do innych badan zwigzanych
z tym tematem.

WNIOSKI

1. Chorzy o nizszej akceptacji choroby, mieszkajacy
w miescie, z wyksztalceniem srednim i bedacy po ope-
racji sg bardziej skfonni do ptacenia wyzszych sktadek
ubezpieczenia zdrowotnego.
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2. Ponad potowa chorych po operacji z mniejsza akcep-
tacja choroby na przecigtnym poziomie jest sklonna
placi¢ wyzsze sktadki na ubezpieczenie zdrowotne
$rednio o 36%.
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CLINICAL AND PSYCHOPATHOLOGICAL CHARACTERISTICS OF
THE AUTOAGRESSIVE BEHAVIOR IN PATIENTS WITH THE FIRST
PSYCHOTIC EPISODE WITH CONSIDERING CIRCADIAN RHYTHMS

Dmytro l. Boiko, Lilia V. Zhyvotovska, Grigorij T. Sonnik, Andrij M. Skrypnikov
HIGHER STATE EDUCATIONAL INSTITUTION OF UKRAINE “UKRAINIAN MEDICAL STOMATOLOGICAL ACADEMY, POLTAWA, UKRAINE

ABSTRACT

Introduction: The high rate of autoagressive action in patients with psychotic symptoms manifested during the beginning of active psychopharmatherapy, and they are often
the reason for psychiatric help. The continuous growth of autoagressive behavior indicates the number of unsolved problems in clinical suicidology.

Aim: The aim of this research was to explore the clinical and psychopathological characteristics of the autoagressive behavior in patients with the first psychotic episode with
considering circadian rhythms.

Material and Methods: There was a research in regional clinical psychiatric hospital and 130 patients were involved in the research with autoagressive behavior during the
first psychotic episodes. Clinical and psychopathological, psychodiagnostic and statistical methods were used. Characteristic clinical manifestations of first psychotic episode
is determined by PANSS [1986] and BPRS [1962], level of suicidal risk is determined by Lyuban-Plotstsa’s scale [2000], characteristics of biological rhythms is established by
Estberg’s questionnaire [1986].

Results: Certain psychiatric symptoms were associated with the level of suicide risk in the first episode of psychosis, such as «tension”, «hostility”, <mannerisms and posturing,
«excitement», «suspiciousness», «<somatic concern», «anxiety», «depression», «quilt». Circadian rhythms include the level of risk occurrence and severity autoagressive behavior
such as clearly and dimly expressed evening types of daily activity.

Conclusions: Therefore, further research of autoagression during the first psychotic episode with considering the influence of biological rhythms is a given area of current

research in psychiatry aimed to improve the prevention, treatment and rehabilitation.

KEY WORDS: first psychotic episode, autoaggresive behavior, circadian rhythms.

INTRODUCTION

The first psychotic episode identified as a severe mental
disorder in modern research [1, 2]. This category includes
patients who had psychotic symptoms firstly and who were
not on dispensary previously. The first psychotic episode
can be the initial of different nosological forms of mental
disorders such as schizophrenia, schizoaftective disorder,
organic, vascular, intoxication psychosis may be a mem-
ber of depressive and manic phase of bipolar affective
disorder [3, 4]. However, some scientists believe that the
majority of patients with the first psychotic episode deals
with diagnostic criteria for schizophrenia and acute poly-
morphic psychotic disorder [5, 6].

The observation period in patients who has psychotic
episode at this moment provides the explore autoagres-
sive behavior. According to the literature, the high rate of
autoagressive action in patients with psychotic symptoms
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manifested during the beginning of active psychopharma-
therapy, and they are often the reason for psychiatric help
[7, 8]. There is a high probability of autoagression which
was observed during the first two years after the first ep-
isode of psychosis. These recent researches evidence that
the greatest risk of autoagressive behavior observed in
the manifest of acute polymorphic psychotic disorder and
paranoid forms of schizophrenia can manifest as suicidal,
parasuicidal, pseudosuicidal and a suicidal behavior and
requires individual assessment in each clinical case to
choose preventive treatment approach. The continuous
growth of autoagressive behavior indicates the number of
unsolved problems in clinical suicidology [9, 10].
Significant drawbacks in the development of the above
problems is the fact that at present not enough attention
paid to the impact on the development of biological
rhythms of autoagressive behavior during the initial
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1 - positive symptoms,
2 —negative symptoms,
3 — general psychopathological symptoms.
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Fig. 1. The distribution of patients with the first psychotic episode by PANSS depending on the level of suicide risk

psychotic episode. Although a number of researches
identify that the development of mental disorders is often
connected with biorythmological dysadaptation. It was
established that there are different relationship between
the medical and biological processes and biorythmological
features of patients with mental disorders. One of the most
investigated is the circadian organization of human physi-
ological functions that is synchronized with the change of
day and night (light and dark), which has the properties of
self-regulation and is highly sensitive to any stress effects
[11]. Research circadian rhythm in patients with different
mental disorders detects manifestations of external and
internal desynchronosis. This is an external desynchrono-
sis differences of objective indicators with subjective and
inconsistent individual circadian rhythms of physiological
functions includes an internal manifestations one. There
are scientific works, which have the role of the season, a
significant environmental factor that influences the initia-
tion and subsequent dynamics of depressive disorders and
the incidence of suicide. Proven correlation seasonal high
points of suicidal activity with depression rate, which is
the result of chronomedicine aspect of biorythmological
disruption in the phase dissonance of circadian rhythms
at rhythmogenic centers of suprachiasmatic and paraven-
tricular nuclei, epiphysis and hippocampus [12].

THE AIM

The aim of this research was to explore the clinical and
psychopathological characteristics of the autoagressive
behavior in patients with the first psychotic episode with
considering circadian rhythms.

554

MATERIAL AND METHODS

There was a research in regional clinical psychiatric hos-
pital and 130 patients were involved in the research with
autoagressive behavior during the first psychotic episodes.
Clinical and psychopathological, psychodiagnostic and
statistical methods were used. Clinical and psychopatho-
logical method is used for the assessment of patients, and
determines clinical features and pathological process.

The methods of statistical analysis of the results of
research conducted with the calculations of average size
(M), standard deviation (o). Statistical significance of
differences was analyzed by comparing two parameters
(Student’s t-test), by which determined the significance
of differences between the two groups in the average
value of any parameter. Characteristic clinical mani-
festations of first psychotic episode is determined by
PANSS [1986] and BPRS [1962], level of suicidal risk is
determined by Lyuban-Plotstsa’s scale [2000], charac-
teristics of biological rhythms is established by Estberg’s
questionnaire [1986].

There were 96 (73,8%) investigated women and 34
(26,2%) men, of which 84 patients relate to from 16 to 30
age category (64,6%), 38 patients relate to from 31 to 40
age category (29,2%), 8 patients relate to older than 40 age
category (6,2%).

They are distributed for marital status as follows: 47
(36,2%) people are married, 61 (46,9%) are unmarried,
17(13,1%) are divorced, 5 (3,8%) are widowed. They are
divided into such groups of people: 63 people (48,5%)
study, 19 (14,6%) work, 48 (36,9%) don’t work. The in-
vestigation was made by Lyuban-Plotstsa's scale which
determines the level of suicide risk. It was determined that
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13 patients were included in the first group and had a very
high test indicator (more than 14 points), 68 (53,3%) - in
the second group with high test indicator (11-13 points),
42 (32,3%) - in the third group with middle test indicator
(7-10 points) and 7 (4,4%) - in fourth group of patients
with low test indicator (4-6 points).

RESULTS END DISCUSSION

According to an analysis by the PANSS on subscale posi-
tive, negative and general psychopathological symptoms
one can conclude that the first group of patients with
positive symptoms had 88,4 + 0,75 points, negative ones
had 63,1 + 0,38 points, general symptoms were present
in 51,3 + 0,67 of points; in the second group of patients
with positive symptoms had 81,1 + 0,68 points, negative
symptoms represented 59,7 + 0,42 points, general symp-
toms presented 71,5 + 0,41 points; in the third group there
were positive symptoms - 51,3 + 0,73 points, negative
symptoms included 85,1 + 0,51 points, general symptoms
represented 66,9 + 0,31 points; the fourth group of patients
had positive symptoms with 54,7 + 0,54 points, negative
symptoms included 63,3 + 0,41 points, general symptoms
represented 73,4 £ 0,36 points.

Results of this research make it possible to conclude that the
prevalence of certain symptoms in a particular form of be-
havior that is among the investigated first and second groups
dominated positive symptoms (88,4 + 0,75 points and 81,1
+ 0,68 points, respectively), in patients of the second group
negative symptoms dominated (85,1 + 0,51 points) and the
fourth group of patients included general psychopathological
symptoms (73,4 + 0,36), as shown in figure 1.

Itis established by BPRS that in the first group of investi-
gated patients among in 7 patients (53,8%) dominated the
indicator of «excitement-tension» (17,2 + 0,41 points), 4
(30.8%) was «suspiciousness-hostility» (22,3 £ 0,57 points),
2(15,4%) was «anxiety-depression» (16,8 + 0,37 points);
26 (38,2%) of the second group was found the indicator
of «excitement-tension» (18,3 + 0,36 points), 30 (44,1%)
was «anxiety-depression» (15,7 + 0,33 points), 4 (5,9%) was
«unusual thought content» (15,9 + 0,58 points), 8 (11,8%)
had «apathy-motor retardation» (16,2 + 0,32 points); the
third group included 11 patients (26,2%) which were the in-
dicators of «unusual thought content» (18,4 + 0,73 points),
5(11,9%) had «anxiety-depression» (20,7 + 0,64 points), 3
(7,1%) had «suspiciousness-hostility» (18,2 + 0,74 points),
23 (54,8%) had «apathy- motor retardation», (20,7 + 0,45
points); the fourth group included 3 patients (42,9%) in
whom «apathy-motor retardation» was dominated (21,1
+ 0,65 points), 4 (57,1%) had «unusual thought content»
(17,3 £ 0,25 points).

Consequently, most patients from the first group
prevailed «excitement-tension» had indicator (53,3%),
in addition a significant proportion was «suspicious-
ness-hostility» indicator (30,8%), in second group had
«anxiety-depression» (44,1%), in a third group included
«apathy-motor retardation» (54,8%), there were «unusual
thought content» (57,1%) in the fourth group, as shown
in figure 2.

We had conducted a correlation analysis depending
on suicide risk in the investigated groups of patients
from certain psychopathological symptoms which were
defined by BPRS. It was established that in the first group
of patients relationship is very deep with such indicators
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as «tension» (r=0,237, p<0,01), « hostility» (r=0,181, p<
0,05), «mannerisms and posturing» (r=0,243, p<0,01),
«excitement» (r=0,263, p<0,01), «suspiciousness»
(r=0,197, p<0,05); in the second group there was estab-
lished that relationship is deep with «somatic concern»
(r=0,201, p<0,005), «anxiety» (r=0,194, p<0,05), «de-
pression» (r=0,237, p<0,01), «guilt» (r=0,256, p<0,01).
In the third and fourth groups there was not established
statistically significant relationship.

We used an Estberg's questionnaire to explore circa-
dian rhythms by means of which it was determined the
type of daily activity. Among patients in the first group
8 of them (61,5%) had clearly expressed evening type,
4 (30,8%) presented dimly expressed evening type, 1
(7,7%) included indifferent type. In second groups of
18 patients (26,5%) there were clearly expressed evening
type, 33 (48,5%) had dimly expressed evening type, 12
(17,6%) included indifferent type, 5 (7,4%) presented
dimly expressed morning type. It was marked that in 3
patients (7,1%) of the third group clearly expressed eve-
ning type, 9 (21,4%) had dimly expressed evening type,
20 (47,6) included indifferent type, 8 (19,0%) presented
dimly expressed morning type, 2 (4,9%) clearly expressed
morning type. 4 patients of the fourth group (57,1%)
had indifferent type, 2 (28,6%) included dimly expressed
morning type, 1 (14,3%) had clearly expressed morning
type, as shown in figure 3.

After analyzing relationship of the patients between risk
of autoagressive behavior and type of daily activity there
was established that a clear positive correlation observed
between type of daily evening activity (clearly and dimly
expressed) and increased levels of suicidal risk (r = 0,231, p
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<0,01). Thus, in patients with very high suicidal risk there
was marked clearly evening type of daily activity (61,5%)
compared to other groups (26,5% in the group with high
risk level, 7,1% in the group with an middle risk level) in
a group of high suicidal risk that was middle expressed
evening type (48,5%) compared with 30,8% in the group
with very high suicidal risk level, 21,4% of patents were in
the group with an middle risk level.

CONCLUSIONS

Consequently, certain psychiatric symptoms were asso-
ciated with the level of suicide risk in the first episode
of psychosis, such as «tension”, «hostility”, «xmanner-
isms and posturing, «excitement», «suspiciousness»,
«somatic concern», «anxiety», «depression», «guilt».
Circadian rhythms include the level of risk occurrence
and severity autoagressive behavior such as clearly and
dimly expressed evening types of daily activity. There-
fore, further research of autoagression during the first
psychotic episode with considering the influence of
biological rhythms is a given area of current research in
psychiatry aimed to improve the prevention, treatment
and rehabilitation.

This research is included in psychiatry, narcology and
medical psychology department s Higher State Educational
Institution of Ukraine “Ukrainian Medical Stomatological
Academy scientific research by «Clinical and psychopatho-
logical research and optimization treatment, rehabilitation
and prevention events at different mental disorders with
considering geliometeofactors and biological rhythms»
(Ne 0115U000839).
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GENE POLYMORPHISM OF XENOBIOTIC DETOXIFICATION
IN CHILDREN WITH BRONCHIAL ASTHMA

Liudmila Y. Lytvynets
DEPARTAMENT OF PEDIATRICS, IVANO-FRANKIVSK NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY, IVANO-FRANKIVSK, UKRAINE

ABSTRACT

Introduction: Children are the most susceptible to harmful external factors due to the incomplete development of all functional body systems. The ecological situation the
problem of influence of genetic and environmental factors on the pathogenesis of chronic respiratory diseases in children and its investigation is very impotent today. Among
it the bronchial asthma is a leader among bronchial and pulmonary diseases caused by the influence of pneumotropic pollutants.

The aim of our research was to study the phenotypic characteristics of asthma in Pre-Carpathian children with different types of allelic gene polymorphism of the first phase of
xenobiotic detoxification of microsomal epoxide hydrolases (mEPHXT1).

Material and Methods: The phenotypic peculiarities of bronchial asthma in 94 children from Ivano-Frankivsk region with different types of allelic gene polymorphism of the
first phase of xenobiotic detoxification — mEPXH1 have been investigated. The material of genetic investigations was DNA isolated from leukocytes of patients’peripheral blood.
Isolation and purification of DNA was carried out using commercial kits DIAtom TM DNA Prep200, GenePak DNA PCR test (LLC“Laboratory Iz0Gen”) according to the manufacturer’s
recommendations. The association between polymorphism of gene mEPXH1 and susceptibility to occurrence and severity of BA in children have been described.

Results: It has been established that the manifestation of asthma as eco-determined pathology is affected by individual types of metabolic activity of genes of xenobiotic
detoxification. It has been proved that patients with uncontrolled asthma have genotypes (Cand GG (p <0.05) much more often. Children with asthma often have high enzymatic
activity of a gene mEPHX1 (polymorphic variants of AG and AA-TT-TT). A“slow” functional state of gene mEPHX1 corresponding to homo- and hetero-zygotes for the mutant
alleles: CC-AA and TC-AA is also a frequent phenomenon.

Condlusions: It has been established that bronchial asthma as eco-determined pathology is affected by individual variants of metabolic activity of genes of xenobiotic detoxification.

KEY WORDS: bronchial asthma, children, genes of xenobiotic detoxification.

INTRODUCTION

Identification of interacting specific genes and exogenous
factors which form human resistance to the environment is
of considerable interest for clinical medicine. However, the
range of reactions of different individuals to the same type
of the environmental influences is rather variable, ranging
from preservation of health in some people to the develop-
ment of serious diseases in others. If the same effectslead to
different reactions, this poses the question of causal factors
of such selectivity. It is known that children are the most
susceptible to harmful external factors due to the incomplete
development of all functional body systems. Therefore, due
to unfavourable ecological situation the problem of influence
of genetic and environmental factors on the pathogenesis of
chronic respiratory diseases in children and its investigation
is topical today. BA is a leader among bronchial and pul-
monary diseases caused by the influence of pneumotropic
pollutants. The enzymes of xenobiotic biotransformation
system play an important role in protecting the lungs from
toxic substances [1, 3, 5, 11]. Biotransformation consists
in the modification of xenobiotic physical properties from
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lipophilic to hydrophilic that facilitates their removal from
the body. Protection system from xenobiotics is regulated
by genes of xenobiotic detoxification (GXD) and presented
by three-stage process, including the first phase of activa-
tion, the second phase - the neutralization, and the third
phase - excretion of xenobiotics from the body [2, 4, 5, 6].
Entering the body xenobiotics are activated by enzymes of
cytochromes P-450, flavin-linked monooxygenases, ester-
ases, aldehyde dehydrogenases and microsomal epoxide
hydrolases which participate in the reactions of oxidation,
restoring and hydrolysis of xenobiotic molecules, forming
the intermediate electrophilic metabolites — soluble com-
pounds possessing genotoxic properties. All these enzymes
are localized in the membranes of the endoplasmic reticu-
lum and belong to microsomal or monooxygenase system
or metabolism [6, 7, 9, 12].

THE AIM
The aim of our research was to study the phenotypic
characteristics of asthma in Pre-Carpathian children with
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different types of allelic gene polymorphism of the first
phase of xenobiotic detoxification of microsomal epoxide
hydrolases (mEPHX1I).

MATERIAL AND METHODS

The study involved 94 children aged 6 to 18 years, patients
with BA who were hospitalized in Ivano-Frankivsk Regional
Pediatric Hospital at Allergic department during 2009-2010.
The diagnosis of asthma was verified in accordance with the
Protocol of diagnosis and treatment of BA in children Ne868
from 03.10.2013. According to the level of controllability for
asthma, taking into account the results of BA control test
(GINA, 2009) the children were divided into two groups: 44
patients (46.8%) — with partially controlled asthma (PCBA),
50 patients (53.2%) — with uncontrolled asthma (UCBA). The
control group consisted of 157 children who live in different
parts of Ivano-Frankivsk region, selected by random sampling.
The material of genetic investigations was DNA isolated from
leukocytes of patients’ peripheral blood. Isolation and purifi-
cation of DNA was carried out using commercial kits DIAtom
TM DNA Prep200, GenePak DNA PCR test (LLC “Laboratory
IzoGen”) according to the manufacturer’s recommendations.
Polymorphic variants of a gene mEPHX1 were identified using
multilocal PCR. Mathematical processing of the results was
performed using the statistical program Statistica.

RESULTS AND DISCUSSION

During the investigation we analyzed gene polymorphism
of the first phase of xenobiotic detoxification in general
sampling of patients with asthma and in control group.
The complex analysis of gene polymorphism encoding
enzymes of the first phase of xenobiotic biotransformation,
i.e. mEPHX1 discovered a number of consistent patterns.

A comprehensive analysis of gene mEPHX1 polymor-
phism in healthy children and in 94 patients with asthma
revealed a number of regularities. Thus, the most common
deletions among healthy children are TC (64) (41.0%) and
TT (69) (44.0%) and AA (99) (63.0%)

Analysis of frequency combinations of genotypes
mEPHX1 of xenobiotic detoxification gene mEPHX1 in
children with varying degrees of BA controllability proved
that phenotypic variant of asthma is largely determined by
the state of genotype.

Thus, homozygous mutant deletion of CC (His113His) in
patients with PCBA was in 6 cases, and in patients with UCBA
in 9 cases, i.e. 8.5% more common in the children with UCBA.

Comparison of frequencies of alleles and genotypes TC
(Tyr113His) in patients with varying degrees of asthma
control revealed that in children with UCBA the propor-
tion of hetero-agents was 14 (31.8%) versus 23 (46.0%) in
children with PCBA; a significant difference with the same
rate was observed in healthy children (P <0.05).

The frequency of the normal homozygous allele TT (Tyr-
113Tyr) in children with different phenotypes of asthma and
healthy too, did not differ significantly. As for availability of
polymorphic variants of the locus A415G gene mEPHXI in

children with varying degrees of the disease control, the fol-
lowing data were obtained: in children with UCBA a homo-
zygous GG variant was noticed in 6 cases, and its frequency
was significantly higher than in healthy children (P <0.05).

It is known that the prevalence of homozygous GG vari-
ant indicates the increased activity of the enzymes encoded
by the gene mEPHX1I to 20.0%.

Thus, in children with a severe asthma, despite high
enzymes activity, the severity of illness is defined by a low
activity of gene products of the second phase of xenobiotic
detoxification. In such patients the increased activity of
enzymes encoded by the gene mEPHX1, induces the accu-
mulation of active intermediates, contributes to oxidative
stress and, as a result the disease.

Homozygous variant AA (His139 His) in children with
PCBA and UCBA was almost at the same level: 24 (48.0%)
and 21 (47.6%) respectively, and occurred much less fre-
quently than in healthy children 99 (63.0%) (P <0.05).

Heterozygous variant AG (His139Arg) more often, i.e. in
21 (42.0%) was observed in children with PCBA, but the
difference was not evidental. At the same time, this variant
occurred in 46 healthy children, that is more often than in
patients with asthma (P <0.05).

Thus, genetic testing of children with BA on the basis of
genes detoxification of xenobiotics of the first phase and
their combinations can detect in the genome the tendencies
to BA appearance and development of the disease of certain
degree of controllability.

Prospects for further research. Implementation of diag-
nostic methods of studying genetic markers in children
with asthma will allow predicting the severity of the disease
and enabling allergists, pediatricians, and family doctors
to identify ways to early prevention of the disease.

CONCLUSIONS

1. The realization of asthma as eco-determined pathology
is influenced by individual variants of metabolic activity
of genes of xenobiotic detoxification.

2. Participation of genes of xenobiotic metabolism in
modulating process of mutagenesis intensity of patho-
genetically severe forms of BA suggests their possible
contribution to the progression of the disease.

3. In children with inherited weak genotype the inactiva-
tion of xenobiotics is particularly slow and therefore the
circumstances for harmful influence of metabolites on
the body are especially realistic.
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MORPHOLOGICAL AND IMMUNOHISTOCHEMICAL
CHARACTERISTICS OF HUMAN TRIGEMINAL GANGLION
NEURONS IN THE PRENATAL PERIOD OF DEVELOPMENT

Ivan |. Starchenko, Yulia N. Vitko, Oleksii K. Prylutskyi, Sergii 0. Bilokon, Nataliia I. Vynnyk
HIGHER STATE EDUCATIONAL ESTABLISHMENT OF UKRAINE “UKRAINIAN MEDICAL STOMATOLOGICAL ACADEMY”, POLTAVA, UKRAINE

ABSTRACT

Introduction: Data related to the amount, size and morphological characteristics of cell elements of sensory ganglia at different stages of prenatal development has not
been fully elucidated in recent scientific publications. At the same time publications considering the study of cell structure of trigeminal ganglion in the postnatal period
confirm heterogeneity of its neurons.

The aim of the research was to study morphological and immunohistochemical characteristics of human trigeminal ganglion neuronsat 1214 weeks of prenatal development.
Material and Methods: The study was made on 24 trigeminal ganglions of 12 human fetuses at 12 to 14 weeks of prenatal development after abortion made on social and medical indications.
Results: Atthe studied period of the intrauterine development nerve cells of the trigeminal ganglion significantly differed in size, tinctorial properties and degree of argentophility of the
perikaryon. At the same time, the number of small nerve cells with an average diameter of less than 15 um prevailed.

Immunohistochemical study allowed detecting the apparent Bcl-2 expression in the overwhelming number of small neurons; the expression of this marker has been observed in 50% of
cells of the medium-sized neurons. No Bcl-2 expression has been found in most of the large neurons. Almost all the neurons, regardless of the size, showed moderate Ki-67 expression,
protein S-100. VEGF expression has also occurred in the vast majority of the nerve cells of all size groups.

Conclusions: 1. Human trigeminal ganglion neurons both at 12-14 weeks of prenatal development and in postnatal period are represented by heterogeneous population. 2. Polymorphism
of trigeminal ganglion neurons has been found by all applied techniques. 3. Detected polymorphism is the evidence of processes of maturation and differentiation of neurons in human

trigeminal ganglion at 12-14 weeks of prenatal development.

KEY WORDS: trigeminal ganglion, neurons, prenatal development.

INTRODUCTION
Data related to the amount, size and morphological
characteristics of cell elements of sensory ganglia at
different stages of prenatal development has not been
fully elucidated in recent scientific publications. At the
same time publications considering the study of cell
structure of trigeminal ganglion in the postnatal period
confirm heterogeneity of its neurons. Thus Komer [1],
on the basis of the analysis of silver-impregnated speci-
mens suggested dividing trigeminal ganglion neurons
into four groups; while studying the tissue specimens
of human trigeminal ganglion, stained in hematox-
ylin- eosin and azan D. Krastev, et al. [2] divided all
neurons of trigeminal ganglion into seven groups on
the basis of the set of morphological properties. It was
also hypothesized about the functional heterogeneity of
neurons with various morphological characteristics [3].
Some publications [4] show that differentiation of
trigeminal ganglion neurons into various morphofunc-
tional classes in birds and mammals originates early
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in the prenatal period. At the same time it is noted
that maturation of diverse types of neurons occurs
nonsimultaneously; however this issue remains to be
understood to date.

THE AIM

The aim of the research was to study morphological and
immunohistochemical characteristics of human trigeminal
ganglion neurons at 12-14 weeks of prenatal development.

MATERIAL AND METHODS

The study was made on 24 trigeminal ganglions of 12
human fetuses at 12 to 14 weeks of prenatal development
after abortion made on social and medical indications.
Ethics and legal issues of the study have been resolved
under existing international conventions and Ukrainian
legislation, as well as bioethical principles, the Law of
Ukraine “On transplantation of organs and other ana-
tomical materials”, issued on 16.07.1999, No. 1007-XV. In
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compliance with the abovementioned legal documents in
every case sampling of objects for morphological study met
the standing procedure for the collection, transportation
and follow-up storage.

With the purpose of obtaining the images of microscopic
structure of trigeminal ganglion and conducting a subse-
quent immunohistochemical analysis part of trigeminal
ganglions was fixed in 10% neutral formalin during 24
hrs. After dehydration in spirits of the ascending densities
the specimens were embedded into paraffin according to
conventional technique with subsequent preparation of
histological 5-7 p sections, stained with hematoxylin and
eosin [5,6].

For detailed analysis of cell structure, after previous ex-
amination of them on hystotopographical preparations [7],
semi-thin sections were prepared from some pre-studied
at the macro- and microscopic levels trigeminal gangli-
ons according to the in-house method [8] and stained by
polychrome technique. Some part of the total amount of
specimens of trigeminal ganglions was impregnated with
silver nitrate with subsequent embedding into EPON-812,
preparation of semi-thin sections and finish staining of
individual sections by Mallory technique [9,10].

Immunohistochemical analysis has been carried out
using the “DAKO” (Denmark), Ready-to-Use monoclonal
antibodies (MCAB). Phenotypic features of trigeminal
ganglion neurons were studied by evaluating the level
of expression of Ki-67 protein as a generic marker of the
proliferative activity, vascular endothelial growth factor
(VEGE), a Bcl-2 apoptosis regulator and S-100 protein.

RESULTS AND DISCUSSION

On the specimens stained with hematoxylin and eosin the
majority of neurons were round and oval-shaped, seldom
polygonal with one nucleus, containing 1-2 nucleoli. It
should be noted that polygonal irregular shape of individu-
al neurons is, probably, in our opinion, caused by inevitable
postmortem changes and deformation in the process of
fixation and dehydration. Apparently, it is for this reason
that some researchers, who have studied the cells of human
sensory ganglions, describe a significant diversity of shapes
of karyoplasms in neurons, which is much less pronounced
in the ganglions of laboratory animals.

Our previous studies of metric characteristics of cell
elements of human trigeminal ganglion enabled to divide
the neurons of the latter into three groups, depending on
the mean diameter: small (up to 15 p), medium-sized (15
to 20 u) and large (over 20 p). At the same time it should be
noted that proportion of small neurons visibly predominat-
ed in the studied period of prenatal development [11]. The
perikaryon of the latter was round-shaped or had irregular
shape with relatively large nucleus, occupying major part
of cytoplasm volume.

The nucleus/cytoplasm ratio in the medium-sized neu-
rons shifted to cytoplasm side, as compared with above-
mentioned neurons. In this way the population of neurons
was heterogeneous in this size group. Round, oval and
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irregular polygonal-shaped neurons have been found there
in equal parts. All three types of cells had centric nuclei,
occupying approximately half of the perikaryon, containing
1-2 medium-sized hyperchromic nucleoli.

Round to oval-shaped perikaryon was the most typical
in large neurons. Among them the predominant number
of cells with relatively pale nuclei, as well as few neurons
with dark hyperchromatic nuclei has been distinguished.
At the same time it should be noted that no evidence of
mitotic activity of neurons has been detected during each
observations. Consequently, we hypothesize that at this
stage no multiplication of neurons occurs, but only its mat-
uration and differentiation. Small neurons with karyoplasm
of indistinct color and shape should be considered the least
differentiated cell bodies in the population.

Fewer amounts of neurons with dark nuclei have been
found among large and medium-sized cells. At the same
time tinctorial properties of the cytoplasm enables to dis-
tinguish dark and light neurons among them.

The analysis of the semi-thin sections stained by poly-
chromatic technique and impregnated with silver nitrate
provided with more detailed view on structural organi-
zation of trigeminal ganglion neurons at 12-14 weeks of
prenatal development. Thus semi-thin sections showed
that the shape of the majority of neurons was round to
ovoid and only few cells were characterized by the irreg-
ular polygonal shape of the perikaryon. All observations
showed that on the semi-thin sections neurons had more
regular and even boundaries, as compared with paraffin
sections stained with hematoxylin and eosin that confirms
indirectly our hypothesis about the considerable deforma-
tion of neurons during the preparation of micro specimens
according to conventional techniques.

On the semi-thin sections neurons with different stain
intensity of cytoplasm, from moderately basophilic in light
neurons to highly pronounced basophilia in dark ones, are
clearly distinguished. Maximum possible magnification
of the light microscope shows that the cytoplasm of neu-
rons has heterogeneous structure due to presence of clear
vesicle-like inclusions and lumpy bodies with intensive
basophilia. Apparently, the lumpy basophilic body is rep-
resented by the cytoplasm areas, rich in flattened cisterns
of granular endoplasmic reticulum, containing numerous
ribosomes, called Nissl substance (Fig.1).

Itis possible that vesicular inclusions are also represented
by the bioplasts, which are hardly to be indentified at the
optical light level. It should be taken into account that the
formation of such structures occurs during the fixation
and preparation of the microspecimens.

At the same time, during electron microscopic analysis of
trigeminal ganglion neurons some publications considered
similar structures as the formations close to granules of
adrenaline and noradrenaline according to the set of mor-
phological properties [12,13,14]. It is noteworthy that in
most neurons the described vesicular structures are located
relatively evenly in the cytoplasm, and visualized the most
distinctly in large neurons with dark cytoplasm whereas
in the light neurons they were practically not observed.
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Fig.1. Cell elements of human trigeminal ganglion at 12-14 weeks of
prenatal development. Polychrome stain. x 900.

1 —small neuron with hyperchromatic cytoplasm and fuchsinophil nuclei; 2
—medium-sized neuron with clear nucleus and clear cytoplasm; 3 —medium-
sized neurons with vesicular inclusions in cytoplasm; 4 — large neurons with
vesicular inclusions in cytoplasm; 5 — mantle cells; 6 — fibroblasts.

Fig. 3. Internal structure of human trigeminal ganglion at 12-14 weeks of
prenatal development. Semi-thin section. Silver impregnation with finish
Mallory’s stain. x 400 .

1—neurons with poor argentophilia and moderate basophilia of cytoplasm;
2 —neurons with argentophilic inclusions in the perikaryon;

3 — funiculi.

On the semi-thin sections nuclei of neurons were
mainly round-shaped with one, seldom two, nucleoli and
visibly differed in stain intensity. Thus, in some magni-
fication it is possible to identify three types of nuclei on
the basis of this feature on the semi-thin sections, stained
by polychrome technique. Nuclei with indistinct fuchsin-
ophilia were found the most frequently and were typical
for large and medium-sized neurons with hyperchromatic
cytoplasm. Light nuclei were found less frequently in
contrast to nuclei mentioned above and were identified
in the neurons of all size groups, cytoplasm of which had
poor tinctorial properties. Basophilic nuclei were seldom
found, too, mainly in small neuron with hyperchromatic
cytoplasm (Fig.1).

Fig. 2. Internal structure of human trigeminal ganglion at 12-14 weeks
of prenatal development. Semi-thin section. Silver impregnation. x 900 .
1 - neuron with moderate argentophilia of perikaryon; 2 — neuron with
intensive argentophilia of perikaryon; 3 — argentophilic granules in the
perikaryons of neurons; 4 —nerve-cell processes; 5 — bifurcation of nerve-
cell processes; 6 — funiculi; 7— hollow spaces in neuron nuclei’s places.

g

Fig.4. Immunohistochemical study of human trigeminal ganglion neurons
at 12-14 weeks of prenatal development. x 600

a—reaction of monoclonal antibodies to Bcl-2; b — reaction of monoclonal
antibodies to Ki-67; ¢ — reaction of monoclonal antibodies to S-100; d
— reaction of monoclonal antibodies to VEGF.
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It should be noted that both on regular histological
sections and semi-thin sections stained by polychrome
technique no lipofuscin pigment has been found in the
karyoplasm of neurons of all types, presence of which is
very typical for sensory ganglions neurons at the postnatal
period of development, especially in elderly and senior
people [15].

Another picture has been observed on the semi-thin
section, impregnated with silver nitrate. This technique
showed that almost all neurons were round-shaped or
ovoid with even distinct borders. At the same time neurons
with irregular polygonal shape were practically not found.
The distinctive characteristic of impregnated semi-thin
sections without additional staining is the possibility of
selective detection on the specimens of processes of indi-
vidual neurons, enabling us to expand the previous data.
During all observations we succeeded in visualization of
one process, branching from the neurocyton with its sub-
sequent division into two thinner branches in the distance
corresponding from half to two-three perikaryon diame-
ters. The latter bifurcated at an acute angle and seldom at
the right angle (Fig.2.).

The branches, originated after mitosis of the nerve-cell
process, represented by axon and dendron, respectively,
were wavy and formed rather dense net due to chaotic
twisting with processes of adjacent neurons.

Therefore, on the basis of the abovementioned facts, all
neurons of trigeminal ganglion at 12-14 weeks of prenatal
development should be considered as pseudounipolar
and scattered reports about the presence of bipolar and
multipolar neurons in trigeminal ganglion at later stages of
prenatal development and postnatal period are apparently
connected with certain difficulties in the interpretation of
complex spatial relationship between the neurocytons and
their processes.

Interestingly, during the major observations nuclei of
neurons are not impregnated with silver, and, consequently
without additional staining they look like optically empty
oval or round-shaped cavities. In additional staining of
impregnated semi-thin sections by Mallory technique the
nuclei become distinct without any visible morphological
difference from the similar ones on the polychrome stained
semi-thin sections.

Due to varying argentophilia of cytoplasm, some neurons
on the specimens, impregnated with silver nitrate have
visible differences, and, therefore, in certain magnification
it is possible to divide them into three groups on the basis
of such property. Neurons with moderate argentophilic
cytoplasm are assigned to Group I, which is the most nu-
merous. Due to relatively equal distribution of silver, the
cytoplasm of such neurons has the homogeneous brownish
golden appearance. Basically, such neurons are large and
medium-sized.

The distinctive characteristic of neurons of Group II
is the intensive argentophilia of cytoplasm due to which
the latter is characterized by the homogeneous brown-
ish golden appearance. Neurons of such type have been
found in all size groups; however, the most numerous
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populations of them have been detected among small
neurons. Inhomogeneous impregnation of cytoplasm
is typical for neurons of Group III, due to which com-
pactly arranged dark brown granules have been found in
cytoplasm, mainly in the perinuclear space, against the
yellowish-golden background. Similar neurons have been
also found in all size categories.

More colorful picture, showing the tinctorial proper-
ties of neurons’ perikaryons, has been observed on the
silver-impregnated semi-thin sections with additional
staining of the latter by Mallory technique (Fig. 3).

In this case, neurons with cytoplasm stained light blue have
been found the most frequently. Most probably, karyoplasm
of such neurons has very poor argentophilic properties
and moderate basophilia. A significant amount of neurons
whose basophilic cytoplasm contains argentophilic inclu-
sions, amount of which can vary within the wide range,
have been found, too. In addition the latter can have both
relatively homogeneous diffuse distribution of argentophilic
substance in all volume of perikaryon and concentrate in
the form of dark brown granules in the perinuclear area.

Scattered neurons with cytoplasm, colored dark brown
due to high argentophilia and with no visible basophilic
staining have been found (Fig.3).

Immunohistochemical study of human trigeminal gangli-
on neurons at 12-14 weeks of prenatal development enabled
detection of manifested intracellular Bcl-2 expression, with
relatively equal distribution in karyoplasm, in the over-
whelming majority of small neurons, whereas the intensity
of expression was evidently poorer in the medium-sized
neurons and was detected in approximately 50% of neurons.

Almost all neurons regardless of their size showed mod-
erate Ki-67 expression, characterized by the homogenous
staining of cytoplasm. Similarly, moderate to prominent
expression of S-100 protein was typical for neurons of all
size groups at the studied period of prenatal development.
VEGEF expression was also detected in the overwhelming
majority of neurons of all size groups and was irregular with
poor and moderate manifestation in approximately the same
number of neurons (Fig.4).

CONCLUSIONS

1. Human trigeminal ganglion neurons both at 12-14
weeks of prenatal development and in postnatal period
are represented by heterogeneous population with sig-
nificant difference in shape, size, tinctorial properties
of nucleus and cytoplasm.

2. Polymorphism of trigeminal ganglion neurons has been
found by all applied techniques. In addition, the analysis
of the semi-thin sections, silver nitrate-impregnated
specimens and application of immunohistochemical
studies enables detection of more amounts of neurons’
subpopulations than in conventional methods of study.

3. Detected polymorphism is the evidence of processes
of maturation and differentiation of neurons in human
trigeminal ganglion at 12-14 weeks of prenatal devel-
opment.
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REGIONAL FEATURES OF THE MICROBIAL LANDSCAPE
OF URINE AND COMPARATIVE EVALUATION
OF ANTIMICROBIAL THERAPY IN CHILDREN WITH CYSTITIS

Tetyana 0. Kryuchko, Vira P. Kharshman, Inna M. Nesina, Nataliia V. Kuzmenko, Jaroslava M. Oleksiienko
STATE HIGHER EDUCATION INSTITUTION OF UKRAINE“UKRAINIAN MEDICAL STOMATOLOGICAL ACADEMY”, POLTAVA, UKRAINE

ABSTRACT

Introduction: Growing resistance of pathogens to antibiotics, including cross-resistance to other antimicrobial classes that are used in the treatment of recurrent infections
of the lower urinary system in children demands constant control of issues of regional antibiotic resistance. In the present days, in the empirical treatment of such patients
physicians still choose medications with preserved activity in relation to E. coli.

The aim of our study was to investigate the regional features of microbial landscape of urine in children with cystitis and study the efficacy of 7-day administration of Furamag
medicinal drug for the treatment of recurrent episodes of this disease in children.

Material and Methods: 65 children aged 5 to 16 years underwent clinical and laboratory examinations. The patients in Group | (33 children) received Furamag as an antimicrobial
therapy; the comparison group consisted of patients (32 children) who received cefuroxime axetil. The both therapies course duration was 7 days.

Results: Bacteriological examination results were indicative of prevalence of gram-negative opportunistic microflora; in particular, E. coli prevailed in the structure of isolated
causative agents (61.9%). Analysis of detected pathogens susceptibility to antimicrobial agents showed a high level of E.coli resistance to ampicillin, amoxicillin/clavulanate and
gentamicin (in 97.4% of cases), and in 50% of cases the E.coli were resistant to cefotaxime, ceftriaxone and cefuroxime. High rates of resistance of Enterococcus spp. (100%) and
Enterobacter spp. (96.7%) to cefuroxime, cefotaxime and ceftriaxone were recorded. Furamag demonstrated significantly higher bacteriological efficacy vs. cefuroxime axetil
as for eradication of the most clinically significant causative agents of cystitis identified in the Poltava region (93.9% and 68.8%, respectively, p <0.05). During the follow-up

study, anti-relapse efficacy of Furamag appeared to be 1.5 times higher as compared to the reference drug in the children examined (p <0.05).

KEY WORDS: infections of lower urinary system, children, antimicrobial resistance, furamag, cefuroxime axetil.

INTRODUCTION

Infections of lower urinary system in children are still a
relevant problem both in Ukraine and abroad, being among
the first in the structure of pediatric morbidity. Prevalence
of urinary tract infections (UTIs) determines not only its
medical, but also its social significance. It is indicated by the
world statistics on the incidence of this pathology, which
states about 150 million cases per 1 year and 6 billion USD
ofincurred expenses. In USA more than 7 million patients
per year seek for medical help on account of this pathology.
Besides, cystitis as a reason for visit is observed in more
than 2 million cases, and approximately 15% of antibiotic
therapy courses are associated with UTIs [1, 2, 11].

In the treatment of community-acquired UTIs empirical
approach is used, which is due to the structure of pathogens
causing this pathology (in 65-90% of cases the pathogens
are presented by E. Coli). Elimination of microbial-
inflammatory process in the urinary tract, which is taken
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as a basis of the therapy, is impossible without antibacterial
agents (ABA). Clinicians have a considerable amount of
these ABA in their arsenal, and the list of international
proprietary names of systemic ABA differs in every country.
However, their range is much limited in pediatric practice.
Fluoroquinolones (widely used for initial empirical
treatment of infections of lower urinary system in adults)
due to the age restrictions are prescribed in pediatric
practice only in case of pathogen multiresistance to
standard regimen drugs. According to the WHO formulary
for children, Guidelines of European Association of
Urology and American Urological Association, the drugs
of choice in the treatment of noncomplicated infections
of lower urinary system in children are oral second-third
generation cephalosporins or amoxicillin/clavulanate, or
trimethoprim (in accordance with the regional data of
microflora resistance) administered for 5-7 days (LE 1b),
and urinary antiseptics (nitrofurans, fosfomycin according
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to EUA guidance, 2015). Due to the relatively high
frequency of recurrences of lower urinary system infections
that represent 25-30% of cases within the first year after
the first episode of the disease, there is often a need for
antibiotic retreatment; thus, proper selection of initial
antimicrobial therapy for UTI will determine the efficacy
of treatment and disease prognosis [3, 15, 21]. Repeated
therapeutic and prolonged anti-relapse regimens used for
urinary tract sanitation often lead to side effects, such as
allergic reactions and changes in physiological composition
of child’s intestinal microbiota. The disadvantage of most
drugs is also represented by a limited number of oral dosage
forms adapted for children.

The data of European and domestic studies confirm
the global trends towards increasing resistance of
uropathogenic strains of E. coli to antibacterial agents
included into treatment regimens for community-
acquired infections of lower urinary system, especially to
co-trimoxazole (resistance - 20-30%), ampicillin (more
than 30%), first-generation quinoline (5-27%) [6-9].
Another disturbing feature is increasing resistance to
amoxicillin/clavulanate and fluoroquinolones (norfloxacin,
ciprofloxacin) in some European countries: 9 and 15%,
respectively [9].

The results of multicenter studies demonstrated
resistance of more than 80% of E. coli cultures to third- and
fourth-generation cephalosporins (“MARAPHON?”, 2011-
2012, Russia); increasing resistance of this uropathogen to
cefuroxime and ciprofloxacin in 14.3 and 13.6% of cases,
respectively (ARESC - the pan-European research on UTI
causative agents); and significantly increased proportion
of cultures (25 % and higher) that are resistant to third-
generation cephalosporins in Southern and South-Eastern
Europe [17-20]. This fact necessitates constant dynamic
monitoring of antibiotic resistance in general and in each
country, in particular [16].

According to the conception of Infectious Diseases
Society of America and the European Society for Clinical
Microbiology and Infectious Diseases concerning the
treatment of acute noncomplicated cystitis in women
(IDSA/ESCMID), ABAs lead to selection of resistant
uropathogen strains. For example, treatment with
cephalosporins may cause selection of vancomycin-
resistant enterococci, and treatment with fluoroquinolones
- selection of methicillin-resistant staphylococci and gram-
negative microorganisms resistant to fluoroquinolones.
In contrast, long-term use of nitrofurans, fosfomycin,
mecillinam does not increase resistance of E. coli to
other drugs [10] In addition, during a quite long period
of documented usage (more than 60 years), the level of
uropathogen resistance to nitrofurans remains stationary
low [4, 5, 10, 15].

This enables wide usage of them at the present time in
order to eliminate infectious inflammatory process in the
lower urinary system in children.

Furamag’ (“OlainFarm”) is an original fixed combination
dosage form of 5-nitrofuran furagin. Magnesium
carbonate, which is a part of the drug, prevents conversion

of furagin potassium salt to furagin under acid pH of
stomach, improves its absorption in the small intestine,
thereby increasing its bioavailability by 2.5-3 times as
compared to furagin [5, 12-14], and reduces side effects.
Furamag is acceptable for use in pediatric patients; it is
produced in capsules of 25 mg and 50 mg; its therapeutic
and preventive doses can be calculated for children since
3 years of age (package insert).

THE AIM

The aim of our study: to investigate the regional features of
microbial landscape of urine in children with cystitis and
to study the eflicacy of 7-day administration of Furamag
medicinal drug for the treatment of recurrent episodes of
this disease in children.

MATERIALS AND METHODS

65 children aged 5 to 16 years with recurrent cystitis un-
derwent clinical and laboratory examinations; all of them
were treated at the outpatient and in-patient units of Pol-
tava Regional Pediatric Clinical Hospital and Kremenchuk
Municipal Pediatric Clinical Hospital. This work is a part
of a research work of State Higher Education Institution
of Ukraine “Ukrainian Medical Stomatological Academy”
of the Ministry of Health of Ukraine: “Optimization of
diagnosis, treatment, and detection of predictors for co-
morbid disease formation in children with gastrointestinal
disorders and allergic diseases”, 2011-2015 (State Register
#0111.U005141).

The patients in Group I (33 children) received Furamag
5 mg/kg/day in 2-3 divided doses; the comparison
group consisted of patients (32 children) who received
cefuroxime axetil 10 mg/kg/day in 2 divided doses for 7
days. The patients did not differ in major demographic,
sex and anamnestic parameters which could have affected
the results of the study. Children with the new onset of
cystitis, or complicated and noncomplicated infections of
the upper urinary tract, as well as diseased children under
5 years were excluded from the study. Examinations of the
children and all therapeutic measures were carried out with
the patients’ and their parents’ consent.

Past history was obtained and the following studies
performed in all children: clinical tests (complete blood
count and clinical urine analysis), biochemical blood
analysis (including creatinine, BUN, nonprotein nitrogen,
total protein, bilirubin and its fractions), differential count
of urinary leukocytes, Nechiporenko’s test, Zimnitskiy’s
test, and daily proteinuria level measurement. Before
inclusion into the study, all patients provided urine samples
for identification of causative agents and their sensitivity to
antibiotics. Clinical significance of microorganisms isolated
in urine was evaluated qualitatively and quantitatively.
When studying the midstream specimen of urine, shedding
of microorganisms in amount of >10 ** cfu/ml and more
was considered clinically significant. General clinical,
instrumental, clinical laboratory and biochemical tests in
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the patients were performed by conventional methods.

The assessment of treatment results included the
following parameters: bacteriological efficacy after
treatment (on day 7); clinical efficacy in early period (on
day 3), immediately after treatment, and in 7-14 days after
treatment; present/absent relapses during 3 months after
treatment; and sensitivity of isolated infectious agents to
the investigated antimicrobial drugs. Follow-up period
lasted for 3 months.

Subjective assessment of clinical symptoms severity
(urethrodynia during urination, discomfort and lower
abdominal pain, feeling of incomplete bladder emptying,
urinary urgency) was performed using a questionnaire and
scored as following: 0 - no symptom, 1 - mild, 2 - moderate,
3 - severe. Frequency of urination at night: 0 - no symptom,
1 - once, 2 - twice, 3 — three times or more. Minimum
and maximum scores on symptom scale ranged from 0 to
15. Objective assessment of clinical efficacy of treatment
included: recovery (elimination of clinical and laboratory
signs of urinary tract infection, no need for additional
antibacterial therapy), or lack of efficacy (no clinical
improvement, a need for additional antibacterial therapy).

Bacteriological efficacy assessment was performed
on the basis of the following criteria. Eradication - the
pathogen that was isolated before treatment is not detected
in further studies. Persistence — the pathogen that was
isolated before treatment is detected in further studies in
a clinically significant titer. Superinfection - elimination
of the primary pathogen during treatment and occurrence
of another clinically significant microorganism after
treatment in the presence of clinical signs of infection.
Assessment is not available — no microbial growth.

Mathematical processing of results was performed
using STATISTICA for Windows 7.0 (StatSoft Inc) and
MS Excel spreadsheets. The mean values and standard
deviation (M * o) for parametric values and frequency
of signs for nonparametric values were calculated. The
values were compared by means of chi-squared test and
t-test. For all analyses performed, with the values of p <
0.05 the observed differences were considered statistically
significant; with the values of p < 0.1 there was a trend to
a difference. Differences in clinical and bacteriological
efficacy were assessed by Wilson’s method with 95%
confidence intervals (CI) calculation.

RESULTS AND DISSCUSION

Patient characteristics. 65 children with the recurrent
cystitis were included into the study. The mean age of
randomized patients in Group I and IT made up 6 and 7.7
years, respectively; the differences between the groups
were not statistically significant. Girls prevailed over boys
in percentage correlation in both groups (I - 90.9%; II -
93.8%, respectively). Concomitant diseases were found
in the majority of patients in both groups, significant
differences between the groups were not observed. The
vast majority of comorbidities in both groups (72.7% and
75%, respectively) were presented by functional gastro-
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duodenal and gallbladder diseases in remission (functional
dyspepsia, biliary malfunctions, gastroesophageal reflux,
duodenogastric reflux). Time of occurrence and duration
of the first episode (onset) of the disease before inclusion
into the study did not differ significantly between the gro-
ups. Before inclusion into the study, 24.2% and 21.9% of
patients in Group I and II, respectively, were pre-treated
with antibiotics that may be regarded as a risk factor for
antibiotic resistance of pathogens.

Study of regional features of the microbial landscape
of urine and sensitivity to antimicrobial therapy in
children with cystitis. Bacteriological examination results
were indicative of prevalence of gram-negative opportunistic
microflora in all examined children. In particular, E. coli
prevailed in the structure of isolated causative agents
(61.9%), which is consistent with the literature data [15,
17, 20], and is accounted for by prevailing initial way of
infecting and reservoir of the microflora in the intestinal
tract. The data are also confirmed by frequently observed
association between the pathology in the studied patients
and functional gastroduodenal diseases. Enterococcus spp.
(19%) and Enterobacter spp. (14.3%) ranked second and
third; other detected gram-negative pathogens included:
Klebsiella spp. (7.9%), Staph.epidermidis (3.2%) and Pr.
Mirabilis (3.2%). Microbial associations were registered in
6.3% of cases, wherein they were represented by associations
with Ps. aeruginosa or cocci. In 1.3% of cases the microflora
could not be defined. Potential reasons for negative results
of bacteriological study could possibly be represented by
the presence of intracellular or viral infection as an etiologic
factor. It should be noted that Klebsiella significantly
prevailed in Group I, while enterococci and enterobacteria
with almost equally significant frequency were observed in
both groups, with a little prevalence in Group II.

Analysis of detected pathogens susceptibility to
antimicrobial agents showed a high level of E.coli
resistance to ampicillin, amoxicillin/clavulanate and
gentamicin (in 97.4% of cases); in 50% of cases the
E.coli were resistant to cefotaxime, ceftriaxone and
cefuroxime, and in 7.7% of cases — to azithromycin.
High rates of resistance of Enterococcus spp. (100%) and
Enterobacter spp. (96.7%) to cefuroxime, cefotaxime and
ceftriaxone were observed; in more than 30% of cases
both were resistant to gentamicin, which is consistent
with the literature data related to significant increase of
uropathogens resistant not only to aminopenicillins and
aminoglycosides, but also to second and third generation
cephalosporins [17, 16, 20]. It should be noted that
Furamag demonstrated significantly higher activity
against enterococci and enterobacteria as compared to
cefuroxime axetil to which these bacteria are naturally
inactive. A trend was observed towards greater frequency
ofthe E. coli strains susceptible to Furamag rather than to
cefuroxime axetil — 95% and 73%, respectively (p > 0.05).
Klebsiella spp (44.3%) were also resistant to cefotaxime,
ceftriaxone and cefuroxime in about half of the children.
In 2 children treated with cefuroxime axetil there were
pathogen changes after treatment, wherein one child
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Table I. Clinical and Bacteriological Efficacy of Treatment in Children with Recurrent (ystitis

Group I; Group II; o o
Treatment Outcome n=33 (%) n=32 (%) A% (95% CI)
Post-Treatment Clinical Efficacy (Day 7)
Recovery 32(97) 29 (90.6)
8.1(11.1t0 27.3)
Lack of Efficacy: 1(3) 3(9.4)
Post-Treatment Clinical Efficacy (after 7-14 Days)
Recovery 32(96.9) 27 (84.4)
Lack of Efficacy: 1(3.1) 4(12.5) 12.5 (7.1 to0 33.5)
Relapse 0 1(3.1)
Post-Treatment Bacteriological Efficacy
Eradication 31(93.8) 22 (68.8)
Persistence 1(3.1) 7(21.9)
27.1 (4.1 to 40.2)*
Superinfection 0 2(6.2)

Assessment is not available 1(3)

1(3.1)

*-P<0.01

presented with mixed infection during bacteriological
re-study. In Group I only one patient (3.1%) revealed no
clinical and bacteriological efficacy of treatment due to
his E.coli resistance to Furamag. In contrast, 21.9% of
children in Group II had microorganism resistance to
cefuroxime axetil and in 6.2% of children the pathogen
isolated before treatment changed on day 7 of antimicrobial
therapy (Table I).

Clinical and bacteriological efficacy. In the setting
of administration of investigated antimicrobial agents,
most patients in both groups achieved rapid resolution of
subjective clinical signs. Statistical analysis of data showed
that the majority of patients in both groups demonstrated
elimination of dysuria signs on day 3 and had no significant
difference (96.9% and 93.8%, respectively). More
differences were found when analyzing urinary syndrome:
urinary findings came within normal limits on 3-4 days
in 90.9% of patients in Group I as opposed to Group II,
where only 78.1% of children achieved similar results.

The results of antimicrobial therapy in patients are
shown in Table 1. These are the data on clinical efficacy of
antimicrobial therapy immediately after treatment and in
1-2 weeks after treatment, and the results of bacteriological
efficacy after treatment. Clinical efficacy of antibacterial
therapy was assessed immediately after treatment and
during follow-up, and did not significantly differ, although
there was a trend towards a more pronounced effect of
Furamag clearly observed in the first and second weeks after
treatment (difference in efficacy: 12.5%; p>0.05). Analysis
of bacterial efficacy demonstrated a significant difference
between the studied groups. Antimicrobial therapy with
Furamag led to a significantly more expressed eradication
of pathogens as compared to that with cefuroxime axetil
(93.8% and 63.8, respectively; p <0.01). It should be noted
that persistence of microorganisms was observed 7 times
more frequently in Group II as compared to the group of
children who received Furamag.

Anti-relapse efficacy. Within 3 months after the main
phase of the study, frequency of recurrent cystitis was
assessed in children of both groups.

During this follow-up period, 93.9% of examined children
in Group I demonstrated significantly higher anti-relapse
efficacy (no clinical manifestations of the primary disease,
no changes in urine findings, no pathogen persistence
or re-infection), unlike the children in Group II, where
similar results were achieved only in 20 patients (62.5%). It
should be noted that 1 patient (3.1%) in Group II presented
with a relapse on day 6 after treatment, and 21.9% of
children required substitution of cefuroxime axetil by other
antibacterial drug due to the persistence of the pathogens.
The average duration of recurrent episodes made up 5.2
and 7.1 days in the children of Group I and I, respectively.

Another important fact is that side effects were not
reported for both drugs used in children. In our opinion,
excellent tolerance of Furamag is primarily associated with
magnesium carbonate, which is a part of the preparation.
Magnesium carbonate prevents the conversion of furagin
potassium salt to furagin, improves its absorption in the
small intestine, thereby increasing bioavailability of the
medicinal drug. Higher bioavailability of the medicinal
drug allows for a therapeutic effect at lower doses and
reduces side effects. At the same time, it should be noted
that oral cefuroxime axetil enters the gastrointestinal tract
in the form of a prodrug, which also reduces the likelihood
of adverse gastrointestinal events [1, 2, 5].

CONCLUSIONS

Thus, a thorough sensitivity analysis of the most clinically
significant causative agents of cystitis (E.coli, Enterococcus
spp., Enterobacter spp., and Klebsiella spp.) detected in the
Poltava region showed high rates of resistance to ampicil-
lin, amoxicillin/clavulanate, gentamicin, which makes it
inappropriate to use these medicinal drugs for empirical
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treatment of cystitis in children. At the same time, incre-
asing resistance of these cultures to cefotaxime, ceftriaxone,
and cefuroxime, in our opinion, requires special attention
when choosing these drugs for initial therapy of recurrent
episodes of cystitis in children in our region.

Careful analysis of all detected microorganisms
demonstrated significantly higher sensitivity to Furamag vs.
cefuroxime, which was accompanied by a significantly higher
eradication level of one of the four clinically most significant
cystitis pathogens, isolated in the study. High bacteriological
efficacy of Furamag (93.9%) in the treatment of recurrent
cystitis in children was proved, and the elimination of major
clinical manifestations of the disease was observed as early
as on day 3 of therapy. There was observed 2 times greater
frequency of the E. coli strains susceptible to Furamag
vs. cefuroxime axetil. Eradication of Enterococcus spp.
and Enterobacter spp. was significantly higher during the
treatment with Furamag than with cefuroxime axetil, wherein
these pathogens were resistant to the latter in 100% of cases.

Our results confirm the literature data as for high efficacy
of Furamag in the treatment of cystitis in children, practical
absence of resistance of primary disease pathogens and
excellent tolerance. The results of 3 months’ follow-up
demonstrated high efficacy of Furamag in relation to
recurrence prevention. Based on these data, Furamag
can be recommended as first-line therapy for recurrent
episodes of cystitis in the present conditions of widespread
multiresistant pathogens.
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ABSTRACT

Introduction: Vertigo is one of the most common complaints among patients consulting neurologists and general practitioners - family medicine. A special form of dizziness
is cervical vertigo. However, the presence of chronic vertigo and imbalance in this group of patients makes it possible to include the treatment of vestibular rehabilitation in
the program.

Aim: Evalution of the effectiveness of multimodal approach to the management of cervical vertigo.

Material and Methods: 109 patients aged from 18 to 45 with vertigo together with myofascial pain syndrome of neck and shoulder area were examined. The survey included
a sample of Dix-Hallpike, neurological and otoneurological examinations, Doppler ultrasound of the main arteries of the head and neck, brain MR, functional spondylography
of the cervical spine. For quantitive evaluation of the impact of vertigo on daily life the questionnaire DHI (Dizziness Handicap Inventory) was used. Testing was performed in
two stages - before treatment and in 2 weeks'time. Patients were randomly divided into 3 groups which differ in their therapeutic tactics.

Results: In all three groups the normalization of the biomechanical pattern and elimination of musculo-tonic disorders accompanied by a decrease of a pain syndrome
and a decrease in the severity or complete regression of dizziness and postural instability. At the same time, in groups 2 and 3, in which in addition to manual therapy,
patients received acupuncture, there was a distinct positive dynamics of a pain syndrome according to VVAS, Neck Disability Index and the Dizziness Handicap Inventory.
A marked regression of vertigo and postural instability can be observed in patients in which the treatment along with manual therapy and acupuncture, a complex of
vestibular rehabilitation was used.

Conclusions: The multimodal approach using manual therapy in combination with acupuncture and vestibular rehabilitation showed the maximum therapeutic effect on

elimination of musculo-tonic disorders, reduction of a pain syndrome with a complete regression of vertigo and postural instability.

KEY WORDS: management of cervical vertigo, manual therapy, acupuncture, vestibular rehabilitation.

INTRODUCTION
Vertigo is one of the most common complaints among
patients consulting neurologists and general practitioners -
family medicine. According to epidemiological studies, the
prevalence of dizziness (including systemic and non-systemic
vertigo) in the general population ranges from 20 to 30% [1-3].
A special form of dizziness is cervical vertigo, the devel-
opment of which is associated with dishemic disorders in
the system of vertebral arteries caused by direct compres-
sion of the vertebral artery or irritation of its sympathetic
nerve plexus as well as by a disorder of somatosensory
inputs due to increased excitability and increase of pro-
prioceptive impulses from upper cervical structures —
osteo-ligamentous, joint and muscle receptors [1, 3-5].
The maximum amount of proprioceptors is concentrated
in the deep short intervertebral muscles of upper cervical
area. Their connections with the vestibular and visual
analyser provide control of the central nervous system
over the position of the head as to the torso, stabilization
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of posture, coordination of head and torso movements,
orientation in space [3,4].

The function of proprioceptors can be violated as a result
of injuries of the cervical spine (the most often - whiplash
injury), primary and secondary myofascial dysfunction
occurring as a result of vertebral reflex muscular-tonic
syndromes as well as degenerative changes in bone and
ligaments of the cervical part of the spine. The violation of
the function of cervical proprioceptors leads to the imbal-
ance of afferentation from the proprioceptive, vestibular
and visual systems, which entails a disorder of the central
data processing and leads to dizziness while moving the
neck [1, 3-5].

The basis of the therapeutic strategy in the treatment
of cervical dizziness together with a myofascial pain syn-
drome of neck-and-shoulder area is the elimination of pain
and musculo-tonic disorders in neck and shoulder girdle
muscles. Manual therapy and acupuncture are often used
for this [6, 7, 8]. However, the presence of chronic vertigo
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and imbalance in this group of patients makes it possible
to include the treatment of vestibular rehabilitation in the
program [1, 2, 5, 7].

THE AIM
Evalution of the effectiveness of multimodal approach to
the management of cervical vertigo.

MATERIAL AND METHODS

109 patients aged from 18 to 45 with vertigo together with
myofascial pain syndrome of neck and shoulder area were
examined. The average age of the patients - 37 + 6.5 years.
The average duration of the disease at the time of the study
was 10 £ 2,1 months. Before the study all patients provided
a written consent to participate in it

As cervical vertigo is considered to be a diagnosis of
exclusion, prior to study entry, all patients underwent a
complex examination to exclude other possible causes
of vertigo and balance disorders. This survey included a
sample of Dix-Hallpike, neurological and otoneurological
examinations, Doppler ultrasound of the main arteries of
the head and neck, brain MRI, functional spondylography
of the cervical spine. The criteria of exclusion were: abnor-
mal development of the vertebral arteries and cranioverte-
bral zone, cerebral arteriosclerosis, coronary heart disease,
brain strokes or prior myocardial infarction, severe cardiac
arrhythmias, hypertension, systemic diseases of connective
tissue, coagulopathy, diabetes.

Visual diagnostics was carried out for all patients in
accordance with a coordinated-planar method which
allows to evaluate disorders of statics and dynamics of the
musculoskeletal system, manual diagnosis by the classical
method of K. Lewit [6]. For evaluating the quantitative
characteristics of pain, a visual analog scale for pain (VAS
pain) was used, according to which patients assessed pain
intensity in millimeters from 1 to 100 mm, the assessment
of the impact of neck pain on daily activities was carried
out with the help of Neck Disability Index (NDI). For
quantitive evaluation of the impact of vertigo on daily life
the questionnaire DHI (Dizziness Handicap Inventory) was
used [1, 3, 4]. Testing was performed in two stages - before
treatment and in 2 weeks’ time.

Patients were randomly divided into 3 groups which
differ in their therapeutic tactics.

In the treatment of patients of the first group (n = 36)
manual therapy was used, the aim of which was the elim-
ination of the violated biomechanical pattern and mus-
culo-tonic disorders (5 sessions held every other day) in
combination with exercises aimed at stretching the neck
muscles and body symmetrization in three-dimensional
space that patients are initially performed at the clinic
under our control, and then - at home, in the intervals
between sessions of manual therapy.

For the second group of patients (n = 36) along with
sessions of manual therapy and exercises aimed at stretch-
ing the neck muscles and body symmetrization, the acu-
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puncture treatment was performed. Acupuncture sessions
were held according to the acupressure procedure every
day during 10 days. Local-segmental points were used
(VB2,20,21,1G19, VG14, V15), points of a wide range (E36,
GI4, VC6, RP6) as well as auricular points: 9,13,29,33,34,35,
37,41,55,87,95,100 [8, 9]. In addition, the impact of a dry
needle on myofascial trigger points (TP) was used.

For a third group of patients (n = 37) in addition to
manual therapy, stretching exercises of the neck muscles,
body symmetrization in three-dimensional space and acu-
puncture, the vestibular rehabilitation was performed. The
program included vestibular exercises (exercise movements
of the eyeballs, head, postural exercises with a gradual
increase in their complexity), exercises to improve static
and dynamic stability and exercises aimed at improving
the orientation and perception. The complex of vestibular
rehabilitation was carried out twice a day (for the first
time - in hospital under medical supervision, the second
time — at home) during 10 days with a gradual increase in
the complexity of exercises.

RESULTS AND DISCUSSION

The main complaints of all patients were: pain and /
or a stiff feeling in the neck and shoulder girdle, the
restriction of active movements of the cervical spine,
dizziness of non-systemic nature (with episodes of ro-
tational vertigo), the feeling of staggering and walking
instability. Dizziness enhanced by turning the head to
the side and after a prolonged static loads connected
with the head fixation.

The visual examination of the patients showed the
following biomechanical disorders: in 43% (47) of them
there was the head antepulsion in combination with cer-
vical hyperlordosis, compensatory kyphotic installation
of the chest, internal rotation of the shoulder joint and
simultaneous elevation of clavicles and shoulder blades, in
27% (29) there was the asymmetry of the length of lower
limbs with deformation of the body in the frontal plane,
the ventromedial and dorsal-lateral displacement of the
center of gravity, the formation of an oblique or slanted,
twisted pelvis, S-shaped scoliosis, the restructuring of the
axial skeleton with overloading the upper shoulder girdle
and neck muscles which compensated for the displacement
of the center of gravity from the vertical axis. In 30% (33)
of cases a combination of asymmetry of lower limbs length
with the formation of an oblique or slanted, twisted pelvis,
asymmetry of shoulder girdle and head antepulsion was
observed.

All patients had tenderness of pericranial muscles. The
manual examination of all 3 groups revealed the presence
of active TP (trigger points) in muscles of the neck and
shoulder girdle. In most cases they were located in the
suboccipital muscles, upper and middle sections of the
trapezius muscle, sternocleidomastoid muscle and levator
scapula muscle.

The main neurological disorders identified in the patients
were static and dynamic ataxia.
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Table I. Summary of VAS, NDI and DHI

Group 1 (n=36)

Group 2 (n=36) Group 3 (n=37)

1st day 15th day 1st day 15th day 1st day 15th day
Intensity of pain (VAS) (mm) 60+8* 10+6* 56+10* 3+1* 55+12* 2+3*
Neck Disability Index, % 34+2,7* 10+3,4* 36+1,9% 6+2,9% 36+1,1* 5+2,1*
Dizziness Handicap Inventory, points 39+1,8*% 1243,9% 37+£1,1* 8+2,8* 39+1,1* 4+1,6%
* p<0,05
The evaluation by VAS, NDI and DHI before and 2 weeks ~ REFERENCES

after treatment is shown in Table 1.

In all three groups the normalization of the biomechan-
ical pattern and elimination of musculo-tonic disorders
accompanied by a decrease of a pain syndrome and a
decrease in the severity or complete regression of vertigo
and postural instability. At the same time, in groups 2
and 3, in which in addition to manual therapy, patients
received acupuncture, there was a distinct positive
dynamics of a pain syndrome according to VAS, Neck
Disability Index and the Dizziness Handicap Inventory. A
marked regression of vertigo and postural instability can
be observed in patients in which the treatment along with
manual therapy and acupuncture, a complex of vestibular
rehabilitation was used.

CONCLUSIONS

The results of the carried study demonstrated the effec-
tiveness of the multimodal approach to the treatment of
patients with cervical vertigo, including the use of manual
therapy, acupuncture and vestibular rehabilitation.
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3ABUCMMOCTb KPAEBOU AQANTALIUUA KOMMO3UTHbIX
NOMB B NONTOCTAX Il KTIACCA NO BJISKY OT COCTOAHUA
TMIrMeEHbl NONTOCTU PTA U MUHTEHCUBHOCTU KAPUECA

Enena B. laBnenkoBa, UpuHa M. TkaueHko, Anna U. CupgopoBa, CBeTnaHa A. [laBneHKo
BIY3 YKPANHbI «YKPAUHCKAA MEQWULIMHCKAS CTOMATONOTMYECKAA AKAJEMIAS», NONTABA, YKPAHA

PE3IOME

BBepeHute: npobema nieueis Kapueca 3y60B METOZOM NIOMBUPOBAHIA OCTAETCA KMioueBoit B Tomatonoriu. My 3TOM [IaBHbIM ABAAETCA BONPOC AOATOCPOUHOTO GYHKLMOHNPOBAHMS
pecraBpauuit. OcobeHHo 0CTpo 3ToT BONPOC CTOMT MY BOCCTaHOBNEHMM ontocTeit Il knacca no bnaky, e Harpy3kw Ha nom6y AOCTaTOUHO BbICOKME.

Lienb: cpaHeHve kauecTBa kpaeaoil agantauy (KA) nnom6 8 nonoctsx Il Knacca y nawueHToB ¢ pasniyHbIM YPOBHEM rUTMeHbl MONOCTI PTa B 3aBIUCUMOCTI OT MHTEHCUBHOCTY KapUeaa .
Matepuanbi u MeTogbi: 6110 00C7ES0BAHO 1 MPOfIEYEHO 87 NALIUEHTOB CPa3NIUHLIM YPOBHEM MATAEHbI MONOCTH PTa 1 Pa3NUYHOI MHTEHCUBHOCTbIO Kapileca, KoTopbiM Bbinio BocCTaHoBNEHO 186
JedexToB TBEpAbIX TKaHeii 3y608 Il kniacca o brdky. Beex nauyeHToB pasgennit Ha 3 rpynibl B 3aBUCUMOCTYA OT B BbIGPHHOTO MoMBMpOBOUHOro MaTepuana. Kaxaan rpynina B goto ouepenb
Bbina pazgeneHa Ha ABe MOATPYNNbI B 3aBUCUMOCTY OT BUAA OTMPENapupoBaHHOi Kapuo3Hoii nonoctu. B nogrpynne (1) npoBoawny MpenapupoBaHue OCHOBHOIA MOOCTH 63 AOMONHUTENbHbIX
3NEMEHTOB PeTeHLyM. B noarpynne (2) NpoBogwM MpenapupoBaHyle 0CHOBHOIA NIONOCTH C NEMEHTaMy PETEHLMM B BILE JOMONHUTENbHOV MNOLLBKY Ha XKeBaTEMIbHOI MOBEPXHOCTIA.
Pe3ynbTarbl: aHanu3upya KauecTBo KPaesoro NpuneraHus NAOMG 1 pectaBpaLytii B OTHanEHHbIe CPOKY (24 MecALa) B 3aBUCUMOCTY OT MHTEHCUBHOCTU KAPUIECa 1 YPOBHSA TUTUEHbI NONIOCTH
pTa, Mbl OGHAPYXIM, YTO HAWTYYLLIME PE3yNbTaTbl Bbiv MONYYEHbI Y NALMEHTOB C HU3KOI MHTEHCUBHOCTbIO KApHeca 1 Y MALEHTOB C BbICOKIM YPOBHEM FUTMeHbl MOMIOCTI PTa BO BCEX
UCCTIEZYeMbIX TpyrinaX.

BbIBOgbI: flyuLLIVe pe3ynbTaTbl B 67UKaiALLME M OTLANEHHbIE CPOKM Bbimu nonyyeHsl Bo Il lll rpynmax. CriedyeT oTMETTb, 4T0 B ITUX rpyninax 0CoBEHHOCTU MPenapupoBaHIA He UMetoT ocoboro
BIMAHISA Ha KauecTBO pectaBpaLin. OTHOCUTENIbHO pecTaBpaLyiii | rpynib, € B KauecTBe BOCCTaHOBUTENbHOTO MaTepitana MpUMEHsIN KOMNO3NLMOHHbII MATEpUan XUMIUYECKOT OTBEPK EHNS
“Charisma PPF', Takast 3aBUCMOCTb UMe€T MeCTo. JTyuLLive pe3ynbTarbl B 6uKaiiLuime 1 OTAANEHHbIe CPOKY MOKA3aMV Te PeCTaBpaLIi, Mo KOTopble CO35aBa Npyt MpenapvpoBaHIM SEMEHTI
PETEHLMI B BUAE ZOMONHUTENbHOI NOLLAIKY.

KJTIOYEBDIE CJIOBA: kpaesas apantauus, Kapuec, 10MoMpoBaHue, ypOBEHb rUrieHbl, MHTEHCUBHOCTb Kapueca.

ABSTRACT

Introduction: The problem of treatment of dental caries by fillings in dentistry is the key point in dentistry. Thus the main issue s the long-term functioning of the restorations. Particularly acute,
this problem in the reduction of cavities class Il according to Black, where the pressure on the filling s sufficiently high.

Materials and Methods: It was examined and treated 87 patients with different levels of oral hygiene of oral cavity and caries of varying intensity and whom 186 defects of hard tissues of teeth
class Il Black were fitted. All patients were divided into 3 groups depending on the type of filling material selected. Each group was in tum divided into two groups depending on the type of the
prepared cavity. Ina subgroup (1) the preparation was carried out without additional primary cavity retention elements. In a subgroup (2) the preparation was carried out with the main cavity in
the form of retention elements as extra place on the chewing surface.

Results: Analyzing the quality of edge adjacent of fillings and restorations in the long-term period (24 months) depending on the intensity of caries and oral hygiene, we found that the best results
were obtained in patients with low intensity of caries, and in patients with a high level of oral hygiene of patients in all study groups.

Condusion: The best results in the short and long-term periods were obtained in Il and Il groups. It should be noted that these groups the particularity of preparation has no influence on the
quality of the restoration. According to restorations of group | where the restorative material was composite material as chemical hardening”Charisma PPF” (“Heraeus Kulser”), this relation takes
place. The best results in the short and long-term periods shown those restorations, under which created at preparing retention elements in the form of extra place.

KEY WORDS: edge adaptation, caries, filling, hygiene level, caries intensity.
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BBEAEHUE

Oco6y10 aKTya/lIbHOCTD NPEHCTAB/IAI0T NPOPIIAKTAKA 1
neyenue Kapueca II xmacca mo biasky. Ero guarnoctuka
JIOCTAaTOYHO TPY/HA, & Ha HAY/IbHBIX CTA[VIAX — IPAKTH-
4ecKy HeBO3MOXHa [1]. JlmarHocTuka 1 jiedeHne He BCeraa
3 PeKTUBHBI 32 CYeT IUIOXON BU3Ya/IN3aLN U SOCTYIIA,
HOJTEKAHNI TeCHeBOV >KUKOCTI ¥ KPOBOTOUMBOCTH [IECeH,
Heo6XOIMOCTH UCTonb3oBanms Marpurl [2]. Kpome Toro
KOHTAKTHBIE IOBEPXHOCTY 3YOOB AB/LAITCA KapUeCBOCIPH-
MMYMBBIMU 30HaMI, 0COOEHHO TIPY HEJIOCTATOUHOI IUTVIeHe
MEX3yOHBIX ITPOMeXYTKOB [3,4]. ITo panubM I'B. ApxmHoit
(2001) [5], y maumeHTOB pa3HBIX BO3PACTHBIX IPYIIII Kapuec
KOHTAaKTHBIX IIOBEPXHOCTET! MOTISIPOB CTOMT II0 PacIipoCTpa-
HEHHOCT! Ha BTOPOM MecCTe II0C/Ie Kapyieca OKK/II03VIOHHBIX
HOBepXHOCTell. Kapnec KOHTaKTHBIX IOBEpXHOCTel! 3y60B
SIBISIETCST He TONIBKO BBICOKO PACIPOCTPaHEHHBIM B Hallle
BpeMs, HO 1 IaeT Hayboee YacTble OCTIOKHEHNSA — ITy/IbIIAT
unepuononTut [6]. Iloatomy ero ceoeBpeMeHHas IpOQIIIaK-
TIKa ¥ 9 PEKTUBHOE JledeH e IBJIAeTCS OHIM 13 Hanbosiee
BaKHBIX 33/1a4 COBPEMEHHOI CTOMATO/IOT VL.

B monoctn pra pecraBpanym IOABEpPraoTcs BO3JeI-
CTBMIO TEMIIEPATYPHBIX, MEXaHNYECKNX ¥ XUMMIYECKUX
(hakTOpOB, UTO IPUBOIMT K AeTPaaliiyl 30HbI COEMHEHNST
TKaHelt 3y6a u Matepuana. KimHudeckn aTo mposssgeTcs
U3MeHeHIeM IIBeTa 10 KOHTYPY pecTaBpaluy, HeOolb-
MIMMU KpaeBbIMU JedeKTaMyl I BOSHUKHOBEHVEM BTO-
PUYHOrO Kapueca B 06/1aCTV KOHTAKTa INIOMOMPOBOYHOTO
Marepuaa ¢ TKaHAMY 3y6a. [ a¢eKTUBHOrO jIedeHns

3a007IeBaHMII TBEPAbIX TKaHel 3yOOB BaKHO HE TOIBKO
Ka4eCTBEHHOE IperlapypoBaHye KapMO3HBIX ITONIOCTE,
BBIOOD ITTOMOVPOBOYHOTO MaTepyasia, COCTOSAHYE TUTVIEHbI
IIOJIOCTY pPTa HO M MTHTEHCUMBHOCTD Kapueca.

UEJIb UICCNEOOBAHUA

Ilenpro HaIEro MCCIELOBAHYS OBIIO CPaBHEHIE KauyeCTBa
kpaeBoit agantanyu (KA) miom6 B monmoctsax II kimacca y
MALVIEHTOB C Pa3/IMYHbIM YPOBHEM IUTVIEHbI IIOJIOCTH PTa
U B 3aBUCYMOCTY OT MHTEHCUBHOCTH Kapueca.

MATEPUAIJIbl U METOAbI

OO6BeKTOM KIMHNIECKUX UCCTETOBAHNUT ObIIN MAIVIEHTHI
B Bo3pacte ot 20 1o 50 meT. Beero 6110 06cnenoBaHo 1
IIpo/IeYeHo 87 MalMeHTOB C Pa3/IMYHBIM YPOBHEM IUIMe-
HBI TIOJIOCTY PTa U Pa3IMYHbIM YPOBHEM MHTEHCUBHOCTH
Kapueca, KOTOpPbIM ObITIO BOCCTaHOB/IEHO 186 fmedexToB
TBepAbIX TKaHell 3y6oB II kmacca mo biaky. Cocrosnue
OPraHOB HOOCTY PTa UCCIENOBAIN MO OOLIeIPUHITHIM
MeTofiaM, KoTopble pekoMmengoBanel BOO3 [7]. KasectBo
BBINTOTTHEHHBIX MIIOM6 oljeHuBamu mo kputepusm USPHS
[8], OXBaTBIBAIOLINX aHATOMUYECKYI0 (POPMY, KpaeByIo
a/IalTaIlNIo, IIEPOX0BATOCTb TOBEPXHOCTY, KpaeBoe OKpa-
LIMBaHNe, IIBETOBOE COOTBETCTBME, BTOPUYHDI Kapuec,
Ha/IM4Me YYBCTBUTEIBHOCTY HOC/Ie IIOMOMPOBAHNA, a
TaK)Ke COCTOsHME KOHTAKTHOTO YHKTa. BceM marnueHTam

Tabnuua |. Pacnpesenenue naunenTos ¢ kapuecom |l knacca no bnsky B 3aBUCUMOCTY OT COCTOAHMA TMTMEHbI NOAOCTI PTa

ypOBeHb FTMrneHbI

mccnre?q?;awﬂ Moprpynnbl XOPOLIMN YAOBNETBOPUTENbHbIN Hey[0B1eTBOPUTENbHbIN
0,0-0,6 0,7-1,8 1,9-3,0
I 1 nogrpynna n=3 n=38 n=3
(n=28) 2 noprpynna n=4 n=6 n=4
Il 1 nogrpynna n=>5 n=>5 n=>5
(n=29) 2 noprpynna n=4 n=>5 n=>5
I 1 nogrpynna n=3 n=38 n=4
(n=30) 2 noarpynna n=>5 n=7 n=3
n — Konuuecmaeo nayuennmos
Tabnuua Il. Pacnpepenexve naumeHToB ¢ kapuecom |l knacca no bnaky B 3aBUCUMOCTY OT MHTEHCUBHOCTM Kapueca
MHTeHCcMBHOCTb Kapueca (KMY)
[pyna nccneposaHuma Moprpynnbi HU3Kas cpeaHAn BblCOKas
n/n, n/n, n/n,
| 1 noarpynna 4/8 7/14 3/10
(n=28) 2 noarpynna 3/5 7/13 4/12
I 1 noarpynna 3/6 9/16 2/9
(n=29) 2 nogrpynna 3/6 9/15 3/9
1] 1 noarpynna 3/6 8/13 3/11
(n=30) 2 nogrpynna 4/6 8/15 4/12

n — Konuuecmaeo nauueHmos
nl - konuuecmeo nposieveHHvlxX 3}/606
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nposopnnn onpenenenune nupexkca KIIY, cocroanusa ru-
ruenbl onocty pra no Creemn — Vermillion (OHI -S) [9].

V3oL orepaliioHHOTO 0711 BO BpeMsI pecTaBpaLin
IPOBOAM/IACH C MCIIO/Ib30BaHMeEM pobeprama, IpyMeHsII-
Cs1 CTTIOHOOTCOC U peTpaKLMOHHble HUTH. IIpoBenenue
pecTaBpanuii IpOBOAUIOCH COITIACHO TPeOOBaHUAM
KaueCTBEHHOT'O BBIIIOJIHEHVSI pabOThI ¢ KOMIIO3UTHBIMMU
IIOMOVPOBOYHBIMYU MaTepyaIaMIl.

Bcex manueHTOB pasge/yum Ha 3 IPYIIIBI B 3aBUCUMO-
CTM OT BUJIa BBIOPAHHOTO IVIOMOMPOBOYHOTO MaTepuana.
Ka)xgas rpymma B CBOIO odepenib Obla pasfesieHa Ha fiBe
HOJTPYIIIBI B 3aBYICYIMOCTY OT BUJIA OTIIPEIapypOBaHHO
HOJIOCTY.

B noprpyme (1) mpoBopym npenapupoBaHyie OCHOBHO
HO/IOCTY 6€3 JOIIOTHUTEIbHBIX 9/IEMEHTOB PETEHIIVIN.

B noprpyme (2) npoBopym npenapupoBaHyie OCHOBHO
HOJIOCTY C 97IeMEHTaMV PETEHLU B BIIE JOIIOTHUTEbHOI
IUIOIIA/IK! Ha SKeBaTe/IbHOM IIOBEPXHOCT.

B I rpynme BoccTaHOBIeHME KapMO3HbIX nonocreit 11
K1acca 110 biaky mpoBopyv MuKpOrn6pyHbIM KOMITO3M -
TOM XUMI4ecKoro otBeprkennst ,,Charisma PPF” (“Heraeus
Kulser”) y 28 nmaupenros 22-49 ner.

Bo II rpymme BoccTaHOBJIEHME KapMO3HBIX HonocTelt 11
Kj1acca 1o BIoKy IpoBOAVIN YHUBEPCATbHBIM MUKPOTY-
OpuUAHBIM (POTOMOMMMEPHBIM IVIOMOVPOBOYHBIM MaTe-
puanom “Charisma” (“Heraeus Kulser”) y 29 marienToB B
Bo3pacrte 21-50 neT.

B III rpynme Boccranosnenue gedekros II xmacca o
Bi1aKy poBOAVII METOZOM 3aKpBITOTO “COHABMYA” C VIC-
norb3oBanyeM rubpupaoro CUI] 1BoitHOTO OTBEpXK/IeHMS
“Uemumaitt” (“Bmagmisa”) u pOTOMOMMMEPHOTO TTIOMOU-
posouHoro Mareprana “Charisma” (“Heraeus Kulser”) y 30
MALVIEHTOB B BO3pacTe 23-48 jier.

[TonyueHHBIe pesynbraThl 00pabaThIBaIM METOLOM Ba-
puanmonHoit cratuctuku [10]. C 9Toik 1e/bio COCTaBIISN
BapMal[IOHHBIC PS/bI, BBIYMC/LAIN CpefHee apudMeTn-
YecKoe, cpefHee KBaJlpaTyHOe OTKIOHEHMe (1I), CpefiHee
KBa/[paTM4HON ommoOku (m), KpUTepuit JOCTOBEPHOCTH
(t). JocToBepHOCTD pasmyuii NpusHaka (p) M3yyamm u
OIpefiersi ¢ oMo1bio Tab/i; CThIOeHTa 10 KPUTEPHIO
JIOCTOBEPHOCTH C yYETOM YMC/Ia CTeNleHy CBOOozbI. Pasyu-
4V CYNUTANIN JOCTOBepHbIMY IIpu p <0,05.

PE3YJIbTATbl U UX OBCYXAEHUE

AHanusupys Ka4ecTBO KpaeBOTO IpUIETaHus IIoM6 u
pecTaBpaumit B OTa/eHHble CPOKM (24 Mecsilja) B 3aBU-
CYMOCTH OT MHTEHCUBHOCTY Kapyeca ¥ YpPOBH: TUTVEHbI
HOJIOCTY PTa, MbI OOHAPYXXIWIN, YTO KOJIMYECTBO IIOMO 1
pecTaBpalnuii, KOTOpble COOTBETCTBYIOT IIOKa3aTemo ‘A’
0 KPUTEPUIO “KpaeBas aJalTalsa’, JOCTOBEPHO OOJIbIIIe
(p<0,05) B rpymnmnax maIyeHToB C HU3KO/ MIHTEHCUBHOCTDIO
Kapueca ¥ Y MallMi€eHTOB C XOPOIIMM YPOBHEM TUIVEHBI
MOIOCTH PTa BO BCEX MCCTIENyeMbIX IPyTIaXx.

Y manmeHTOB CO CpefHell MHTEHCMBHOCTBIO Kapueca
nyqime pesynbraTsl nonydnau so II m III rpynmax, rae
TaKTMKa IpernapypoBaHus CYIIeCTBEHHO He BIM:A/IA Ha
KayeCTBO KPaeBOro IpuIeraHsi IioMo.
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3aBMCUMOCTDb KPaeBOTO IpWMJIETaHUA OT TaKTMKM IIpe-
HapypOBaHMA Y MAIVIEHTOB CO CPefHell MHTeHCUBHOCTBIO
Kapueca npocnexusaerca B I rpynmne. Cospanue fomnosn-
HUTEIbHON IIOIAfKV Ha >KEBATE/IbHOV ITOBEPXHOCTU
mocroBepHO yBemmuuBaeT (p< 0,05) KomM4ecTBO IIOMO,
KOTOpbIe He VIMEIOT HapyILIeHNA KPaeBOoro IpuIeTaHM.

B rpynmnax manueHTOB C BBICOKOJ MHTEHCUBHOCTBIO
Kapyeca JIy4lllye pe3yabTaTbl ObUIM Y TeX HalVIeHTOB,
KOTOPBIM Jie(eKThI TBEPAbIX TKaHel1 3yba II kmacca mo
Braky mmoM6upoBay o METOAVKE 3aKPhITOTO «COH/IBY-
Ya» ¢ IpelnapupoBaHueM JOIOTHNUTETbHON IIOMAgKN
Ha JKeBaTeNbHOI MTOBEPXHOCTH. [1o Kpurepuio “KpaeBast
aganTanys’ 1mokasatens ‘A’ Bo 2 moprpymne IIT rpymmsr
cocraBuna 80%, Torga Kak Bo 2 moprpymme I rpymmer —
72,7%, Bo 1I rpynne — 71,4%. Camblil BBICOKMIT ITPOLIEHT
II0MO, KOTOpBIE VIMe/V HapyIIeHN s KpaeBol afjalTalny,
HaO/TI0f{a/IN Y TanyeHToB I rpymmsl 1 moarpymsL.

AHanu3 pe3ynbTaTOB KauecTBa KPaeBOTO INpYIJIETaHIA
IJI0MO ¥ pecTaBpalLyil B 3aBICYMOCTY OT YPOBHSI TUTMEHbI
IIOJIOCTY PTa ITOKA3aJI, YTO HAVWJIYUIIINe Pe3y/IbTaThl ObIIN
y MAIVIeHTOB C BBICOKVM YPOBHEM I'MIVI€HBI IOJIOCTH pTa
BO BCEX MCCTIelyeMbIX Ipymiax. KauecTBo KpaeBoro mpuie-
raHys IVIOMO M pecTaBpaLyil B 9TVUX IPYIIIIAX He 3aBJCENIO
OT TaKTUKI IIpeIapMpOBAHNUA.

Y manmeHToB C yOBIEeTBOPUTETbHBIM YPOBHEM TUTVIEHBI
HOJIOCTY PTa TaKasA 3aBUCYMOCTD ITPOC/IEXVBAIAch. Jlydmme
pesy/brars! 6611y nosy4dens o 11 u 111 rpyrimax, B KOTOpbIX
BO BpeMsI IIperapypoBaHuyl GOpMUPOBAIN JOIIOTHIUTEb-
HYIO IJIOLIA/IKy Ha >KeBaTeIbHOI IOBEPXHOCTH (2 IIOArpyII-
na). [IpenapupoBaHye JOMONTHUTEIBHON IUIOMIAIKA 3HA-
YUTENIBHO Y/Iy4lIaeT KpaeBylo ajallTaliio INIoMO B crrydae
IPUMEHEHVS] KOMITO3UI[MOHHOTO MaTepyaa XMMITYeCKOTo
orBep>xenns “Charisma PPF” (“Heraeus Kulser”) y marm-
€HTOB C YJOB/IETBOPUTENbHBIM YPOBHEM IMIVIEHBL.

Y manmeHTOB C HEY[OBIETBOPUTENIbLHBIM COCTOSAHVEM
TUTVEeHbI MIOJIOCTY PTa JIYYIINe pe3y/lbTaThl IOMTYININ B
I1I rpynmie 2 noarpymie, rae Habmopamu 88,9% pecraBpa-
it 6e3 HapylIeHs KpaeBOro IpyJIeraHys, TOIa Kak BO
I rpynme 2 moprpymie 3TOT MPOLEHT COCTaBUI 66,6%, 11
rpynnsl — 72,7%.

B noprpymmnax, rie Bo BpeMs IpenapupoBanus He Gpop-
MIPOBaI JOINOTHUTENbHYIO INIOIA/IKY Ha XKeBaTelTbHO
HOBEPXHOCTH, KpaeBoe IpyjIeranye IJIOM6 U pecTaBpaLyil
ObUTO Xy>Ke, 4eM B IIOATPYIIIAX, I7ie IIperlapypOBaIyi TAKYI0
IVIOIIAJKY, BO BCEX MCCIEAYeMBIX TPYIIIIaxX y MAIVIEHTOB C
HeyIOB/IETBOPUTEIbHBIM YPOBHEM TUTHEHDI TIOJIOCTY PTa.

BbiBObl

Ha ocHOBaHMM mpoBefjeHHBIX HAOMIONEHNT MOXKHO CHe-
JIaTb COOTBETCTBYIOLIVE BLIBOABL Y MAIMeHTOB C HU3KOI
MHTEHCUBHOCTBIO Kapyeca I y IHalMIeHTOB C BBICOKMM
YPOBHEM I'MIMIeHBI IOJIOCTH PTA, TAKTYKA IperapupoBaHs
He B/IMSIET Ha Ka4eCTBO KPAeBOTO MpPUIETaHMs IIOMO 1
pecTaBpauuii BO BCeX MCCIENyeMbIX TPyIIIaX. Y IaleH-
TOB CO CpeIHel MHTeHCUBHOCTBIO Kapyeca I Y Il IeHTOB
C YIOOB/IETBOPUTEIbHBIM YPOBHEM TUTVIEHBI IOIOCTH PTa
CO3[IaHMe MOTOTHUTENbHOI TIIOMANIKM Ha >KeBaTeTbHO
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HOBEPXHOCTY YBe/IMYMBaeT KOMNYIECTBO IVIOMO 1 pe-
CTaBpaLMil ¢ XOPOLIMM KpPaeBbIM IIpYJIEraHyeM BO BCeX
VICCTIETyeMBIX IPYIIIaXx.

JIy4me pe3ynbTraThl HaONMIOaMUCh B TPYIIIAX, I7ie B
KauecTBe IVIOMOMPOBOYHOTO Marepyaja MCIONb30BajIN
dorokommosnt “Charisma” (“Heraeus Kulser”), a kapnos-
Hble II0JIOCTY BOCCTAHAB/IMBA/IY 110 METOJVIKE 3aKPBITOTO
«COHIBUYA».

Y manyeHToB C BBICOKOJ MHTEHCHBHOCTBIO Kapueca U y
HaLVIEHTOB C HEYOB/IETBOPUTE/IbHBIM COCTOSTHVIEM IUTie-
HBI ITOJIOCTY pPTa BBICOKOE KaueCTBO KPAaeBOTo IIPUJIeTaHyis
pecraBpanyil ObIJIO OTMEYEHO IIPY VICHO/Ib30BaHNUM Me-
TOZVIKY IJIOMOVMPOBaHVSI KapMO3HBIX ITOIOCTEN METOLIOM
3aKPBITOTO «COHJIBIYA» IIOCTIE CO3TAHVISI JOIIOTTHUTE/IbHO
IUIOIIA/IKI Ha SKeBaTe/IbHO IOBEPXHOCTY BO BpeMs Ilepa-
IBPUPOBAHU.

[TonyueHHBIe HAMM Pe3y/IbTAThI KIVHUYECKUX VICCTIENO-
BaHUII [IO3BO/IAIOT CHOPMY/IMPOBATD CIIEAYIOLINEe PeKo-
MeH/JaLnu:

1. ITpyMeHs KOMIIO3VLIMOHHbIE MaTepPUasIbl XMMIIECKOT0
OTBEepP>KIEHMS /11 BOCCTAHOB/ICHN e(eKTOB TBEP/IbIX
TKaHeit 3y6a II kiaacca mo Braky, ¢ 1enpio yrydimeHus
¢byKcanyy IIoM6 U IPOJIeHN s CPOKA MIX 9KCIUTyaTaliu
Heo6x0711IMO GOPMIPOBATH BO BpeMs IIPeHapupOBaHis
TOTIOTTHUTE/IBHYIO IUIOLIANIKY Ha YKeBaTeIbHOI IT0BEpX-
HOCTH 3y00B.

2. Y nanyeHToB C BBICOKUM YPOBHEM I'MIMIEHBI ITOTIOCTH PTa
U Y HALVIEHTOB C HU3KOJ MHTEHCYBHOCTBIO KaPUO3HOTO
IIpolecca He 00513aTe/IbHO IIPY IIpeIapypOBaHNM CO3/a-
BaTb JOIOTHUTEIbHYIO IUIOIIAMIKY.

4.V manyeHTOB CO CpefHEeN MHTEHCMBHOCTBIO Kapyeca 1 C
YEOBJIETBOPUTE/IbHBIM YPOBHEM TUIVIEHBI IIONIOCTY PTa
1enecoobpasHee CO3[jaBaTh JOIOTHUTEIbHYIO IVIOAKY
Ha >KeBaTe/IbHOI IIOBEPXHOCTY 3yOOB — 9TO YBE/IMIMBAET
KO/IYIeCTBO IIOMO 1 PecTaBpaliyii C XOPOLIVM KPAeBbIM
IIpUJICTaHUEM.

5.Y manueHTOB C HEYOBJIETBOPUTENIbHBIM YPOBHEM IM-
TVIEHbI TI0JIOCTY PTa ¥ Y MAIYEHTOB C BHICOKON MHTEH-
CMBHOCTBIO KapPMO3HOTO ITPOLiecca I I/IOMOVPOBaHIA
KapuosHbIx nonocreii Il knacca o basky mydiie npume-
HATb METOMUKY 3aKPBITOTO «CIHABUYA» C IPEHapypo-
BaHMEM JIOIIO/THUTENbHON IIOLIAIKI Ha >KeBaTeTbHOM
IIOBEpXHOCTH 3y0a.
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INTENSIFYING APPROACH TO THE THERAPY OF PATIENTS
WITH CONSTELLATION OF THE DISEASES: CHRONIC
OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE AND OSTEOARTHRITIS

Vyacheslav N. Zhdan, Maksim M. Potyazhenko, Galina S. Khaymenova, Nadezhda N. Lyulka,
Tatyana V. Dubrovinskaya, Igor V. Ivanitsky
HIGHER STATE EDUCATIONAL ESTABLISHMENT OF UKRAINE, “UKRAINIAN MEDICAL STOMATOLOGICAL ACADEMY”, POLTAVA, UKRAINE

ABSTRACT

Introduction: Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is one of 21st century. About 210 million people all over the world are suffering with COPD, and annually 3 million people die of
it. Under the influence of different factors, such as smoking, air prolusion, evaporation of chemicals, poisoning effect of chemical firings, inflammation processes take place in lungs, and if it is
prolonged and take place simultaneously with morphological changes in the lungs, it it provide the dedvelopment of the systemicinflammation process. At present systemicinflammation
is regarded to be an essential component of COPD pathogeneses capable to become risk factor in developing and progressing multiple complications of the disease. The development of
osteoporoses as the basis for the development of osteoarthritis (OA) is often considered one of a great amount of COPD complications and systemic effects.

In the course of complex approach to treating patients for COPD, especially in the case when it is accompanied with OA, resolving therapy is more and more often referred to nowadays,
namely, to the use of fenspirid hydrochloride.

The aim of the article i to depict the results of the study of the effectiveness of fenspirid hydrochloride (Eurespal®, «Servier» France) included in complex therapy in treating patients for
(OPD accompanied with OA.

Materials and Methods: Hospitalized in the Pulmonology Department of Poltava regional clinical hospital named after N.V. Sklifosovsky served as the bases for the research, the
investigation being carried out in the Institute of genetic and immune studies of development of pathology and pharmocogenetics of Ukrainian Higher State Educational Establishment
“Ukrainian Medical Stomatological Academy of Poltava”.

Under investigation there were 33 patients (the average age of them was 54.4+3.1) suffering from exacerbation of COPD (clinic group B-GOPDII), accompanied with OA — basic group.
Patients of the basic group were divided into two representative subgroups - A and B. The patients of A subgroup were restricted to basic therapy COPD according to the running protocol,
while in B subgroup the basic therapy was accompanied with fenspirid hydrochloride hydrochloride per 80 mg twice a day 12 days running.

(Check group included 25 practically healthy people of the identical age.

Results obtained showed that regress of the illness (cough decreasing) among the patients of the subgroup with COPD accompanied with OA, who were given fenspirid hydrochloride
together with the basic therapy, 2.9+0.4 days earlier, dyspnoea 2.3+0.33 comparing to another subgroup ( p<0.05), the quality of the patients'life was getting better, the ability to endue
more physical assignment increased.

By the end of the treatment the sharpened forced exhalation FEV1level within the A subgroup patients equaled 57.1 £4.2% (before the treatment it was 53.43.9 %), while within the B
subgroup patients it became 59.9 +3.9 (before the treatment it was 53.9+4.0 %). Repayments of bronchial obstruction in both groups became a bit higher— in A subgroup by 3.2+£0.7%,
and in B subgroup — by 3.6:£0.5%.

Concentration of IL-16 in blood serum of basic group patients was 14.6 times higher than that of practically healthy people. After the therapy the level of IL-16 within the A subgroup patients
became 1.7 times lower (p < 0.01). After the basic therapy being accompanied with fenspirid hydrochloride to B subgroup patients the level of lowering was more vivid, and equelled 2.8
times (p < 0.001). Decrease of the concentration of other mediators of inflammatory process under the influence of fenspirid hydrochloride was evident in other researches as well. Strong
negative correlation (r=-0.812; p < 0.05) between the level of IL-18 in blood serum of basic group patients and their sharpened forced inhalation/exhalation. Forced expiratory volume
(FEV)1 level before the treatment became moderately negative within the patients of A subgroup ( r= - 0.681; p < 0.05) and week within the patients of B subgroup ( r=-0.475; p <
0.05). The term of treatment of A subgroup patients was 14.3 £ 0.4 days, and that of B subgroup patients it was a bit less, namely, 12.9 £ 0.5 days. Animportant result of the therapy with
additional use of fenspirid hydrochloride was determining the periods between the case when next COPD exacerbation occurs because it is the frequency of the disease exacerbation that
predicts the disease. Within A subgroup this time was 10.3+0.9 months, and within B subgroup it was 15.7+1.1 months.

Condlusion: All this made it possible to draw the conclusion that usage of fenspirid hydrochloride hydrochloride in addition to complex therapy essentially reduces the level of IL-1B in
blood serum in compereson to the cases when only basic remedy was used, favours reduction of cases and intensity of systemic inflammations associated with increasing the duration of
remission within this type/constellation of patients.

KEY WORDS: (OPD, osteoarthritis, comorbidity, anti-inflammatory therapy, fenspirid hydrochloride.
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INTRODUCTION

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is today one
of the most widespread diseases of a human being, which,
according to International Organization of Health Protection,
affects more than 0.8 % population of the Globe [ 1 ].

Comorbidity of COPD and other diseases is important
in choosing the proper therapy. Accompanying diseases
change the running of the COPD, systemic affects of the
disease are developing such as progressing exhaustion,
repeated anemia, systemic inflammation and systemic
osteoporosis [2]. The last, along with systemic inflamma-
tion can be unfavorable predicator of the development of
osteoarthritis (OA) [3].

Most dangerous state of health with COPD is infectious
aggravation, which makes the life of a sick person a great
deal worse, demands more certain basic facilities and worsen
prediction of the disease. Cytokines/citocins, prostaglandins
and leukotrienes are serious participants of local and system-
icinflammation. Estimation of the level of inflammation can
be made on the bases of the dynamics of the concentration
of interleukin-(IL-1f). Interleukin-1p performs a number
of functions in our immune system: initiate and regulate
immune processes, participate in the development of acute
and chronic inflammation and bone resorbation [ 4 ].

Systemic inflammation in case of OA is paid essential
attention. Cytokine mechanism participates in any inflam-
mation including OA [5]. However, content of IL-1, namely,
IL-1p is not investigated enough not only in case of COPD
exacerbation, but also in case of COPD exacerbation in
combination with OA.

COPD therapy is carried out with the help of a complex of
basic medicine, recommended by current protocols (Order
of Ministry of Health of Ukraine, Ne 555, by 10.30.2013 and
that with amendments by 04.16.2014, Ne 270) [6] that has
mostly a local effect on the tracheobronchial tree. In case of
OA non-steroid anti-inflammatory drugs (NSAFD) are used,
chondroprotectors, local treatment etc. NSAFD are inhibi-
tors of cyclooxygenase-2, that’s why searching and working
out of the technique for treatment COPD accompanied with
OA and consideration of its additional influence on all the
mechanisms that support the inflammations are urgent.

One of the most effective anti-inflammatory drug nowadays
is fenspirid hydrochloride. Principal privilege of it comparing
to traditional NSAFD in treating COLD, is its affectivity, the
disease targeted actions and minimum of side-effects.

Fenspirid hydrochloride has anti-inflammatory action
by product inhibition of a number of cytokine ( a factor
of cachectin of swell (FC)-a, interliekin (IL)-1, IL-2, IL-
6, IL-8 and interpheron), that has certain attitude to the
development of the inflammation and immune response
of the body, has also antithrombotic action that improves
the microvasculature [7].

THE AIM

The aim of the research was to study how effective fen-
spirid hydrochloride is for COPD accompanied with OA
treatment.

MATERIALS AND METHODS

Patient examinations was carried out in pulmanological and
rheumatoilogical departments of N.V. Sklifasovsky regional
clinic hospital of Poltava. The research was carried in the insti-
tute of genetic and immunological pathology basis and phar-
macogenetics of a higher education establishment of Ukraine
— “Ukrainian Medical Stomatological Academy” (UMSA).

Under investigation there were 33 patients (the average age
of them was 54.4+3.1) suffering from exacerbation of COPD
(clinic group B-GOPD II), accompanied with OA - basic group.
COPD history was (16.2+2.1) years. 28 patients (84.8%) were
males, while females constituted 15,2 % ( 5 persons). All the
patients were smokers, smoking history was (32.4+2.9) years.
Under OA, which was in the phase of unstable remission
among the patients of basic group, pathology process touched
large joints- knees, shoulders, ankles. According to the variant
of the treatment applied the patients of the basic group were
subdivided into 2 representative subgroups — A and B.

The patients of A subgroup were restricted to basic therapy
COPD according to the existing protocol (combined short
acting bronchodilators, long acting bronchodilators, mu-
colitics, antibiotics macrolides and short course of systemic
corticosteroid if needed, and also hondroprotectors), while
in B subgroup the basic therapy was accompanied with
tenspirid hydrochloride hydrochloride per 80 mg twice a
day 12 days running. Check group included 25 practically
healthy people of the identical age. The level of IL-1p in blood
serum of the patients was being determined by linked im-
munosorbent assay. Respiratory function was being studied
with the help of spirograph “Spirobank” (MIR, Italy). The
results obtained were handled on a personal computer using
a packet of statistic programs SAPSS for Windows.

RESULTS AND DISCUSSION
All the patients having infectious COPD exacerbation
accompanied with OA complained of constant distinct
dyspnoea at rest which aggravated under slightest physical
exercises, running temperature up to 37.4-37.8 by Centi-
grade, hacking cough and purulent sputum, weakness, irri-
tation. On adding fenspirid hydrochloride to basic therapy
patients with COPD and OA constalation demonstrated
regress of the disease (cough decreasing) 2.9+0.4 days
earlier, dyspnea 2.3+0.33 comparing to another subgroup
(p<0.05), the quality of the patients’ life was getting better,
the ability to endue more physical exercises increased.
The level of the volume of the forced exhalation (FEV!)
during the first second was 53.4+3.9 %, test with bron-
cholitic for repayment of obstruction before the treatment
resulted in 2.9+0.3%, oxygen saturation was 92.3+2.4%. In
comparison with the patients who were given only basic
therapy these one showed the grows of MVR25 (p< 0.05).
Concentration of IL-1f in blood serum of basic group
patients was 14.6 times higher than that of practically
healthy people ( p <0.001). There was a strong negative
correlation (r=-0.812; p<0.05) between the level of IL-13
in blood serum of the patients with COLD and OA consta-
lation and their forced exhalation volume which indicated
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definite connection of inflammation markers and the state
of bronchial permeability.

After the therapy the level of IL-1{ within the A subgroup
patients became 1.7 times lower (p < 0.01). After the basic
therapy being accompanied with fenspirid hydrochloride to
B subgroup patients the level of lowering was more vivid, and
equelled 2.8 times ( p < 0.001). Decrease of the concentra-
tion of other mediators of inflammatory process under the
influence of fenspirid hydrochloride was evident in other
researches as well. Evidently, pleiotropic antyinflamatory
effect of fenspirid hydrochloride favoured decrease in IL-1.

Strong negative correlation (r = -0.812; p < 0.05) between
the level of IL-1p in blood serum of basic group patients
and their forced exhalation volume level

FEV' before the treatment became moderately negative
within the patients of A subgroup ( r= - 0.681; p < 0.05)
and week within the patients of B subgroup ( r=-0.475; p
< 0.05).The term of treatment of A subgroup patients was
14.3 + 0.4 days, and that of B subgroup patients it was a
bit less, namely, 12.9 + 0.5 days.

An important result of the therapy with additional use of
fenspirid hydrochloride was determining the periods between
the case when next COPD exacerbation occurs because it is
the frequency of the disease exacerbation that predicts the
disease. Within A subgroup this time was 10.3+0.9 months,
and within B subgroup it was 15.7+1.1 months.

Thus, that usage of fenspirid hydrochloride hydrochlo-
ride in addition to complex therapy in cases of COPD
accompanied with OA exacerbation favours reduction of
the level of IL-1p in blood serum, indicates decrease of
systemic inflammations and favours duration of remission,
improvement of the results in the treatment of patients
with the comorbidity.
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CONCLUSIONS

1. Concentration of IL-1f in blood serum in COPD
exacerbation patients is 14.6 times( p < 0.001) higher
than that of healthy people.

2. Fenspirid hydrochloride added to basic therapy
essentially decrease the level of IL-1p in blood serum in
compereson to the cases when only basic remedy was
used, favours reduction of the severity and intensity of
systemic inflammations associated with increasing the
duration of remission within this type of patients.
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CLINICAL FACTORS RELATED TO POST-STROKE FATIGUE WITHIN
THE FIRST 3 MONTH AFTER ACUTE CEREBROVASCULAR EVENTS

Iryna l. Delva, Mykhaylo Y. Delva, Volodymyr A. Poltorapaviov
HIGHER STATE EDUCATIONAL ESTABLISHMENT OF UKRAINE, “UKRAINIAN MEDICAL STOMATOLOGICAL ACADEMY’, POLTAVA, UKRAINE

ABSTRACT

Introduction: Post-stroke fatigue (PSF) is a common stroke complication with long-term negative consequences.

Aim: Assess the rates of certain PSF domains within first 3 months after different acute cerebrovascular events (ACE) and identify clinical factors associated with each PSF domain.
Material and Methods: There were examined 285 patients (195 with ischemic strokes, 39 with hemorrhagic strokes and 51 with transient ischemic attacks (TIA)) consequently
at hospital stay, in T month and in 3 months after ACE. Global PSF and certain PSF domains were measured by multidimensional fatigue inventory-20 scale.

Results: In 1 month and in 3 months after stroke, in comparison with TIA, it has been identified the significant prevalence of only such PSF aspects that are just related to physical
activity (physical PSF and activity-related PSF). In multivariate logistic regression analysis the majority of clinical variables as for ischemic strokes (subtype, affected cerebral
arterial region, affected cerebral hemisphere, recurrent stroke, post-stroke urinary tract infection, pyrexia, stroke severity according to NIHSS score) and for hemorrhagic strokes
(affected cerebral hemisphere, stroke severity according to NIHSS score) were not significantly associated with any PSF domain at any time point after each ACE. On the other
hand, in stroke patients it had been found reliable associations between risk of global PSF, activity-related PSF during hospital stay and presence of post-stroke pneumonia,
between risk of global PSF, mental PSF in 1 months after stroke and MRS score, between risk of physical PSF in 3 months after stroke and MRS score.

Conclusion: Active prevention of post-stroke pneumonia and early post-stroke rehabilitation probably may be helpful for PSF prevention within first 3 months after stroke.

KEY WORDS: stroke, fatigue, dimensions, neurological factors.

INTRODUCTION

Post-stroke fatigue (PSF) is a common and distressing syn-
drome for stroke survivors [1]. PSF predicts patients” death,
disability and quality of life [2]. As known, PSF is multidomain
entity which consist of different components such as physi-
cal, mental, emotional, so on [1]. PSF probably results from
complex, poorly understood interactions between many phe-
nomena such as biological, psychosocial, behavioral and others
[3]. However, the understanding of PSF etiopathogenesis is
limited, therefore hindering the development of strategies to
manage this phenomenon [1]. To the best of our knowledge,
up to now there has been no research on the neurological and
functional determinants of certain PSF domains during acute
and sub-acute periods of different acute cerebrovascular events
(ACE). It is therefore necessary identify possible clinical vari-
ables associated with certain PSF aspect after different ACE.

THE AIM

The objectives of this study were to compare the rates of cer-
tain PSF domains within first 3 months after different ACE
and identify clinical factors associated with each PSF domain.

Wiad Lek 2017, 70, 3, cz. II, 581-585

MATERIAL AND METHODS

Initially we enrolled in the study 285 patients: 195 with
ischemic strokes, 39 with hemorrhagic strokes and 51 with
TIA. Patients were included in the study if they agreed to
participate and were able to provide informed consent. Ex-
clusion criteria were major medical illness that could cause
secondary fatigue (oncological, hematological diseases, car-
diac, liver, kidney and respiratory insufficiency, progressive
angina pectoris, acute myocardial infarction), alcohol abuse,
consciousness impairments, insufficient cognitive ability
(Mini-Mental State Examination scores less than 24) [4],
depressive and anxious disorders (Hospital Anxiety and De-
pression Scale scores more than 10 for both pathologies) [5],
impaired speech function to participate (severe dysphasia
or dysarthria), impaired language or written ability to com-
plete the study questionnaire, severe functional disabilities
(modified Rankin scale (MRS) scores >4).

Patients’ characteristics had been evaluated consequently
in definite time points: at hospital stay, in 1 month and in
3 months after stroke. During the first post-stroke month
46 patients (32 with ischemic stroke, 7 with hemorrhagic
stroke, and 7 with TIA) and during the next 2 months 33
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Table I. Frequencies of certain PSF domains during first 3 months after ACE

Time point after ACE onset

PSF domain
stay in hospital 1 month 3 month
global
TIA, n (%) 6(11,8%) 6 (13,6%) 5(12,2%)*
ischemic stroke, n (%) 38 (19,5%) 34 (20,9%) 40 (28,8%)
hemorrhagic stroke, n (%) 7 (17,9%) 9 (28,1%) 8(30,8%)
physical

TIA, n (%) 5(9,8%) 4(9,1%)* 5(12,2%)* **
ischemic stroke, n (%) 41 (21,0%) 39 (23,9%) 45 (32,4%)
hemorrhagic stroke, n (%) 8(20,5%) 11 (34,4%) 9 (34,6%)

mental
TIA, n (%) 6(11,8%) 5(11,4%) 6 (14,6%)
ischemic stroke, n (%) 36 (18,5%) 35(21,5%) 42 (30,2%)
hemorrhagic stroke, n (%) 7 (17,9%) 8 (25,0%) 8(30,8%)
motivational
TIA, n (%) 5(9,8%) 5(11,4%) 5(12,2%)
ischemic stroke, n (%) 37 (19,0%) 35(21,5%) 41 (29,5%)
hemorrhagic stroke, n (%) 8(20,5%) 10 (31,3%) 9 (34,6%)
activity-related

TIA, n (%) 6(11,8%) 4(9,1%)* ** 6 (14,6%)*
ischemic stroke, n (%) 42 (21,5%) 38(23,3%) 46 (33,1%)
hemorrhagic stroke, n (%) 7 (17,9%) 10 (31,3%) 7 (26,9%)

* - significant difference (p<0,05) by chi-square test in comparison with ischemic stroke patients.
** - significant difference (p<0,05) by chi-square test in comparison with hemorhagic stroke patients.

more patients (24 with ischemic stroke, 6 with hemorrhagic
stroke and 3 with TIA) were dropped out due to different
reasons. So, in 3 months after ACE we have examined 215
patients.

PSF was measured by self-report multidimensional fa-
tigue inventory-20 (MFI-20) questionnaire which covers
global, physical, mental, activity-related and motivational
fatigue dimensions. A cut-off of 12 out of 20 for every sub-
scale has been suggested for use with people with stroke [6].

For ischemic stroke patients we recorded clinical vari-
ables such as following: stroke subtype (non-lacunar - la-
cunar, according to TOAST criteria [7]), affected cerebral
hemisphere (right - left), affected cerebral arterial region
(carotid — vertebrobasilar), stroke severity according to
NIHSS score, post-stroke functional disability according
to MRS score, presence of acute post-stroke complications
(pneumonia, urinary tract infections (UTI), pyrexia). For
hemorrhagic stroke patients we recorded affected cerebral
hemisphere, NITHSS and MRS scores, presence of post-
stroke pneumonia, UTI, pyrexia.

Post-stroke pneumonia was diagnosed as inspiratory
crackles and fever or radiographic evidence or purulent
sputum [8]. The presence of UTI was defined as clinical
signs of dysuria in combinations with significant leukocy-
turia (=20 cells per visual field) [9]. Temperature >37.5°C
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for more than 24 hours for which no cause has been iden-
tified was considered as pyrexia [8].

Continuous variables were represented as mean+standard
deviation and categorical data were represented by number
(n) and percentage. Univariate and multivariate logistic re-
gression analysis were performed to analyze the odds ratio
(OR) with 95% confidence intervals (CI) of significant fac-
tors associated with patients with PSE P-value less 0.05 was
taken to indicate statistical significance. Statistical analysis
were performed using SPSS 14.0 statistics software.

RESULTS
Patients’ age ranged from 41 to 79 years (63,1£8,7 years).
There were 137 (48,1%) males and 148 (51,9%) females.

As seen from table 1, at hospital stay patients with dif-
ferent ACE didn’t have any significant distinction in rates
of any PSF domain. Whereas at a later time it has been
observed a significant increase of the risk of certain PSF
domains in ischemic and hemorrhagic strokes patients in
comparison with TIA patients.

In 1 month after diseases onset patients with ischemic
strokes, in comparison with TIA, had more common
physical PSF (OR, 3,25; 95% CI, 1,09-9,65; p=0,04) and
activity-related PSF (OR, 3,14; 95% CI, 1,06-9,33; p=0,04).
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Table I1. Clinical and functional characteristics of stroke patients at the baseline

non-lacunar 149 (76,4%)
subtype
lacunar 46 (23,6%)
. ) carotid 137 (70,3%)
affected arterial cerebral region
vertebrobasilar 58 (29,7%)
right 78 (56,9%)
affected cerebral hemisphere
. left 59 (43,1%)
Ischemic stroke
primary 157 (80,5%)
recurrence
secondary 38(19,5%)
pneumonia 29 (14,9%)
complications UTI 30(15,4%)
pyrexia 32(16,4%)
NIHSS score 6,8+4,0
right 21 (53,8%)
affected cerebral hemisphere
left 18 (46,2%)
Hemorrhagic stroke pneumonia 5(12,8%)
complications uTl 7 (17,9%)
pyrexia 8(20,5%)
NIHSS score 8,8+3,7
Table I11. Rates of MRS scores during first 3 months after ACE
Time point after ACE
Stroke type MRS score - -
stay in hospital 1 month 3 month
0 5(2,6%) 33 (20,2%) 45 (32,4%)
. ) 1 39 (20,0%) 53 (32,5%) 46 (33,1%)
ischemic
2 91 (46,7%) 57 (35,0%) 38 (27,3%)
3 60 (30,7%) 20 (12,3%) 10 (7,2%)
0 3(7,5%) 5(15,6%) 7 (26,9%)
) 1 6 (15,4%) 14 (43,8%) 10 (38,5%)
hemorrhagic
2 15 (38,5%) 8(25,0%) 8 (30,8%)
3 15 (38,5%) 5(15,6%) 1(3,8%)

Even after adjusting for age, gender and MSR score, these
differences were still present as for physical PSF (OR, 1,76;
95% CI, 1,15-2,69; p=0,001) as well as for activity-related
PSF (OR, 1,62; 95% CI, 1,08-2,42; p=0,02). Patients with
hemorrhagic strokes had higher risk of activity-related
PSF than patients with TIA (OR 4,65; 95% CI, 1,31-16,59;
p=0,02), but after adjusting for age, gender and MRS score
this risk was no longer significant.

In 3 months after ischemic stroke some PSF domains
were significant more frequently than after TIA: global
PSF (OR, 2,85; 95% CI, 1,04-7,79; p=0,04), physical PSF
(OR, 3,38;95% CI, 1,24-9,18; p=0,02) and activity-related
PSF (OR, 2,82; 95% CI, 1,11-7,19; p=0,03). In the same
manner, patients with hemorrhagic stroke had more often
physical PSF (OR, 4,02; 95% CI 1,13-14,33; p=0,03) than
patients with TIA. But after adjusting for age, gender and
MRS score all of these differences disappeared regardless
of the stroke type.

In patients with hemorrhagic strokes univariate logistic
regression analysis did not reveal any association between
any PSF domain at all time points within first 3 months after
disease onset and all analyzed stroke characteristics: affected
hemisphere, presence of post-stroke pneumonia, UTT and
pyrexia, NIHSS score. Maybe, relatively small group of pa-
tients with hemorrhagic stroke included in our study can't
identify possibly available but weak statistical regularities.

Univariate logistic regression analysis showed that any
PSF domain at any time point after ischemic stroke was not
significantly associated with stroke subtype (non-lacunar
- lacunar), region of affected cerebral circulation (carotid
- vertebrobasilar), affected hemisphere (right - left), stroke
recurrence (first ever — recurrent), presence of UTT and py-
rexia, NIHSS and MRS scores. However, during hospital stay
acute post-stroke pneumonia was significantly associated
with increased risk of global PSF (OR, 2,59; CI, 1,09-6,18;
p=0,03) and activity-related PSF (OR, 2,66; CI, 1,14-6,20;
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p=0,02). It is important that the last associations were still
present even after adjusting for ischemic stroke subtype,
location, recurrence, NIHSS and MRS scores, presence
of post-stroke UTI and pyrexia — OR 2,60 (CI, 1,05-6,44;
p=0,04) and OR 2,63 (CI, 1,08-6,38; p=0,03), respectively.

During hospital stay, in the combined group of patients
with ischemic and hemorrhagic strokes even after adjusting
for affected hemisphere, UTI and pyrexia, NIHSS and MRS
scores acute post-stroke pneumonia was significantly asso-
ciated with increased risk of global PSF (OR, 2,76; CI, 1,25-
6,12; p=0,01), physical PSF (OR, 2,77; CI, 1,27-6,02; p=0,01)
and activity-related PSF (OR, 3,12; CI, 1,45-6,74; p=0,01).

During hospital stay there were no significant associa-
tions between the rates of any PSF domain and MRS score
in ischemic stroke patients, in hemorrhagic stroke patients
and in both groups together.

Univariate logistic regression analysis showed that in
1 month after ischemic stroke the MRS score increment
of 1 point was significantly associated with higher risk of
global PSF (OR, 2,01; CI, 1,29-3,13; p=0,002), physical PSF
(OR, 1,93; CI, 1,28-2,91; p=0,002), mental PSF (OR, 1,76;
CIL, 1,15-2,69; p=0,01) and activity-related PSF (OR, 1,62;
CI, 1,08-2,42; p=0,02). After adjusting for ischemic stroke
subtype, stroke location and stroke recurrence, these asso-
ciations were still significant for global PSF (OR, 1,92; CI,
1,18-3,13; p=0,01), physical PSF (OR, 1,84; CI, 1,17-2,98;
p=0,01) and mental PSF (OR, 1,69; CI, 1,05-2,70; p=0,03).
In the same way, in 3 months after ischemic stroke the MRS
score increment of 1 point was significantly associated with
higher risk of global PSF (OR, 1,57; CI, 1,05-2,34; p=0,03),
physical PSF (OR, 1,61; CI, 1,09-2,37; p=0,02), mental
PSF (OR, 1,60; CI, 1,08-2,38; p=0,02) and activity-related
PSF (OR, 1,56; CI, 1,06-2,29; p=0,03), but after adjusting
for ischemic stroke subtype, stroke location and stroke
recurrence, these associations were still significant only for
physical PSF (OR, 1,54; CI, 1,03-2,30; p=0,04).

Univariate logistic regression analysis didn’t reveal any asso-
ciations between MRS score and rates of any PSF domain in 1
month as well as in 3 months after hemorrhagic stroke. Maybe,
comparatively small group of hemorrhagic stroke patients
made it impossible to identify probably available but weak
statistical regularities between degree of functional disability
and frequencies of some PSF domains. However, in combined
group of patients with ischemic and hemorrhagic strokes the
MRS score increment of 1 point was significantly associated
with increased rates of global PSF (OR, 1,69; CI, 1,15-2,46;
p=0,01), physical PSF (OR, 1,66; CI, 1,16-2,38; p=0,01) in 1
month after diseases onset; in the same manner, the MRS
score increment of 1 point was significantly associated with
increased rates of global PSF (OR, 1,48; CI, 1,02-2,14; p=0,04),
physical PSF (OR, 1,51; CI, 1,06-2,17; p=0,02), mental PSF
(OR, 1,51; CI, 1,05-2,17; p=0,03), activity-related PSF (OR,
1,47; CI, 1,03-2,11; p=0,03) in 3 months after diseases onset.

DISCUSSION
So,in 1 month and in 3 months after stroke, in comparison
with TIA, we can see the significant prevalence of only such
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PSF aspects that are just related to physical activity. Possi-
bly this phenomenon may be determined in some degree
by post-stroke functional limitations whereas TIA don’t
have any neurological deficit. However, in the study with
higher levels of PSF even in minor stroke patients without
neurological impairment than in patients with TIA it has
been suggested that PSF has a central origin and presence
of a brain lesion might be of importance [10].

According to systematic review devoted to associated fac-
tors with PSE ischemic and hemorrhagic strokes appeared
to have much the same impact on PSF in all 10 included
studies [2]. However, majority of these 10 studies often
focused on heterogeneous groups with a high proportion
of ischemic stroke patients (as well as in our study) and
thus a low proportion of hemorrhagic stroke patients;
this disproportion to some extent might have influenced
the statistical significance of the results. But in our study
it was hard enough to form a homogeneuos group of
hemorrhagic stroke patients on the basis of rather strict
exclusion criteria.

In our study all clinical characteristics of ischemic stroke
as well as hemorrhagic stroke, except pneumonia, were not
predictive of any PSF domain at any time point within first
3 months after diseases onset. Probably, pneumonia causes
or increases global and physical PSF (at least partially) via
various factors, such as hyperthermia, electrolytes shift,
respiratory insufficiency, pulmonary circulation impair-
ment, so on [11]. In literature there are controversial data
regarding connections between stroke clinical features and
PSF as whole entity. In the systematic review of factors
associated with PSE the stroke etiology was not correlated
with PSF in all 4 included studies as well as stroke side was
not linked to PSF in all 17 included studies [2]. On the
other hand, the authors of systematic review underscore
conflicting data on the other stroke characteristics as PSF
risk factors: 6 studies found direct relationships between
stroke severity and PSE but in 16 other studies this pat-
tern was not found; at least one other previous stroke was
signicantly associated with PSF in 4 studies, but not in
14 studies [2]. According to above mentioned systematic
review in 11 studies it has not been discovered any connec-
tion between stroke site and PSF [2]. However, it should be
noted studies have shown relationships between PSF and
posterior strokes [12], between PSF and basilar infarcts
[13], and this phenomenon was explained by the lesion of
ascending activating reticular formation in brainstem [14].

Generally, literature data about post-stroke functional
status and PSF are quite contradictory. Systematic review
of factors that contribute to PSF identified 25 studies in
which PSF was associated with greater disability and de-
pendency, though this association was not detected in other
15 studies [2]. PSF and post-stroke disability can interact
and mutually influence each other through multiple ways.
PSF might result from a difference between greater effort
produced by the patient and the actual motor output by
paretic muscles [15, 16], inability to activate normal motor
patterns may cause poor biomechanical efficiency and in-
creased energy demand [17]. On the other hand, PSF is an
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independent contributor to post-stroke disability, maybe
through the various behavioral effects, so the successful
early management of PSF might be an important step in
post-stroke rehabilitation [18].

CONCLUSIONS

1. In 1 month and in 3 months after strokes, in comparison
with TIA, it has been identified significant higher rates
of PSF domains which are just related to physical activity

(physical PSF and activity-related PSF). 2. During hos-

pital stay in stroke patients among all studied clinical

factors only acute post-stroke pneumonia significantly
contributes to global and activity-related PSE 3. The

MRS score increment of 1 point was significantly asso-

ciated with significant higher risk of global and mental

PSF in 1 month after stroke and with significant higher

risk of physical PSF in 3 months after stroke.

Future investigations in this field should be directed toward
identification of clinical and neurological factors associ-
ated with general PSF as well as with certain PSF domains
during later post-stroke periods.

The research described in this paper was performed
within the framework of scientific plan of neurological
department with neurosurgery and medical genetics at
Ukrainian medical stomatological academy “Clinical
and pathogenetic optimization of diagnosis, prognosis,
treatment and prevention of complicated central nervous
system’s disorders and neurological impairments due
to therapeutic pathologies” (state registration number
0116U004190).
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NATOrEHETUYHI YUHHUKU PETYNIATOPHUX MEXAHI3MIB
AZANTALIT OPTAHI3MY A0 YMOB 3 BUCOKUM PIBHEM
NPO®ECINHO OBYMOBJIEHOIO NCUXOEMOLIAHOIO
HABAHTAXEHHA

OkcaHa B. lopwa, Bacunb I. fopwa
MO3 YKPAIHI, IEPXKABHE NIAMPYUEMCTBO“YKPATHCHKMIA HAYKOBO IOCTIAHMI IHCTATYT MELWLIAHI TPAHCTIOPTY MO3 YKPATHI', OTIECA, YKPATHA

PE3IOME

Bcryn: AKTyanbHicTb Npo6nemu BU3HAUA€ETbCA 3HAUEHHAM BMAMBY CTPECOTEHHUX YMOB CepeloBULLA HA MPALBHUKIB ONepaToOPCbKOro KOHTUHIEHTY, afke NOTipLUeHHs iX
3[10POB'A Ta CAMOMOYYTTA € YUHHUKOM aBapiliHo Hebe3neyHux cuTyauiii. lpoTe NoLLYKY paHHiX AiarHOCTUYHIX MapKepiB GOPMYBaHHA 3aXBOPIOBaHb, 3 METOI0 iX nonepeKeHHs,
3aNNWIAKTHCA CKNAAHIM 3aBAAHHAM.

Merta nonarana y BCTaHOBNEHHi HailbinbLu 3HAUMMUX (Cepes BUBYEHMX) NATOrEHETUYHIUX YNHHWKIB CTaHY PerynAaTOpHUX MeXaHi3miB apanTauii opraHismy oci6 3 BUCOKIM
piBHem npodeciiiHo 06ymoBneHOro NCUX0eMOLiiiHOr0 HaBaHTaXeHHA.

Marepianu ta Metogu: Matepianom ocnigkeHHsa 6ynu pe3ynstatin 06cTexeHHa onepatopis TpaHcnopty (114 npodeciliHnx Boaiis MicbKoro nacaupcbKoro enekTpoTpaHcnopty)
Ta 27 niopeli, AKi He Many BUCOKOTO PiBHA NPOQeCiiiHo 06yMOBNIEHOr0 NCUXOEMOLIHOTO HaBaHTaXeHHA. MeToamn BOCIifKEHHA: 3aranbHOKMIHIYHI; Ncuxonoriuni (ouiHka
MCMX0EMOLIHOT CTIMKOCT, PIBHA THIBY, TecT uTTeCTilKoCTi 33 C. Magai, wkana 6narononyyua BOO3, wkana aenpecii beka); nabopatopHi (neiikorpama; LuToximiuHi (BmicT
CyMapHUX KaTexonamiHiB KpoBi; ioXiMiuHi (piBeHb KOPTU3071y CUHK); IHCTPYMeHTanbHi (kapaioiHTepBanorpadia); BUSHaueHHA KNITUHHUX aZanTaLiitHux peakLili; MaTeMaTiyHi.
Pesynbraru: DakTOpHUM aHaNi3oM NpoaHaNi30BaHO 3arafibHy CYKYMHICTb JaHUX 06CTeXeHHA — 33 NOKa3HUKN OCNIMKEHHS, L0 XapaKTepu3yBanu CTaH 3A0poB’a 3a
CaMOOLiHKOH0 Ta NaToreHeTYHNX (NCUXOEMOLYiHIX, NOBELIHKOBWX, BETeTAaTUBHIX, HEAPOryMOpasnbHUX, iMyHHIX Ta KNITUHHINX) YUHHIKIB PerynATOPHIX MeXaHi3MiB apanTauii
onepatopis A0 yMOB MpaLli 3 BUCOKMM NCUXOEMOLIiHIM HanpyeHHAM. Pe3ynbratin BCTaHOBUW, L0 OCHOBHUMY NATOTEHETUYHIMM MeXaHI3MaMi ajianTaLiiy BOATiB nacaxupcbkoro
€/1eKTPOTPAHCMOPTY MOXHA BBaXaTin HOTUPY OCHOBHUX GAKTOPM: iHTErpasbHMii CTaH MeXaHi3MiB BereTaTuBHOI perynaLii 3 nepeBaxaHHAM TPOGOTPOMHIX BIANBIB NapacuMnaTiyHoro
BiAAiny; Mobiniylounii BNANB CAMNATUYHOTO BiAZiny HEPBOBOT CUCTEMM Ha PerynATOPHI MexaHi3mMy ajanTaLii Ta piBeHb LieHTpanizavyi ynpaBniHHA CepLeBIM pUTMOM; CTaH perynavji
CUCTEMHOI reMoAMHaMIKI; CAMOMOYYTTA Ta piBeHb Aenpecii Ha NoToYHuiA nepiop.

BucroBoK: DakTOpHIM aHani3oM chopMOBAHO CTPYKTYPH NOKA3HUKIB, AKi MOXHA BBaXaTh BUPAXKEHHAM OCHOBHUX NaTOreHETUYHINX MeXaHi3MiB PerynaTopHIX MexaHi3MiB
afianTavii o yMoB npawi 3 BUCOKNM piBHEM NCUX0EMOLIIHOr0 Hanpy»eHHA y BOZIIB NacaXkMpCbKoro eneKTpoTpaHCnopTy.

KJTIOYOBI CJTOBA: apantauis, natoreHeTuuHi MexaHiamu, NcuxoeMouiitHe Hanpy»KeHHs, 0nepaTopy TpaHCMopTy.

ABSTRACT

Introduction: The urgency of the issue is determined by the value of the stress impact of environmental conditions on workers of the operator personnel contingent, because
the deterioration of their health and well-being is a factor in dangerous situations. However, the search for early diagnostic markers forming diseases, with a view to their
prevention, is still a challenge.

The aim was to establish the most important (among studied) pathogenetic factors of status of requlatory mechanisms of adaptation of individuals with a high level of
psychoemotional load that is conditional upon profession.

Materials and Methods: The research is based on the results of the survey of transport operators (114 professional drivers of city passenger electrotransport) and 27 people who
had high-level of mental and emotional load due to professional conditions. Research methods: general clinical; psychological (evaluation of psycho-emotional stability, level
of anger, S. Muddy viability test, WHO well-being scale; Beck depression self-rating scale). laboratory (leukogram; cytochemical (the total amount of catecholamines blood;
biochemical (cortisol saliva); instrumental (cardiointervalography); determination of the cellular adaptive responses; mathematic.

Results: The common data set survey was analyzed by factor analysis— 33 survey criteria, that showed status of health and pathogenic (emotional, behavioral, autonomic,
neurohumoral, immune, and cellular) factors of requlatory mechanisms of adaptation of operators to conditions of high psycho-emotional stress.

The results established that the main pathogenetic mechanisms of adaptation in drivers of passenger electric transport is possible to consider by four main factors: the integrated
mechanisms of autonomic regulation with a predominance of trophotropic effects of parasympathetic; mobilizing influence of the sympathetic nervous system in requlatory
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mechanisms of adaptation and the level of centralization of heart rate control; state of regulation of systemic hemodynamics, mental health and level of depression for the

current period.

Condlusion: By factor analysis the framework of indicators was formed and they can be considered as the expression of the major pathogenetic mechanisms of regulatory
mechanisms of adaptation to conditions with a high level of emotional stress in drivers of passenger transport.

KEY WORDS: adaptation, pathogenic mechanisms, emotional stress, transport operators.

BCTYN
Ceper iHIINX YMHHUKIB CKIAJHUX YMOB >KUTTERIATbHOCTI
HaJ01/IbIITY YaCTKY Ta COLia/IbHe 3HAYeHH CK/IaIaloTh YMOBI
mpatii, 0coOMUBO cepert OepaTopchkix mpodeciii [1, 2]. Xa-
pakTep mparii orepaTopis (30KpeMa — BOTIIB MacaKMPChKUX
TPAHCIIOPTHYIX 3aC00iB), OKPIM IHIIVX HECIPYATINBYX YMH-
HIIKiB, BU3HAYa€TbCA BYICOKOI0 HEPBOBO-EMOLIIITHOIO HAIIPY-
T'OI0, aJPKe BOJIiN Kepye CK/Ia/IHVM MEXaHi3MOM Ta BiIIIOBiflae
3a XnTTA Ta OesreKy nacaxupis [3 - 5]. HepBoBo-emouiiiHe
IepeHAIPY>KeHH Y IOEHAHHI 3 MITOKiHesi€l0 pi3Ko 301/1bIIIye
BipOTiZIHICTb BYHMKHEHHS y BOJIIB XMTTEBO-HeOe3MeTHNX
3aXBOPIOBAaHb HEPBOBOI CUCTEM, CepIIs Ta CYAVH [3 - 6].
AkTyanpHICTb mpo6eMy, epefyciM, BU3HAYA€ThCS
HaCc/lTiIkaM BIIJIMBY CTPECOTE€HHMX YMOB CepeloBMILa
Ha IpaljiBHUKiB OIlepaTOPCbKOTO KOHTMHIEHTY, afi>Ke
HOTipIIeHHs IX 3J0POB’A Ta CAaMOIIOYYTTS € YMHHUKOM
aBapiitHO Hebe3neyHNx curyaniit [2 — 4]. IIpore nourykn
PaHHIX IiarHOCTNYHNX MapKepiB popMyBaHH: 3aXBOPIO-
BaHb (30KpeMa, podeciiiHo-00yMOBIIEHNX), 3 METOIO iX
IOIepePKEHHS, 3a/IMIIAI0THCA CKIAJHUM 3aBJAHHAM, 1O
i CTa/10 OCHOBOIO JI/IA IPOBEJEHHA JJAHOTO OC/TiIPKEHH .
Po60u4010 TinoTe3oro 1aHOT0 JOCTi/IKeHHA 6y/10 IpHITY-
I[eHH, 110 YMOBY IIpalli 3 BUCOKMM piBHeM NpogeciiiHo
06yMOB/IEHOTO IICXOEMOLi/IHOr0 HaBaHT)KEeHH MOXKY Th
CTY>KUTY YMHHVKOM IOTipLIEHH:A 3[0POB A, MOPYIIEHb
CTaHy Ta ME€XaHi3MiB perynAuil ajjanranii, BIJIMBAKOYN
Ha eTioJIOTiI0 Ta IMaTOreHe3 3aXBOPIOBAHD Y IIPALIOI0YNX.

META AOCNIAMEHHA

Merta npecTaBIeHOro pparMeHTy JOC/iIKeHH IOJIATa-
JIay BCTAHOBJICHH] HalI01/IbI1I 3HAUMMIX (Cepey] BUBUECHIIX)
MAaTOT€HeTUYHUX YMHHUKIB CTaHY PETyIATOPHUX Me-
XaHi3MiB aganTaniiy oci6 3 Bucokum piBHeM npoceciitio
00YMOBJIEHOTO IICUXOEMOLII/THOTO HaBaHTa>KeHH:.

MATEPIAJZIU TA METOOU

MarepianoM BOCTimKeHHs OyIu pe3y/nbTaT 00CTeXeH-
HS OllepaTopiB TPAHCIOPTY (KOHTMHIEHT IpodeciliHux
BOZiiB MiCHKOTO IAaCa>KMPCHKOTO eIeKTPOTPAHCIOPTY),
AKi BiJHOCATBHCA IO KaTeropii yMOBHO 3[0POBUX JIIOJEN
IpanesJaTHOrO BiKy i HifJIATAl0Th TPUBAIOMY Ta KOM-
IIJIEKCHOMY BIUIMBY CTPECOT€HHMX I HIUNMX HECHpUAT-
JIMBUX YMOB BUPOOHIYOTO CepeOBUIIA.
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O6cTexxeHo 114 BopiiB MiChbKOT0 acaKMPChKOTO e/eK-
TPOTPAHCIOPTY, AKi CK/Ia/MM OCHOBHY Ipymy (BMOipKYy).
Kpurepisamu 3amy4eHHs B JOCIIPKEHH CTa/IN: Ipodeciit-
HMII CTaX OllepaTopa TPAaHCIOPTHMX 3ac006iB (y Hamomy
BUITaJKy — BOZII TACa)KMPCHKOIO MiCbKEIEKTPOTPaHCIIOP-
TY) Ta BiICyTHICTb TOCTPYX 3aXBOPIOBAHb i 3arOCTPEHHS
XpoHiuHoi naronorii. KoHTponbHOIO Ipymow cryryBamm
27 miofeit, sIKi TeX MpaLoBaIy, IpoTe He Maju Ha po6o-
4OMY MiCIli BUCOKOTO piBHA IpodeciiiHo 06yMOB/I€HOrO
IICMXOEMOLilfHOTO HaBaHTa)KeHH:A. 3a CTATTIO i cepeHiM
BiKOM OCHOBHA i KOHTPO/IbHA TPyIN Oy/Iu 3iCTaBHi.

MeTopu KOCTiIKeHHsT: 3arabHOK/IIHIYHI (ceper sSIKMX
BKJIFOYEHO 0 mochimkeHHs — BusHauyeHHsT YCC ta AT
(CAT, JAT Tta TIAT) odicHUM MeTOROM); IICUXOIOTI4HI
(omiHKa MCUX0eMOLiTHOI CTIIKOCTI B eKCTpeManbHUX
ymoBax (3a meropgukowo Ilcammo E.M. [7] )) , oninka
piBHA THIBY, TecT XUTTecCTiiKocTi 3a C. Mapgi, mKama
6marononyausa BOO3, mikana genpecii beka); maboparophi
(merixorpama nepudepudHoi KpoBi; HUTOXiMivHiI (BMiCT
CyMapHIUX KaTeX0JIaMiHiB KpoBi 3a MeTozioM Komomoiinsa
M.IO. [8]); 6ioximiuHi (Br3HaYeHHs iIMyHO(pEPMEHTHUM
aHaJ/Ii30M BE€4ipHbOI'O Ta BPaHIIIHbOTIO PiBHIB KOPTU30/TY
B C/IMHI); IHCTPYMeHTaNIbHI METOAM OL[iHKM BereTaTyB-
HOTO Pery/IIOBaHHA (3a JaHUMM BapiabelbHOCTI pUTMYy
ceplisi); BUSHAYEHHs KIITMHHUX aJanTalliiiHuX peaxiiit
Ta 3arajJIbHOrO CTaHy aflallTallii 3a JaHUMU JIEKOTpaMu;
MaTeMaTU4Hi (CrcTeMaTu3allis, KOgyBaHH: JaHNUX, METO-
I BapialiitHoI i 6araToMipHOI CTaTUCTUKN).

BcTraHOBNEHHA OCHOBHMX IIATOT€HETUMYHMX YMHHMKIB
dbopMyBaHHA NOpPYIIEeHb MeXaHi3MiB perynanii ajamn-
Tauii y BOAiiB aBTOMOOI/IBHOTO TPAaHCHOPTY IIPOBEIEHO
OaraToBUMipHMM (PaKTOPHUM aHATI30M, AKUIL JO3BOJLAE
Ha OCHOBi 00’€KTMBHO iCHYIOUMX KOPeNALifHNX B3ae-
MO3B’sA3KiB O3HAaK BUABJIATH IPUXOBaHi y3arajabHIONYi
XapaKTePUCTUKY CTPYKTYPU JOCTIKYBaHUX 00 €KTiB i ix
BJIACTUBOCTI Y BUI/IA1 BUJIi/ICHHSA TOIOBHYUX (PAaKTOPIB 3
BU3HAYEHHAM BaroBux KoedilieHTiB i MicIia B CTPYKTYpi
HOCIipKyBaHoro 06’ exTa. Bupineni gpakropu (cykynHocTi
MIOKAa3HVKIB TOCTi/)KEHH:) MOXXHA BBaYKaT! OCHOBHVMIMU
IIaTOTeHeTUYHMMU e/leMeHTaMy (maTodisionorivHnmuy,
IIATOTeHeTUYHUMM MeXaHi3MaMMm) 06’€KTa JOCTiIKeHH
(Mexani3MmiB perymsauii aganranii) [9].

O6pobka maHUX AOCI/KEHHSA BUKOHYBalacs 3a HO-
nomoroio nporpamuoro npopykry STATISTICA for
WINDOWS 6.0 (dipma StatSoft, CIITA).
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Puc. 1. Tpadik BnacHux 3HaueHb GpakTopis, chopMOBaHMX B 00'€KTi AOCNIAKEHHS

(Bca Bubipka, n=114,v=33)

3a oprasisaljiero MeTOLO/IOTiI JOCTiI KeHH BifTIoBifa-
710 nonokeHHAM KoHceHcycy 3 6iomennyHoi eTnky Ta
Oys10 IIpoBefieHe 3 JOTPUMAHHAM IIPMHINIIIB OKa30BO1
mepunyau. Komiciero 3 6ioetnku JI1 «Ykpaincbkuit Hay-
KOBO-JOCIiZHMIA iHCTUTYT MegunyHy TpaHcropty MO3
Ykpainn» NopyueHHs LUX IO/NT0XKEeHb He BUABIEHO.

PE3VJIbTATU BOCNIAXKEHHA
ITepengycim Oynu BUM3HaYeHi 3arajbHi IMaTOreHeTUYHI
3aKOHOMipHOCTI (0cO06/MMBOCTI) MexaHi3MiB perynanii
ajlanTaIlii opraHismy y BofiiiB aBTOMOOi/TbHOTO TPaHCIIOP-
Ty IaCa)KMPCbKOTO €/IEKTPOTPAHCIIOPTY. [I/1g 11boro BcA
CYKYIHICTb JaHMX 0OCTeXXEeHHs LUX BOJilB Oya mpen-
CTaBJIeHa [Ii/TbHUM 00 €KTOM TOCTI/PKEHHST, IKIIT BK/TIOYaB
3HAYeHHSA 33 MOKa3HUKIB JocCmimKenus (v=33), mo xa-
PpakTepusyBaIn ICMXOEMOLIHII CTaH, CBIiTOITIAHO-IIO-
BeiHKOBI peak1lii, HepBOBi (BereTaTMBHI i TOPMOHAIbHI)
MeXaHi3MM pery/nALii aganTanii Ta KJiTMHHI alanTaliiHi
peakuii y BOJiiB IIaCa)KMPChKOTO €IeKTPOTPAHCIIOPTY.

[/t BUsIB/IEHHSI 3araibHUX OCOOIMBOCTEl MaToreHe-
TUYHMX MeXaHi3MiB (popMyBaHHA HOpYyILIeHb afanTaiii
Y BOAiiB IMaca)kKMPCbKOTO eIeKTPOTPAHCIIOPTY OyB IIpo-
BefeHMIT aKTOpHMIT aHaTi3. YUMo 3HAUYI VX YMHHUKIB
B OINCi MeXaHi3MiB peryanii aganranii y o6cTe>xeHux
BOZiiB Bu3Hauanayu 3a Kpurepiem Kerrema. [Ina nboro
Oynysanu rpadik BIacHMX 3HaueHb (akTopiB (rpadik
«KaM’ SHUCTOro ocury») (puc. 1).

3 mpefCcTaB/IeHOro0 Ma/llOHKa BUSHO, WO /IS ONIUCY
00’€KTa JOCTIIKEHH TOCUTD YOTUPHOX (PaKTOPIB.

Pesynbraru ¢rakTopHOro aHasi3y y BUrIAAi cOpMOBaHOL
CTPYKTypH (paKTOpiB 00’ €KTA JOCTIIKEHHA TPpeCTaB/IeH]
B Tab. 1. Y HacTymHii Tabmuui (Tabs. 2) mogaHe y3arab-
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HeHe naTo(isionoriyHe TpakTyBaHH: BUJIEeHNX (PaKTOPIB.
B paMkax Ko)XHOTo (paKTOpa 3HAUMMICTb BifjibpaHuX s
aHaJIi3y IIOKa3HMKIB JOC/TIIPKEHHSA BU3HAYAETbCA BEINYM-
HOI0 ()aKTOPHOTO HAaBAaHTA)XEHHsA — YACTKOIO 3arajbHOI
pucnepcii (3M) (ta6n. 1). Tomy B Tab1. 2 3Ha4yIi ITOKa3-
HMKM Yy OpMyBaHHI aKkTOpiB po3MilleHi B IOPAAKY ix
3MEHIIIEHH 32 BE/INYNHOK0 (PaKTOPHOTO HaBAHTAXKEHH.

3 mpepcTaB/IeHNX Tab/MUIb BUIUIMBAE, IO 1-11 pakTop
(22.8% 3[1) 6yB cx/IageHnit NOKa3HUKAMI CTaHY TapacyM-
natuyHoro Binginy BHC i akTMBHOCTI aBTOHOMHMX Me-
XaHi3miB perynanii (camoperynanii) - HE, pNN50, SDNN,
RMSSD. Ieit paxTop 6yB Ha3BaHMiT «IHTerpa/bHMIL CTAH
MEXaHi3MiB BereTaTMBHOI PeryiAalil 3 nepeBakaHHAM
TpOo(OTPOIHNX BIUVIMBIB IAPAaCUMIIATUYHOTO Biffimy».

2-11 daxrop (16.8% 3]1) cknajieHnIit NOKa3HUKAMY CTa-
HY CMMIIaTMYHOTO Bifflily i aKTMBHOCTI L€HTPabHOTO
KoHTypy perymioanHa — IHPC, AMo, LF i nassannit
«Mo6imi3yrounit BIVIMB CUMIIATMYHOTO BiJiny HepBOBOi
CUCTEMM Ha MeXaHi3MM perynAauii aganranii Ta piBeHb
LeHTpasli3alil yIpaB/liHHA CEPLIEBUM PUTMOMY.

B 3-11 ¢akrop (8.30% 3]I) yBijimwiM MOKa3HUKM CTa-
HYy IeéMOJMHaMiKI ob6crexenux — AT cucronmiuamin, AT
piacroniunmit, YCC. Lleit ¢pakTop onucysas «CraH pe-
IyJALT TeMOAVHAMIKI».

4-i1 akrop (7.88% 31I) chopmoBanmit MOKa3HUKAMMK
ICUXOEMOIITHOTO CTaHy BOJIIB 1 3arajJibHOTO CTaHY
afanTaril - mKasa 6/1aronoIyyds, CTaH aJalTalii, mkana
menpecii. Bin HasBaumit «CaMOIIOYyTTs Ta piBeHb Jemnpecii
Ha IIOTOYHMII ITepiofy.

5-it dakTop (5.31% 3]I) cknameHuUi MOKa3HUKAMMU
CBITOITIANY BOAIiiB — IPUITHATTA PU3UKY, KOHTPO/b. Dak-
TOp XapaKTepu3yBaB «AKTUBHICTb KUTTEBOI O3MIII Ta
CXUJIbHICTD O PUSKUKY».
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Ta6bnuus . Pe3ynbtatu GakTopHOro aHani3y (GakTopHi HaBaHTaXKeHH) Y BOZIIB NacaXuMpCbKOro enekTpoTpaHCnopTy B Linomy no Bubopui (n=114,v=33)

MoKasHKNA Qak- Qak- Qak- Qak- Qak- Dak- Qak-Top  Qak-Top  Dak-Top
Top 1 TOp 2 Top 3 Top 4 Top 5 TOp 6 7 8 9

CraTb 0.140 -0.085 -0.107 0.047 0.040 -0.064 -0.044 -0.835 0.082
AT cucToniuHmin 0.101 -0.057 0.916 0.168 0.045 0.076 0.012 0.062 0.019
AT piacToniuHum 0.013 -0.050 0.867 0.174 0.038 0.085 0.123 0.021 0.090
Ycc 0.105 -0.007 0.818 0.072 0.101 -0.028 -0.332 0.014 0.004
Lllkana 6narononyuus -0.095 0.141 0.061 -0.853 0.054 0.061 0.028 0.142 0.111
Btoma nicna 3miHu 0.129 0.053 -0.205 -0.581 -0.087 0.063 0.557 0.187 0.033
MopyLueHHsA cHy -0.015 0.174 0.078 -0.140 0.098 0.085 0.833 0.031 0.021
[McuxoemoliriHa CTiNKICTb -0.200 0.050 -0.258 -0.673 -0.354 -0.162 0.215 0.012 -0.077
Llikana rHiBy 0.353 0.014 0.144 0.635 0.273 0.000 -0.050 0.025 0.370
Lkana genpecii 0.140 0.041 0.190 0.799 -0.004 -0.185 -0.057 0.061 0.080
3anyueHictb -0.174 0.215 -0.217 -0.610 -0.271 0.031 0.123 -0.146 0.086
KoHTponb -0.155 0.013 -0.127 -0.382 -0.779 -0.076 0.025 0.161 -0.114
MpUIAHATTA pU3NKY 0.133 0.245 0.063 -0.102 0.826 0.107 0.082 0.077 0.154
RR 0.155 -0.214 -0.123 0.359 -0.033 -0.322 -0.135 0.375 0.389
SDNN 0.796 0.019 0.155 0.045 0.192 0.080 0.084 -0.109 -0.010
RMSSD 0.783 0.060 -0.091 0.144 0.091 -0.139 -0.203 -0.054 0.244
pNN50 0.835 0.128 0.023 0.264 -0.037 0.073 0.111 0.030 0.098
AMo 0.215 0.904 -0.042 -0.013 0.048 0.162 0.133 0.014 -0.026
VLF 0.263 -0.664 0.099 0.267 -0.039 -0.048 -0.002 -0.222 -0.041
LF 0.327 0.832 -0.007 -0.111 0.076 0.219 0.163 -0.086 -0.058
HF 0.845 0.180 0.131 0.100 0.039 0.123 -0.038 -0.021 -0.042
IHPC 0.129 0.921 -0.036 -0.058 0.052 0.140 0.156 -0.002 -0.004
KopTurson ypaHui 0.080 0.339 0.252 -0.505 0.214 0.047 0.154 -0.131 0319
KopTnson yseuepi 0.054 0.019 0.144 0.110 0.249 0.421 -0.136 0.074 0.647
KatexonamiHun 0.141 -0.041 0.067 -0.282 0.060 0.014 0.060 -0.170 0.795
NeikounTn -0.265 -0.093 -0.062 -0.432 0.335 -0.393 -0.063 -0.187 0.075
EoznHodinm 0.270 -0.092 -0.130 0.180 0.128 0.592 -0.005 0.170 0.082
Hentpodinm 0.087 -0.348 -0.157 0.281 0.027 -0.765 -0.127 0.168 -0.215
NimdoumnTn -0.067 0.384 0.190 -0.256 -0.053 0.750 0.130 -0.168 0.133
MoHouunTn -0.057 -0.286 -0.020 0.077 -0.167 -0.580 0.183 -0.130 0.176
AP no J1.X.Tapkasi -0.011 0.056 -0.178 -0.628 0.244 -0.125 0.233 0.107 0.495
CraH apganTauii -0.146 0.223 -0.077 -0.827 -0.031 0.117 0.306 -0.035 0.177
CamoouiHKa 300poB's -0.015 0.202 -0.147 -0.275 -0.044 -0.108 0.768 -0.064 -0.037
B3® 7.54 553 2.74 2.60 1.75 1.57 1.32 1.22 1.00
Yactka B 3, % 22.84 16.76 8.30 7.88 531 4.75 4.01 3.70 3.04

lpumimka. B3® - BnacHe 3HauyeHHA dakTopa, 3[] — 3aranbHa gucnepcia. ’KupH1m wpndtom BUAINEHI MOKa3HMKMY, WO € TONIOBHMM B
dopmyBaHHi BignosigHoro gpakTopa. 3aranbHa NoscHeHa BCiMa dakTopamu fucnepcia AopiBHIOE 76.6%

B 6-11 daxrop (4.75% 3]]) yBiilm moka3HMKaMu 3a-
TraJIbHOTO aHaJIi3y KpoBi — HeitTpodiny, mimMdounTn, KoTpi
omycyBamu «KnitTunHi peakuii cienudivnoro imyHireTy
Ta aKTUBHICTD (haroLyuTO3Yy».

7-1t paxrop (4.01% 31I) chopMoBaHMIT ITOKa3HUKAMM
CaMOOL{HKI CTaHy 3[JOPOB’A — MOPYLIEHHs CHY, CaMOO-
IiHKa 37J0pOB’A, 10 XapakTepuayBamu «CTaH 370pOB’A
Ta Pery/AaLisa 6iopurmy».

8-11 hakrop (3.70% 3]I) mpepcTaBIeHUII TITBKY OTHUM
ITOKa3HMKOM — CTaTh 11 Ha3BaHWit «[eHaepHi 0cOOMMBOCTI».

9-11 pakrop (3.04% 3[I) TakOX mpefCTaBIeHUI OTHUM
ITOKa3HNMKOM — piBHeM KartexonaMmiHiB. Ieit pakTop xapax-
tepusyBaB «CTaH pery/IATOpHO-MeTab0o/l1iqYHOro 0OMiHY
HeJIPOMeCEH/KEPIB CUMIIATUYHOI HEPBOBOI CUCTEMI».

B ommci daxTypHOI CTpYKTYpu 06’€KTa HOCTiKEeHHS
NIPUHLKIIOBE 3HAYEHHA MAIOTh Ti YMHHMKM, AKi B CyMi
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OkcaHa B. Topwa, Bacuneb . Topwa

Ta6nuug Il. OakTopHa CTPYKTypa NOKa3HWKIB JOCNIZKEHHA CTaHy aAanTaLiliHuX CUCTeM Y BOZIIB NaCcaXMPCbKOro efeKTPOTPaHCNopTy B Liinomy no

Bubopui (n=114, v=33)

BnacHe
Homep YacTka B
3HayYeHHA MoKasHUKY, Wo cknanu akropu HasBa pakTopy
dakTopa 30, %
dakTopa
NHl\ll:SO IHTerpanbHWIA CTaH MeXaHi3miB BereTaTMBHOI
| 7.54 22.84 F;DNN perynauii 3 nepeBa)kaHHAM TPOGOTPOMHMX BMIMBIB
RMSSD napacMmnaT1yHoro Bigainy
IHPC Mo6inisytounii BNIMB CUMMNaTUYHOrO BiaAiNYy HepBOBOI
] 5.53 16.76 AMo CUCTEMM Ha MexaHi3Mu perynauii aganTtauii Ta piBeHb
LF LieHTpanisauii ynpasfiHHA cepLeBum putMom
AT cuctonivyHmn
]| 2.74 8.30 AT piacToniuHum CraH perynauii remognHamiku
ycc
Likana 6narononyyya
v 2.60 7.88 CraH aganTauii CamonouyTTaA Ta piBeHb Aenpecii Ha NOTOYHWIA Nepiof
Llikana penpecit
\ 1.75 5.31 MpuiAHATTA pusky AKTUBHICTb XWUTTEBOI NO3MLiT Ta CXWIIbHICTb 4O PU3KKY
KoHTponb
Hentpodinn KnitnuHHi peakuii cneumdiyHoro imyHiteTy Ta
Vi 1.57 4.75 : :
NimdounTn aKTMBHICTb parounTosy
MopyLweHHA cHy , .
Vil 1.32 4.01 CaMoOLiHKa 30POB'A CraH 380poB's Ta perynauia 6ioputmy
Vil 1.22 3.70 CraTb leHaepHi 0co6mBOCTI
IX 1.00 304 KaTexonaminu CraH perynatopHo-meTaboniyHoro o6miHy

HenpomeCceHaepiB CUMNATUYHOI HEPBOBOI CUCTEMN

Mpumimka. XnpHum wprdTom BugineHi akropu, Aki y cymi onumcyiotb 6inblue 50% 3.

cxnazarotb 50% 3]I. Y Hamomy BunajKy OCHOBHMMU I1a-
TOTEHeTUYHUMM MeXaHisMaMu (GOpMYyBaHH:A NOPYIIEHb
aflanTanii y BOJIIB acakKMPChKOTO €IeKTPOTPAHCIIOPTY
MO>KHa BBa)KAaTU iHTerpajbHMII CTaH MeXaHi3MiB Bere-
TaTUBHOI perynauii 3 nepeBa)kaHHAM TPO(OTPOIHUX
BIUIVBIB NapacUMIATUYHOTO Biffiny; Mo6inizyrounit
BIUIMB CUMIIATMYHOTO BiJifliTy HEPBOBOI CCTEMM Ha pe-
Iy/IATOPHI MeXaHi3MM aflalTallil Ta piBeHb LieHTpamisanii
YIPaBJIiHHA CEPLEBUM PUTMOM; CTaH PETYIIALil CUCTeM-
HOI ITeMOMHAMIKM; CaMOIIOYyTTA Ta piBeHb Jlenpecii Ha
IIOTOYHMII IIePiof.

KonrposnpHa rpymna npamiBHUKIB 3a CTPYKTYpOIo dak-
TOPiB TUX >Ke ITIOKa3HMKIB 3HAaYHO BiJIpi3HA/IaCA BiJ OIN-
CaHUX BHUIIe CTPYKTYP i XapakTepusyBaiacsa 6ajaHCOM
BETEeTAaTMBHOI PEerynAlil i aKkTMBHOCTI CMMIIATUYHOTO
BiJjIi/ly BET€TaTMBHOI HEPBOBOI CUCTEMM, CTAHOM 3[10-
POB’sl 3a CAMOOLIIHKOI 0OCTEe)XEHNX B MOENHAHH] 3 IX
noBefiHKoBMuMU peakuismu (1-it pakrop), Bugom AP mo
JI.X.Tapkasi (2-i1 ¢pakTOp) Ta piBHEM IPUCTOCYBATbHUX
peaxuiit 3a nokasHukom IHPC (3-11 ¢axTop).

ANCKYCIA

Y3ara/IbHIOIOYM Ta 0OTOBOPIOIOYM OTPUMAHI pe3y/nIbTaTn
MO>KHa CTBEPPKYBATH, L0 OKPIiM BiIMiHHOCTEI 3a cepefi-
HiMJ 3HaY€HHAMM IOKa3HMUKIB TaKOXK BUABJIANUCA Pi3Hi
B3a€MOJII IMX IIOKa3HUKIB, a 3HAYNTD, i pi3HMIT BHECOK
BifoBigHMX MaT0o(i3ionorivyHNX YMHHNKIB B popMyBaH-
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HA IIOPYLIEHb MeXaHi3MiB perynAnil ajanranii. ITe cBif-
YUTDb IPO BIJIMB iHIINMX YMHHMKIB Ta HEOJHO3HAYHICTh
afjanTaliiiHUX peakiiil y pisHi nepiogy po6oru. MoxxHa
CTBEPJKYBaTH, 1110 TaKa Iepiofgusalisa i porb OKpeMux
PEerynATOPHUX CUCTEM IIPU IICUXOEMOLIHMX HaBaHTa-
JKEHHAX Y IIPALII0I0YMX Ha TPAHCIIOPTI ONMCAaHa BIIEPLIE.

OTrpuMaHi HaMM pe3ynbTaTH AONOBHUIMN iCHYIOUi
yABJICHHS IIPO 3ara/bHi matogisionoriuni MexaHiamMn
PO3BUTKY IIOPYILIEHD aJjanTallii y BOJIIB I1aca)KMpPChbKOTO
€/IEKTPOTPAHCIIOPTY.

BUCHOBK

TakyM 4MHOM, Y IPOCTOPi BUKOPUCTAaHUX IOKa3HMKIB
mocmimkenus (v = 33) dbakropuuM aHamxizom cdop-
MOBaHi CTPYKTYpM IIOKa3HUKIiB, AKi MO)XHa BBaXKaTu
BUPa>XE€HHAM OCHOBHMUX IIATOT€HETUYHMX Me€XaHi3MiB
(dbopMyBaHHSA NOPYILIEHDb aflanTallii O yMOB Ipani 3 Bu-
COKIM PiBHEM IICMXOEMOIIIHOTO HAIIPY>KEHHA y BOZiIB
Maca>KMPCbKOTO €1eKTPOTPAaHCHOPTY. TakKMMuU MOXKHa
BBa)KaT! IHTETPa/IbHUI CTaH MEXaHi3MiB BereTaTUBHOI
perynAnii 3 nepeBakaHHAM TPOPOTPOIIHNUX BIUIMBIB
IapaCUMIIATUYHOTO Biflliny; MOOiIi3y0unit BB CuM-
MAaTUYHOTO BififjiTy HEPBOBOI CMCTEMM Ha PEryNATOPHI
MeXaHi3MM ajflanTalii Ta piBeHb LieHTpalisanil ynpas-
JIiHHA CepLeBMM PUTMOM; CTaH PETYNALil CMCTEMHOI
reMOJIMHaMiKI; CaMOIIOYYTTA Ta PiBeHb fAemnpecii Ha
IIOTOYHMUII IEPiog,
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Jlocnmim>KeHHA BUKOHaHE B MeXaX HayKOBO-JOC/iHOI
po6oru JIT «YkpaiHCbKUiT HAyKOBO-OC/TIIHUI IHCTH-
TYyT MeguuyHM Tpancnopty MO3 Ykpainu» «Haykose
OOIPYHTYBaHHA Ta pO3pO0OKa MEIVKO-COL[ia/IbHIX 3aXO/liB
II0 3HVDKEHHIO aBapilIHOCTI Ta BaYKKOCTI HAC/ILIKIB IOpOX-
HbO-TPAHCIOPTHOTO TpaBMaTusMy» (Ne mepxxpeectpauii
0112U007442). ®parMeHT HayKOBO-ZOCTiZHOI po6OTH,
HPUCBSAYEHNIT KOMIUIEKCHOMY OOCTEXXEeHHIO BOJIiiB MiCbKOTO
€TeKTPOTPAHCIIOPTY, BUKOHAHMII 6e3M10CepeHbO ABTOPAMIA.
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OCOBEHHOCTU KNIMHUKO-NCUXOMATONOMMYECKON
®EHOMEHONOIMMU XPOHUYECKNX HENPOMATUN

Anekcanpp A. benos, TatbsaHa I1. Pucunen, Enena 0. Likonpuna, Upuna C. Motoukaa
BUHHULLKUI HAUMOHANBHbIA MEZVLIUHCKUI YHUBEPCUTET UMEHW H.W. MUPOTOBA, BUHHILIA, YKPAWUHA

PE3IOME

Bcrynnenue: V3yyeHne ncuxoamMoLMOHaNbHbIX PeakLii, accoLMUpoBaHHbIX CXPOHUYECKIMI HeliponaTuAMK, ABAAETCA BaXHbIM (aKTOPOM KOMMNEKCHOrO peLueHns
npobnembl ieyeHna u npoduUNaKTUKM paccTpoiicTB nepudepuyeckoii HepBHON CUCTEMDI.

Lienb nccneoBanua — 13yyeHie KNMHUKO-NCUXONATONOMMYECKO! GEHOMEHONOMMN M IMYHOCTHBIX 0CO6EHHOCTeIE NaLIMeHTOB, CTPAAAHLLVMX XPOHUYECKVMM HellponaTUAMMU.
Marepuanbiu Metopbi: 06cnen108aH0 115 60/bHbIX CXPOHUUECKIMY HefiponaTUAMY B CpaBHeHuM ¢ 60 310POBLIMUTIMLIAMM C ICTIONIb30BaHMEM KIMHINYECKO# Gecefibl, COKpaLLIEHHOro MHoroaK-
TOPHOr0 OMPOCHMKa MMYHOCTH, LuKanbl enpeccun TheZungSelf-Rating Depression Scale, Lukan nmuHocTHoii 1 peakTueHoii TpeBoxHocTy C. Spilberger n onpoctka Symptom Check List-90-Revised.
Pe3ynbTarbi: /1114 60N1bHbIX XPOHIYECKIMY HEAPONATAMY XapaKTePHbl MHOXeCTBeHHble %ano6bl o CTOPOHbI NCUX03MOLMOHANbHON cdepbl, Hanbomee pacnpoCTpaHEHHbIMU
Cpea KOTOPbIX ABNAIOTCA eNpeccuBHOE HACTpoeHNe (72,2%), NOBbILLEHHAA yTOMAAEMOCTb (76,5%) U HapyLueHna cHa (77,4%). Y 60NbHbIX BbIABNEH NOBbILLEHHDI YPOBEHD
comatu3aumm (2,35+0,66 6annos), MeXIMUHOCTHOI ceHcuTuBHOCTY (1,8310,80 6annoB), senpeccum (2,82+1,05 6annoB), TpeBoxHocTH (2,08+1,28 6anno). YpoeHb ae-
npeccun no wkane The Zung Self-Rating Depression Scale y 60nbHbIX COOTBETCTBOBAN NETK0ii AENPECCUN CUTYATUBHOTO MII HEBPOTIYECKOTO reHe3a (54,45+9,93 6annos), a
PeaKTUBHOI U IMYHOCTHOI TPEBOXKHOCTU — NOBBILLEHHOMY YPOBHIO (COOTBETCTBEHHO 45,17£11,19 6annoB v 45,14+9,89 6annoB). Cnewnduueckie NMYHOCTHbIE 0COOEHHOCTI
B BY/e CTOIIKIX AeNPECCUBHbIX TEHAEHLI B COYETAHUM C NMOXOHAPUYECKUMU NPOABNEHUAMM, YBENUYEHeM PEaKTUBHOI 1 IMYHOCTHOIA TPEBOXKHOCTY, CHIKEHMEM obLLeil
PeaKTUBHOCTY 1 NPOABAEHUAMU XPOHYECKOI YCTANOCT! U UCTOLLEHNA, COOTBETCTBYIOT COMATUYECKO NPeAUCro3nNLMIA U AT OCHOBAHUA PacCMaTPUBATb MX B KayecTBe
NPU3HAKOB CTOIAKOIA HEBPOTU3ALMY C MMOXOHAPIUYECKIM Pa3BUTUEM IMYHOCTI U AKLEHTYaLm N0 TUNOTUMHOMY (BMCTUMIYECKOMY) TUTY.

BbiBoab!: ViccnefoBaHue BbIABUIO LMPOKWIA CNEKTP NCAXONATONOTMYECKUX GeHOMEHOB, UMEtOLLMX NONMMOPQHDII XapaKkTep. OCHOBHbIM NCUXONATONOrMYECKUM KOHCTPYKTOM
HebnaronpuATHbIX U3MeHeHMii B NCUX0IMOLIMOHANbHOI chepe 6onbHbIX HellponaTuAMM ABNAITCA AeNPeCcCUBHbIE U TPEBOXHO-AENPECCUBHbIE MPOABIEHNA, a BCNOMOTaTesb-
HbIMU — COMATV3aLyA, SMOLMOHaNbHaA NaBNABbHOCTD, YBENMYEHIE MeXAUYHOCTHOI CEHCUTUBHOCTY 1 ABNIEHNA aCTeHU3aLMIN.

KJTIOYEBDIE CJTIOBA: xpoHuueckue HeiiponaTuu, NCUXonatonoruyeckue GeHomeHbi.

ABSTRACT

Introduction: The study of psycho-emotional reactions associated with chronic neuropathies, is an important factor of the integrated solution to the problem of treatment
and prevention of disorders of the peripheral nervous system.

The aim of the research is to study clinical psychopathological phenomenology and personality characteristics of patients suffering from chronic neuropathies.

Material and Methods: We examined 115 patients with chronic neuropathies in comparison with 60 healthy persons using a clinical conversation method, shortened
multivariable personality questionnaire, The Zung Self-Rating Depression Scale, Spilberger’s scale of trait and state anxiety and Symptom Check List-90-Revised questionnaire.
Results: Patients with chronic neuropathies are characterized by multiple complaints from the psycho-emotional sphere, the most common of which are depressed mood (72.2%), fatigue
(76.5%) and sleep disorders (77.4%). Elevated levels of somatization (2,35 = 0,66 points), interpersonal sensitivity (1,83 = 0,80 points), depression (2,82 & 1,05 points), anxiety (2,08 + 1,
28 points) were revealed in patients. The level of depression on the The Zung Self-Rating Depression Scale in patients corresponded to mild depression of situational or neurotic genesis (54,45
+ 9,93 points), and trait and state anxiety to an increased level (respectively 45,17 11,19 points and 45,14 + 9,89 points). Specific personality traits in the form of persistent depressive
tendencies combined with hypochondriacal symptoms, an increase in trait and state anxiety, decreased general reactivity and manifestations of chronic fatigue and exhaustion correspond to
somatic predisposition and provide ground to consider them as signs of persistent neuroticism with hypochondriacal personality development and accentuation on hypathymic (dysthymic) type.
Condusions: The study revealed a wide range of psychopathological phenomena of a polymorphic character. The main psychopathological construct of unfavourable changes in the
psycho-emotional sphere of patients with neuropathies are depressive and anxiodepressive symptoms and auxiliary ones are somatization, emotional lability, increased interpersonal
sensitivity and the phenomenon of asthenia.

KEY WORDS: chronic neuropathies, psychopathological phenomena.

Wiad Lek 2017, 70, 3, cz. II, 592-595



OCOBEHHOCTU KNNHNKO-NCUXOMATOIOTMYECKOV ®EHOMEHONOMIN XPOHUYECKX HEMPOTMATUI

BBEAEHUE

XpoHM4ecKIe HelIponaTHy IIPeICTaB/IAIT COO0I CaMOCTO-
ATENIbHYI0 MEAVLIMHCKYIO, KIMHUKO-IICUXO0IOTUYECKYI0 1
coLMaIbHYI0 Tpo6yemy. ITop TuM TepMUHOM 0ObEANHAIOT
rpymIly 3a60/IeBaHNUIT HeBOCIAJINTEIbHOTO (TpaBMaTnye-
CKOTO, TOKCHYECKOTO, 9HZOKPMHHOTO U Ip.) XapaKTepa,
006YCIIOB/IEHHBIX HOpPaKeHNeM IepldepryecKnuX HepBOB.
Kimmunyeckas cuMmnromMaTuka neprudepriecKix Helipomna-
THII XapaKTepU3yeTCs HOIMMOP(PHOCTDIO CUMIITOMATHKY 11
GIyKTYMpYIOmUM XapaKTepOoM IIPOSIBJIEHUII C IIpeBaIpo-
BaHVeM 00/IeBOTO CHH/IPOMa, Pa3HOOOPa3HBIX TapecTe3nil,
HapYILIEHNUIT 9yBCTBUTEIBHOCTI, TPOPIIECKIX 1 BETeTOCO-
CYAUCTBIX PacCTpPOIICTB, IPEMYILeCTBEHHO JIOKa/IM30BaH-
HBIX B JMICTA/IbHBIX OTAeIaX KoHeyHocTell. [TaTonmornyecko-
MY IIPOLIECCY CBOVICTBEHHBI CIMMETPUYHOCTD MOPAKEHNS
U IIPeUMYIIeCTBEHHO IIPOKCHMMa/IbHOE PAacIIpOCTpaHeHNe.

B mocnepHe Tofbl aKTUBU3VPOBANIUCH MCCIELOBAHNA
ICHXO3MOLMOHAIbHBIX PacCTPOIICTB, COIPOBOXKAAIOIINX
pasBUTHEe XPOHMYECKMX 3a00/mIeBaHuil Hepudepudeckoit
HEpBHOII CHICTeMbL. [[aHHbBIe pa3HbIX aBTOPOB CBUJICTEILCTBY-
0T O IVIPOKOM CIEeKTpe IICUXOINATO/IOTMIeCKON CMIITOMA-
THKY IIPY XPOHNYECKOM 6071eBOM CUHPOMe 11 IOPKEHIAX
neprepryecKX HepBOB, BKIIOYAIOLIYI0 HapYIIEHs 9MO-
LIMOHA/IBHON C(epbl, IIATONIOINYeCKe KOIVHT-CTPATernl,
COLMAJIbHYIO JIe3a/JANITALINIO 1 CeKCYa/IbHYI0 AUCQYHKIINIO
(1, 2, 3]. ITopaskenus nepudepudeckoil HEPBHOI CUCTe-
MBI TECHO aCCOLMIPOBAHBI C JIEIPECCUBHOM, TPEBOXKHOIL,
UIIOXOH/IPMYECKOIl M ICTEPOUJHON CUMITOMATHKOM (4, 5],
HapYyLIeHMAMI SMOLMOHA/IbHO-BO/IEBON 1 KOTHUTUBHOM
cepsl, saBTeHUsIMN acTeHmsauuu (6, 7]. B xadectse xiio-
4eBOro (pakTopa HeOIarompyUATHBIX IICUXONATONOTMYECKIX
TpaHcOpMALMII PaCCMATPUBACTCA ICTIPECCUBHBII CUHIPOM,
CBSI3aHHBIII C XPOHIYECKOI IlepyihepIdecKoli 60/IbIo, IIpideM
XapaKTepPUCTHKY 00TV HEIIOCPEeICTBEHHO BIIMAIOT Ha KOTHY-
THMBHbIE IIPOLECCHI 1 B 3HAYNTE/IBHOI CTETICHN OIPENie/AT
BOCIIPYATYE HALMEHTOM CBOVX IIEPCIEKTUB U COCTOSIHIIE €r0
MMKPOCOLMA/IbHOTO GyHKIMOHMpoBaHu [8, 9, 10].

B TO >Xe BpeMs KIMHUKO-IICUXOIATo/IOrn4eckas ¢e-
HOMEHO/IOrMsA HepudepryecKux HeliponaTuil 0CTaeTcs
HEJOCTATOYHO M3YUYEHHOI; IpeX/ie BCero 9TO KacaeTcs
U3Y4eHNs CTPYKTYPbI M OCOOEHHOCTEN! IICUXONATOIOIN-
YeCKOil CUMITOMAaTUKN M TMYHOCTHBIX XapaKTePUCTUK
OOJIBHBIX C 9TOJ NATOJIOTME, YTO CYLEeCTBEHHO 3aTPy/-
HAeT pa3paboTky anuddepeHnMPOBAHHBIX Te4eOHBIX U
IpodUIaKTUIeCKUX MEepOIPYATII /IS JAHHOTO KOHTVH-
TeHTa MALVIeHTOB.

UEJIb UCCNNEQOBAHNA

Llenbio HacToOAEl pabOTHI OBIIO N3YyYeHVe KIMHUKO-TICK-
XOIMATONOTNIeCKOt HeHOMEHOMOTUH U TUIHOCTHBIX
0CcO00eHHOCTel! MALEHTOB, CTPASAIOLINX XPOHNIECKIMMN
HEMPONaTUAMMN.

MATEPUAJbI U METOADbI
B cooTBeTCTBMM C LI€/IbIO UCC/IEHOBAHNA U C YIE€TOM Tpe-
60BaHNI OMOSMENMIIMHCKO 3TUKI U JeOHTO/IOTMM HaMU

Ob110 06cenoBaHo 115 GONIBHBIX ¢ XPOHMYECKUMM Hell-
pomnarysAMy (B TOM YKCIIE: C AMATHO30M «IIO/IMHEeIPOIIATIA
HeyTO4YHeHHas1» (KO 1o MexxryHapoHO K/1accudyKaImm
6onesneit 10-ro mepecmorpa (MKB-10) G62.9 — 31 naru-
€HT), «[[pyT¥ie YTOYHeHHble omnHeliponarumn» (G62.8) -
35 ImalMeHTOB, «IIOINHENPONaTiy, BbI3BAHHbIE APYTUMMI
TOKCUYecKuMH BemectBaMu» (G62.2) — 5 MaljueHTos,
«IIpOYlie MOHOHEJIPOIIAaTH BepXHell KoHeuHoCTI» (G56.8)
- 4 TmanyeHTa; IOIMHENPONATIell BCIENCTBUE BINAHUA
Bubpaumu (T75.2) - 40 maumenTos. KoHTponbHYIO rpymimy
cocTaBuy 60 IPaKTIIECKN 3T0POBBIX ML, COIIOCTABIMbIX
¢ 60/IbHBIMM IO TeH/IEPHBIM 11 BO3PACTHBIM XapaKTepUCTH-
kaM.Cpenyt 60/bHBIX MY XKUMHBI COCTaBIIN 73,9%, SKeHII-
HBI — 26,1%, cpepy 3M0POBbIX — COOTBETCTBEHHO 63,3% 1
36,7%. Cpemamit Bo3pacT 60/1bHbIX cocTaBwi 58,7+10,8 e,
300pOBBIX — 59,9+15,2 neT.Bce 06creoBaHHbIE TULIA JaIN
0CO3HaHHOE NH(OPMIUPOBAHHOE IIVICBMEHHOE COITIacye Ha
y4acTue B MCCIeOBAaHNNL.

ITporpamma yccnefoBaHNs BK/II0Ya/Ia KIMHUKO-IICUXO-
IIaTO/IOTM4ecKoe 00CIejoBaHNe, OPraHN30BaHHOE Ty TeM
HOTYyCTPYKTYPUPOBAHHOIO K/IMHIYECKOTO VHTEPBLIO, B
Ipoliecce KOTOPOTO U3Y4Ya/IiCh XKaI00bI CO CTOPOHBI IICK-
XO9MOLIMOHA/IBHON c(epbl 1 Ham4yie KIMHIYeCKNX IPY-
3HAKOB JIEIIPECCMBHOTO PacCTPOIICTBA B COOTBETCTBUN C
kputepusamu MKB-10, a TakKe ICUXOAMarHOCTUYECKOE
ob6cnenoBanne. [IcuxoamarnocTideckue MeTOAVKI BKITIO-
JaJIM MCIO/Ib30BaHNe COKPAILEHHOTO MHOTO(AaKTOPHOTO
ompocuuka muaHoct (CMOJI), mkanst genpeccun The
Zung Self-Rating Depression Scale B aganranuu T.J. ba-
JTAILIOBOA, IIKa/I IMYHOCTHO ¥ pEaKTVBHOM TPEBOXKHOCTH
C. Spilbergers mopnduxarym F0.JI. XaHuHa 11 onpocHuKa
BBIPYXEHHOCTH IICHXOIATO/IOTNYECKO CYMIITOMATHUKY
Symptom Check List-90-Revised.

Craructudeckas o6paboTKa JaHHBIX POBORUIACH C
UCIIONIb30BAHMEM METO[O0B HellapaMeTPUIecKOl CTaTu-
CTMKM: ToYHOro Kpurepusa Pumepa (111 KaTeropupo-
BaHHBIX [IepeMEHHbIX) U TecTa MaHHa- YuTHM (1 KON-
YeCTBEHHBIX IIEPEMEHHBIX C OT/IMYHBIM OT HOPMa/IbHOTO
XapaKTepOM pacIpefie/IeHIs).

PE3YJIbTATbI

OCHOBHOI1 >ka106071 CO CTOPOHBI ICUXO3MOLIMOHATBHOIT
cdepbl y 6OIBHBIX C XPOHNMYECKMMM HeNpONaTUAMMU
OBbIIM IIPOSABJIEHNS JENPECCUBHOTO HACTPOCHMS: OHU
BBIABJIEHBI Y 72,2% (y 310pOBBIX — ¥ 8,3%), IOBbILIEHHAS
yTOM/LAEMOCTD — 76,5% (25,0%) 1 Hapymenus cHa — 77,4%
(10,0%). PacmpocTpaHeHHBIMI XamobamMy ObIIM TaKKe
9yBCTBO TpeBoru — 52,2% (8,3%), pasgpa>KuTeIbHOCTD
- 49,6% (20,0%) n omymieHre anaty u 6e3pasmdIms K
okpy>xatomemy — 48,7% (5,0%). Hanmenee pacnpocrpa-
HEHHBIMM ObUIM 3aTPy/JHEHNA B KOHLIEHTPAaLV BHYMAHMA
-27,8% (6,7%) v HaBsI3uMBBIE MbICTY — 17,4% (6,7%). Bce
pasmn4ysa B pacIpOCTPAHEHHOCT! YKa3aHHBIX Xano0
MEX[y IPYIIIaMy OO/IbHBIX U 3JOPOBBIX CTATUCTUYECKN
3HauUMMBL. Y 5,2% 06c/IemoBaHHbBIX 60/IbHBIX BBISIBIEHA
OfiHa )ka106a CO CTOPOHBI IICHXOIMOLIVIOHAIBHO CepHl,
y 8,7% - nBe, n'y 86,1% - Tpu n 6omee xxanob.
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1. (Hs) 2.(D) 3.(Hy) 4.(pd) 6.(Pa) 7.(Pt) 8.(Sc) 9.(Ma)
—3/40p0oBble ---60nbHble
YcnoeHble 0603HaueHuMsa Wkan: 1. (Hs) - unoxoHgpuwm; 2. (D) - oenpeccuu;
3. (Hy) - uctepuu; 4. (Pd) - ncuxonatuu; 6. (Pa) - napaHoMAnbHOCTH; 7.
(Pt) - ncuxacteHuu; 8. (Sc) - wusomnaHocTtH; 9. (Ma) - runomaHum

Puc. 1. YcpeHeHHble IUYHOCTHbIE NpoduN 60NbHBIX XPOHUYECKIMU Niepudepuueckumil HeliponaTUAMI 1 310POBbIX N

ITokasaTenb ypOBHsI COMATM3aLNL IO IIKajae Symptom
Check List-90-Revised B rpymnme 601bHBIX COCTaBUI
2,35+0,66 6am108, (y 30poBbix —0,31+0,38 6a10B), 06Cec-
CUBHO-KOMITY/IbCUBHBIX paccTporicTs —0,28+0,18 6amtos(y
310poBbIx 0,27+0,23 6a/1710B), MEKTNIHOCTHO CEHCUTUB-
HocTH — 1,83+0,80 6anm0B(0,23+0,31 6a1710B), feripeccun
- 2,82£1,05 6annos (0,17+0,47 6anaoB), TPEBOKHOCTU
- 2,08+1,28 6amnos, (0,30+0,63 6amtoB), BpaskgeOHOCTH
- 0,54+0,25 6am108(0,38+0,27 6a10B), B0OMIECKOI Tpe-
BoXKHOCTH — 0,42+0,27 6ammos (0,12+0,20 6amoB), mapa-
HOIA/IbHOM cuMnToMatuku — 0,04+0,08 6anos (0,02+0,09
6annoB), ncuxorusma — 0,21+0,18 6amnos (0,17+0,13
6am10B). Q61T TOKa3aTeIb BbIPa>KEHHOCTH IICUXOMATO-
norydeckoit cumnromMaTnky (General Symptomatical Index
- GSI) y 60onbabIx cocTaBun 1,38+0,41 6amnos (0,24+0,20
6as1710B), MHAEKC mposiBiennit cummnromarukn (Positive
Symptomatical Index — PSI), BbLABIAIOMNIT KOMNYECTBO
HO3UTUBHBIX OTBETOB, y 60/IbHBIX cocTaBm 43,87+10,36
6am1oB (y 3m0opoBbIx 12,6249,06 6anmoB), MHAEKC BbIpa-
>xeHHocTn uctpecca (PDSI)- 2,77+0,38 6amnos (1,57+0,36
6a/10B). Pasmuums cTaTUCTIYECKN 3HAYMMObI IS TI0KA32a-
Te/lell CoOMaTU3ALMM, MEXINYHOCTHON CEeHCUTUBHOCTH,
JleTIpeccui, TPEBOXKHOCTY, BpaxaeOHOCTH, Pobmdeckoi
TPEBOXKHOCTH, a Takxke uHAekcos GSI, PSI u PDSI; nna
BCeX IIOKasaresiell yPOBeHb CTATUCTUYECKOI 3HAYNMOCTH
pasmuuuii He MeHee 99,99% (p<0,001).

CpenHee 3HaYeH1e TOKA3aTeIsI BBIPAXKEHHOCTH Jierpec-
cun no mkane The Zung Self-Rating Depression Scale y
60/MbHBIX cocTaBUIO 54,45+9,93 6annoB (y 350pOBBIX
24,75+3,11 6am10B). Pasnuunsa cTaTucT4ecKy 3Ha4MMbl
(p<0,0001).

[TokasaTeab peaKTUBHOI TPEBOKHOCTHU B IpyIIIle
60mbHBIX cocTaBut 45,17+11,19 6annos (y 350poBBIX
30,98+8,53 6annoB); pasnuuMsi CTATUCTUYECKN 3HAYVIMBI
(p<0,0001).
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ITokasaresib TMYHOCTHOI TPEBOKHOCTH B IpyIIIie 60/Tb-
HBIX cOCTaBM 45,14+9,89 6a/108B (y 310poBbIx 29,90+6,41
6a/1710B); pasmuyums CTaTUCTUYECKM 3Ha4YnMBbI (p<0,0001).

B nuyHOCTHBIX npoduaAx GONBHBIX MOKa3aTeIy 110
IIKa/Ie MIOXOHApUY cocTaBmwmm 72,75+10,84 6amnos (y
300pOBBIX 51,77+6,076am0B), fenpeccun — 71,44+10,19
6annos (44,97+8,486anno0B), ucrepun - 66,03+10,49
6a10B (49,95+6,59 6amn0B), ncuxonatuu — 57,63+13,60
6amnos (55,53+13,21 6ann0B), MapaHOMANBHOCTU —
62,05+12,84 6amnos (57,50+9,49 6annoB), ICUXaCTEHUN
- 66,33+12,58 6am10B (54,90+8,616a/1/10B), IIN30MTHOCTIA
- 64,37+10,99 6amnos (58,70+8,25 6a10B), IUIIOMaHUN
-46,10+9,316am10B (63,65+8,34 6amnos). Pasnuuns cra-
TUCTUIECKN 3HAYMMBI J/Is1 BCEX LKA, KPOMeE ILIKa/IbI IICH -
xomaryu (p<0,01). Ipaduueckoe nsobpaxkeHne mpodueit
JIMIHOCTY OOJIBHBIX U 3JOPOBBIX IIPUBEIEHO Ha puc. 1.

OBCYXAEHUE
IIpoBeneHHOE MccnefOBaHe IIO3BO/INIIO JaTh JETAIbHYIO
KOMIIJIEKCHYIO K/IMHUKO-IICMXOIIAaTO/IOTMYECKYI0 XapaK-
TEPUCTUKY ICUXOIATOIOTNYeCKOI (peHOMEHOIOTUY XPO-
HIYeCKVX Iepudepudeckux Heiiponaruii. [lonrydennsre
OpUTIMHAJ/IbHbIE JAHHbIE Ja/Il BO3MOXXHOCTD OIIPENEIUTD
OCHOBHbIE IICUXOIATO/IOTNYeCK/e KOHCTPYKTBI Heb1aro-
OPUATHBIX M3MEHEHNMIT B IICUX09MOLMOHANBHOI cdepe,
aCCOLMMPOBAHHDBIX C XPOHNYECKMMM HEPONaTUAMIL.
ITopTBeprKaeHa MPOKAs PAaCIpPOCTPAHEHHOCTD CPEN
OO/IbHBIX HEMPOMATHUAMMU [EeTPeCCUBHBIX PACCTPOIICTB
CyOnenpecCUBHOTO YPOBH:, CYIECTBEHHO IPEeBBIIIA0-
LIYI0 TAKOBYIO Cpe[M JIML, He CTPaJAOUIMX ITaTOIOTHeN
neprdepnueckoil HepBHOI CUCTEMBI. B TO ke Bpems
YCTAHOBJIEHO, YTO K/IMHMYECKasA KapTUHA IICUXOIATOJIO-
TMYECKMX MSMEHEHUI IIPYU HEMPONaTUAX XapaKTepusy-
eTCsI 3HAUYUTENBHON MOMUMOPPHOCTHIO CUIIMTOMATUKA
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¥ BKJIIOYAET, IIOMUMO PAcCTPONICTB JIeIPECCUBHOTO 1
TPEBOXKHO-/IENPECCUBHOTO CIIEKTPA, TAKXKe BHIPAKEHHYI0
COMATH3ALI0, MEKTMYHOCTHYIO CEHCUTUBHOCTD, 06cec-
CUBHO-KOMITY/IbCYBHYIO CUMITOMATHUKY, SMOIVIOHA/IbHYO
Na0MIbHOCTD, KOTHUTYBHBIE HAPYIIEHV U TIPOSAB/ICHNA
obmeir actennsanyy. IIpu 3ToM BBIPa)KeHHOCTD Jie-
IPECCUBHBIX NPOABIEHNIT COOTBETCTBOBA/NA YPOBHIO
JIETKOI JIeTIPeCCHY HeBPOTMYECKOTrO VI CUTYaTUBHOTO
XapakTepa, a peaKTUBHON 1 TMYHOCTHOI TPEBOKHOCTH
— MOBBIIIEHHOMY YPOBHIO.

ITpy aTOM GBIV BBIABIEHDI CHIEIM(IYECKe TMTYHOCT-
HbIe 0COOEHHOCTY 6ONTbHBIX C XPOHMYECKMMI HelPOIIaTH-
AMM, KOTOPbIe BK/TIOYA/IV CTOVKIE [IeTIPeCCHBHbIE TEHIEH-
IV B COYETAHNN C UTTOXOHPMYECKUMM IPOSABIEHNAMN,
yBeNM4eHneM peaKTUBHOI ¥ TMYHOCTHOI TPEBOXXHOCT,
CHIDKEHIEM 00111eil peaKTUBHOCTY M IIPOABIEHNAMI XPO-
HIYECKO YCTa/OCT 1 ucTomenns. Takue ocobeHHOCTH
COOTBETCTBYIOT COMATUYECKOJ MPEAVICIIO3UIIVN U JAIOT
OCHOBAaHMA PACCMATPUBATh UX B KayeCTBe IPM3HAKOB
CTOJIKOJ1 HeBPOTH3AIVM C UTTOXOHPUYECKIM Pa3BUTHEM
JIMYHOCTY U AKLEHTyallM! 110 TUIIOTYMHOMY (IVCTUMM-
4eCKOMY) TUITY.

ITomy4yeHHble pe3y/nbTaThl MOTYT OBITH MCIIONTb30BAHbI
s paspabotku auddepeHINPOBaHHBIX TepaneBTIYe-
CKMX, KOPPEKIMOHHBIX 11 TPOGUITAKTIIECKIX Mep.

BbIBOAbl

V3y4eHue KIMHMKO-IICUXOIATOIOIMYECKOI heHOoMe-
HOJIOTMY ¥ INYHOCTHBIX OCOOEHHOCTEl NMalJeHTOB,
CTPaJAOIIMX XPOHNYECKVMI HeJIPONATUAMU IO3BONIIO
BBIABUTD IIMPOKNII CHEKTP ICUXOIATOTIOIMYeCKIX (eHO-
MEHOB, MMEIOIX NoMMMOpdHbII XxapakTep. OCHOBHBIM
IICUXOIIATOJIOTMYeCKIIM KOHCTPYKTOM He0/IaronpyATHBIX
U3MEHEHUI B IICUXO3MOLMOHAIbHOI cdepe OOTbHBIX
HellponaTuAMHI ABNAIOTCA HelNpecCUBHbIE ¥ TPEBOX-
HO-JleIpeCCUBHbIE MPOABNEHNA, a BCIOMOTaTeTbHbIMMI

- comarmsauys, IMOLMOHAIbHAS TaOMIBHOCTD, yBe-
JINYeHVe MEeXITNYHOCTHON CeHCUTUBHOCTU ¥ sIBJIEHMS
aCcTeHM3ALNIL.

Paboma evinonnena 8 pamkax KOMNieKCHOU memol
«lIcuxuueckas desadanmauus (KnuHu4ecKas geHomeHo-
JI02UST, MeXAHU3MbL POPMUPOBAHUS, KOMNAEKCHAS KOP-
pexyus» (locyoapcmeenHovlii pecucmpayuoHHbIlL HOMep
0115U004000) xagedpvr meOUyUHCKOL NCUXONOUU U
NCUXUAMPUU C KYPCOM NOCIEOUNTIOMHO20 00pA308aAHUS
BunHuyx020 HAyUOHAILHO20 MEOUYUHCKO20 YHUBEPCUIME-
ma um. H.JL. ITupoeosa (e. Bunnuya, Yxpauna).

JINTEPATYPA
1. Gonzales VA, Martelli MF, Baker JM.Psychological Assessment ofPersons
with Chronic Pain.Neurorehabilitation. 2000; 14 (2): 69-84.
2. Paice J. Sexuality and Chronic Pain.Journal of American Chronic Pain
Association.2014; 3: 73-74.

. Hamdan-Mansour A, Aboshaigah A, Thultheen |, SalimW. Psychological
Wellbeing of Saudi Patients Diagnosed with Chronic Ilnesses.
Psychology.2015; 6: 55-62.

4. Keefe JF, Lumley M, Anderson T, Carson KL.Pain and emotion: New
research directions.JournalofClinicalPsychology. 2011; 57(4):587-607.

. Perissinotti DM, Portnoi AG.Psychobehavioral and psychosocial aspects
of neuropathic pain patients.Journal of the Sdo Paulo Institute of Tropical
Medicine. 2016;17(1):579-84.

. Turk DC, Audette J, Levy RM, Mackey SC, Stanos, S. Assessment and
treatment of psychosocialcomorbidities in patients with neuropathic
pain. Mayo Clinic Proceedings. 2010;85(3):542-50.

. Treede RD, Jensen TS, Campbell JN, Cruccu G, Dostrovsky JO, Griffin JW
et al. Neuropathic pain:redefinition and a grading system for clinical
and research purposes. Neurology. 2008;70(18):1630-1635.

. AngeliN,Haley J. Chronic pain syndrome and evidence-based treatment.
(linical Journal of Pain. 2013; 2: 109-111.

9. Romeo A, Castelli L. Attachment Style and Chronic Pain: Towards an

Interpersonal Model of Pain.Journal of Pain Relief. 2015; 4 (5): 26-29.

10. Vlaeyen J. Learning to predict and control harmful events: chronic pain
and conditioning.Pain.2015; 156 (4): 86-93.

w

v

[=))

~

oo

APEC ANA KOPPECMOHAEHLUUN
Wpuna MoToukan

ynuua Augpes lepso3gaxHoro 58A, kB. 152.
BuHHuLa, YkpanHa

Ten. +380984771945

e.mail.: osobiste8@gmail.com

Mpucnano: 18.02.2017
YrBepxpeno: 30.05.2017

595



Wiadomosci Lekarskie 2017, tom LXX, nr 3 cz. |l

© Wydawnictwo Aluna

PRACE POGLADOWE
REVIEW ARTICLES

O NAUCZANIU ETYKI LEKARSKIEJ NA STUDIACH MEDYCZNYCH
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STRESZCZENIE

Inajomos¢ zagadnien z obszaru etyki lekarskiej umozliwia lekarzom podejmowanie w trudnych sytuacjach klinicznych prawidtowych, zgodnych z poszanowaniem praw pacjenta
decyzji, uwzgledniajacych obowiazki lekarzy. Ma to takze znaczenie w aspekcie bezpieczeristwa realizowanych $wiadczert medycznych i zgodnosci z normatywem zachowania
lekarza podlegajacej ocenie przez organy samorzadu lekarskiego. Zajecia z etyki lekarskiej na studiach medycznych s3 prowadzone tylko przez jeden semestr. Liczba godzin
przeznaczonych na ten niezbedny w poZniejszej praktyce lekarskiej przedmiot jest z pewnoscia dalece niewystarczajaca. Dodatkowym problemem w realizacji programu nauczania
jest niespdjnos¢ prawa stanowionego z Kodeksem Etyki Lekarskiej (KEL). W konsekwencji powoduje to stabe przygotowanie mtodych adeptow do podejmowania praktycznych
decyzji klinicznych zgodnych z wartosciami etyczno-moralnymi zawartymi w KEL-u. W 2012 roku program studiéw lekarskich zostat zmieniony, co zdaniem autoréw dodatkowo
bardzo negatywnie odbito sie na nauczaniu etyki. W naszej opinii konieczne jest zwiekszenie liczby godzin dydaktycznych przeznaczanych na nauczanie etykilekarskiej, stopniowy
podziat przekazywanych tresci na wszystkich latach studidw, a takze przekazywanie wartosci etyczno-moralnych w bezposrednich sytuacjach klinicznych w relacji mistrz-uczen.
Autorzy w niniejszej pracy omawiaja problemy nauczania etyki na kierunku lekarskim, popierajac stawiane tezy autorskimi badaniami ankietowymi przeprowadzonymi na
reprezentatywnej grupie studentow kierunku lekarskiego Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach.

SEOWA KLUCZOWE: etyka lekarska, Kodeks Etyki Lekarskiej, studia medyczne

ABSTRACT

Medical ethics constitutes some kind of core, which enables the physicians to decide in complicated clinical situations. This subject is taught during medical studies through
only one semester. Number of teaching hours designed for this crucial in later physician’s practice subject is insufficient. Additional problem in teaching process is inconsistence
between the Law and the Code of Medical Ethics. As a result it causes alarmingly weak preparation of students to take practical decisions according to ethical and moral values
of the Code of Medical Ethics. What is also important, in 2012 a medical studies schedule was changed, which in author’s opinion had very negative effect on medical ethics
teaching. In our opinion it is vital to increase number of teaching hours spent on medical ethics, create a model of gradual ethical knowledge transfer to students on every year
of studies, which should be based on clinical subjects in master-student relations. Authors of this article discuss in a complex way problems of medical ethics teaching at medical
studies supporting their thesis with author’s survey carried out on large group of students of Medical University of Silesia in Katowice.

KEY WORDS: medical ethics, the Code of Medical Ethics, medical studies

SLOWEM WSTEPU

Wiedza i znajomo$¢ zagadnien z obszaru etyki lekarskiej
ma bardzo istotne znaczenie w biezacej praktyce zawo-
dowej lekarza. Wskazuje ona normy i bariery, ktérych
nie wolno przekraczac lekarzowi w obszarze dzialalnosci
zawodowej. Ksztaltuje sposob i zasady postegpowania w re-
lacjach lekarz - pacjent, ale rowniez szerzej w kontaktach
interpersonalnych tak, aby chory mogt otrzyma¢ pomoc
jak najlepiej dostosowang do jego potrzeb i oczekiwan.
Nauczanie etyki lekarskiej przez lata byto spychane na
boczny tor, a znaczenie wiedzy i praktycznych wartosci,
jakie niesie ono ze sobg zanizane. Przez dlugi okres na-
uczanie etyki lekarskiej na studiach medycznych w formie
osobnego przedmiotu praktycznie nie istniato, jakkolwiek
realizowany byl przedmiot etyka na pierwszym roku.
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Zakres wiedzy i tematyka zaje¢ z etyki ze studentami na
poczatku studiéw medycznych nie moze by¢ uznana za
satystakcjonujacg i wyczerpujaca wszystkie zagadnienia
z obszaru etyki zawodowej. W toku ksztalcenia, wcho-
dzac w obszar medycyny klinicznej, bezposrednich relacji
z pacjentem, poznajac zasady funkcjonowania ochrony
zdrowia, dostrzegajac uwarunkowania interpersonalne
i organizacyjne majace wplyw na realne mozliwosci de-
cyzyjne lekarza i szerzej personelu medycznego, student
staje sie osobg dojrzalszg, zdolng do samodzielnej oceny,
w tym takze oceny krytycznej istniejacego stanu. Stad tez
tak istotne jest, aby zagadnienia z zakresu etyki lekarskiej
i powinnosci zawodowych lekarza byly omawiane podczas
zaje¢ klinicznych (w tym réwniez praktyk studenckich),
a przedmiot etyka lekarska byl podsumowaniem doswiad-
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czen nabytych podczas studiéw i stanowil mozliwos¢
dyskusji, wymiany pogladéw i opinii w aspekcie obowigzu-
jacego normatywu zachowan lekarza, tj. z uwzglednieniem
norm etycznych i obowigzujacych regulacji prawnych.
W przeszlosci chory czgsto traktowany byt przedmiotowo,
a nie podmiotowo — dominowal model biomedyczny za-
miast biopsychospolecznego [1]. Zachowanie lekarzy bylo
warunkowane swoistym etosem pracy lekarza, jako tego,
ktory wie najlepiej, gdzie lezy sedno problemu — zZrédlo
choroby, a pacjent jest tylko przedmiotem terapii, kolejnym
przypadkiem medycznym bez prawa do podejmowania
decyzji, o$wiadczenia woli. Obecnie model biomedyczny
w wielu sytuacjach utrzymuje si¢ nadal, takze ze wzgledu
na znaczng technicyzacje i postepujaca dehumanizacje
medycyny. Pacjent ulega zagubieniu wsrdd licznych me-
tod diagnostycznych i leczniczych. Stabo dostrzegana jest
jego strona emocjonalno-duchowa. Od pewnego czasu
poczatkowo nauczyciele etyki, a nastepnie sami lekarze
zaczeli zwracaé coraz wieksza uwage na nauczanie etyki
na studiach medycznych, ktére s3 miejscem, gdzie mozna
w spdjny sposob przekazaé wiedze etyczng. Zaczeto coraz
czedciej i glosniej mowic o potrzebie zwigkszenia liczby
godzin dydaktycznych przeznaczonych na nauczanie
etyki na studiach medycznych. Na przestrzeni lat wywia-
zala sie dyskusja na temat: czy i dlaczego warto zwiegkszy¢
liczbe godzin przeznaczonych na nauczanie etyki lekarskiej
na studiach medycznych? Autorzy na poczatku artykutu
przedstawia i omoéwig problematyke nauczania etyki na
uczelniach medycznych, nastepnie przedstawig wyniki
swoich badan przeprowadzonych na duzej grupie studen-
tow medycyny, a ostatecznie podejma probe odpowiedzi
na powyzej zadane pytanie.

PROBLEMY W NAUCZANIU
ETYKI LEKARSKIEJ
O nauczaniu etyki na studiach lekarskich w dostepnym
pismiennictwie nie ma zbyt wiele informacji. Na szczego6lna
uwage zastuguje fakt, ze juz ponad 20 lat temu profesor
Wihadystaw Nasitowski, wybitny specjalista medycyny sa-
dowej oraz szanowany etyk, w swojej publikacji wskazuje
na znaczne braki w systemie nauczania etyki lekarskiej,
w jakosci przekazywanej wiedzy oraz liczby godzin dy-
daktycznych przeznaczonych na jej nauczanie [2]. Niestety
obecnie niewiele si¢ zmienilo w tej dziedzinie. Okolo 10
lat temu w swojej publikacji profesor Stefan Raszeja, jeden
z nestorow polskiej medycyny sadowej i znawca etyki,
wskazywal na koniecznos$¢ poprawy jakosci ksztalcenia
etyki lekarskiej, ktorej znajomos¢ i wykorzystanie w przy-
sztej pracy zawodowej umozliwia postepowanie zgodne
z Kodeksem Etyki Lekarskiej (KEL) [3]. To za$ w oczywisty
sposob przeklada sie na mozliwg odpowiedzialno$¢ praw-
ng lekarza, w szczegolnosci przed sagdem korporacyjnym.
Niestety réwniez w tym obszarze niewiele si¢ zmienito.
W polskich realiach nauczanie etyki lekarskiej,
aw szczegolnosci pozniejsze jej wykorzystanie w praktyce,
natrafia na liczne trudnosci z powodu wystepujacych
niespdjnosci prawa stanowionego z Kodeksem Etyki

Lekarskiej. Lekarz musi postepowac zaréwno zgodnie
z prawem, jak i uwzglednieniem norm etycznych. Sytuacja
ta wprowadza trudny do rozwigzania dualizm niekiedy
sprzecznych ze sobg zapiséw prawa i KEL-u. Lekarz kieruje
sie w takim przypadku czesciej prawem stanowionym,
wybierajac ochrone swojej osoby przed ewentualnymi
konsekwencjami prawno-karnymi. W przygotowanej przez
autoréw ankiecie jeden sposrod studentéw niestety trafnie
okreslil: ,,dzialajac etycznie chronimy pacjenta, dzialajac
zgodnie z prawem chronimy siebie [naslekarzy].” Powyzsze
zjawisko powoduje duze trudnosci w przekazaniu wiedzy
nt. etyki lekarskiej, stwarzajace problemy dydaktyczne.
Nie jest bowiem mozliwe poprowadzenie spojnych zajec
etycznych i prawnych réwnolegle, a przy wspomnianym
wczesniej dualizmie wyboru, niektére wartosci etyczne
moga by¢ przez studentéw pomijane, jako sprzeczne
z prawem stanowionym, wzglednie budzace kontrowersje
interpretacyjne. Jednolity, spdjny system prawno-etyczny
na pewno znaczgco ulatwilby studentom zrozumienie
i przyswojenie wiedzy medycznej, a takze umozliwitby
wprowadzenie wartosci etycznych do pdzniejszej praktyki
lekarskiej. Kodeks Etyki Lekarskiej jako fundament
zachowan i postepowania zawodowego nie powinien staé
w sprzecznosci z prawem stanowionym. W sytuacjach
spornych nie powinny mie¢ miejsca watpliwosci
interpretacyjne i przestanki wskazujgce na wystepowanie
pozornego, a tym bardziej faktycznego, dualizmu
prawnego. Te obawy dostrzegaja studenci i mtodzi lekarze,
ktdrzy bardzo czesto nie wiedzg, jak powinni si¢ zachowaé
w sytuacjach roszczeniowego nastawienia pacjentéw i ich
rodzin, do jakich dziatan zgodnych zaréwno z prawem,
ale takze zasadami etyKki, sg upowaznieni, a jakich powinni
sie wystrzegac. Szczeg6lnym obszarem jawiacych sie
watpliwosci co do niespojnosci prawa z zapisami Kodeksu
Etyki Lekarskiej i pozagdanego zgodnie z nim zachowania
lekarza sg kwestie dotyczace zachowania tajemnicy
lekarskiej, problematyki wspomaganego rozrodu,
przerywania cigzy, badan prenatalnych, eksperymentow
medycznych, szeroko obecnej w $rodkach masowego
przekazu reklamy wyrobéw medycznych czy zagadnien
dotyczacych przeszczepienia narzaddéw. Aktualne i jak
nalezy sadzi¢, niemozliwe na tamach niniejszego artykutu,
jest rozstrzygniecie odno$nie do prymatu norm etycznych
wzgledem zapisow ustawowych i regulacji prawnych, ktore
sg dzielem ustawodawcy.

Chcac uzmystowic¢ czytelnikom skale problemu,
warto podkresli¢, ze dyskusja jest trudna zwlaszcza,
gdy krytyka prowadzona przez osoby spoza srodowiska
lekarskiego jest niewywazona i nieodpowiednia w stowach.
Najbardziej jaskrawym przykladem z ostatnich lat moze
by¢ konflikt jaki zaistnial pomiedzy profesorem Janem
Hartmanem, zwracajagcym uwage na bledne zapisy
w KEL-u [4-6] a $Srodowiskiem lekarskim, w szczegdlnosci
przedstawicielami samorzadu lekarskiego oraz spotecznosci
akademickiej [7-10]. Ponadto do dyskusji wiaczyli si¢
réwniez przedstawiciele organizacji walczacych o prawa
pacjentow i jakos¢ leczenia [11, 12]. Oczywiscie nalezy
mie¢ na uwadze, ze krytyka w wykonaniu prof. Hartmana
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byla za ostra w slowach, nieodpowiednio wywazona
i by¢ moze miata réwniez podloze polityczne. Jednak
z drugiej strony nalezy pamieta¢, ze prof. Hartman
od ponad 10 lat bez wiekszego echa przedstawia
niedociagniecia i bledy w zapisach KEL-u, a dopiero tak
ostra krytyka zwrocila uwage srodowiska lekarskiego, cho¢
niestety glownie wlasnie w kwestii ,,nieodpowiedniego
jezyka”, niemieszczacego si¢ w standardach dyskusji
akademickiej. Zdaniem autoréw kazda konstruktywna
krytyka jest warto$ciowa i by¢ moze zamiast doszukiwac sie
wspomnianego ,,nieodpowiedniego jezyka’, warto byloby
poszuka¢ wlasnie tej konstruktywnosci. W koncu nam
wszystkim, zaréwno prof. Hartmanowi, jak i $rodowisku
lekarskiemu, chodzi przeciez o mozliwie spojne, przejrzyste
unormowanie prawno-etyczne relacji lekarz - pacjent, co
niewatpliwie bedzie dzialaniem z korzyscia dla naszego
$rodowiska. Kolejnym problemem pojawiajacym sie
w dyskusji jest rowniez konieczno$¢ podjecia przez panstwo
dzialan o charakterze rozwigzan systemowych w obszarze
ochrony zdrowia, zmierzajacych do poprawy warunkéw
pracy lekarzy i szerzej calego personelu medycznego,
w tym regulacji dotyczacych czasu pracy i adekwatnego
do tego wynagrodzenia oraz wlasciwego finansowania
i zorganizowania publicznej opieki zdrowotnej. Takie
warunki i konieczno$¢ podejmowania w nich czesto
trudnych, zlozonych decyzji wplywaja w oczywisty
sposob na jakos¢ leczenia i opieki nad chorymi oraz
zwigkszaja ryzyko popelnienia btedu medycznego lub
zaistnienia zdarzenia niepozadanego — co ma znaczenie
dla ogdlnej oceny bezpieczenstwa zdrowotnego. Szerzej
ten problem zostal przestawiony w dyskusji przez
prof. Dulawe: jak bardzo przeszkadzajg mi w podjeciu
optymalnej decyzji ,warunki zewnetrzne” wynikajgce z
fatalnej organizacji stuzby zdrowia i jej mizerii finansowej.
Ponadto warto zauwazy¢, ze zardwno prawnicy zajmujacy
sie prawem medycznym [13], jak i Trybunal Konstytucyjny
(TK) wypowiadajg si¢ o czesci przepiséw zawartych
w KEL negatywnie. Przykladem jest wyrok Trybunatu
Konstytucyjnego z dnia 23 kwietnia 2008 r., ktéry dotyczy
zasad etyki lekarskiej zawartej w KEL w konteks$cie wolnosci
stowa, a konkretniej art. 52 ust. 2 KEL: Lekarz powinien
zachowac szczegdlng ostroznos¢ w formutowaniu opinii
o dziatalnosci zawodowej innego lekarza, w szczegdlnosci nie
powinien publicznie dyskredytowac go w jakikolwiek sposob..
TK orzekl, ze zapis ten zakazujac zgodnych z prawdag
i uzasadnionych ochrong interesu publicznego wypowiedzi
jest niezgodny z Konstytucjg Rzeczypospolitej Polskiej [14].

Kolejnym, trudnym do rozwigzania problemem jest
pogodzenie cigglego postepu medycyny z wartosciami
etycznymi, ktére moga by¢ dla wielu mlodych ludzi
w czesci archaiczne, nie przystajace do nowych wyzwan.
W ciagu ostatniego potwiecza w Europie Zachodniej i od
okoto dwudziestu lat w Polsce obserwuje si¢ zaistnienie
probleméw etycznych, ktére wczesniej nieznane byly
medycynie lub tez w wielu aspektach byly pomijane.
Nalezg do nich szeroko komentowane w mediach sprawy
dotyczgce m.in. klauzuli sumienia, orientacji i tozsamosci
plciowej, zaptodnienia metoda in vitro, aborcji czy tez
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eutanazji [15]. Odbidr spoteczny tak trudnej problematyki
oraz jej postrzeganie jest zwykle zréznicowane, co
w konsekwencji rodzi konflikty spoteczne, a takze
znaczgco utrudnia jakakolwiek dyskusje akademicka.
Wynika to miedzy innymi z innego postrzegania
i niejednoznacznych ocen poszczegélnych problemow
etycznych przez ludzi réznych kregéw spotecznych,
kulturowych i religijnych. Spér spoleczny o kontrowersyjne
sprawy wzbudza duze emocje i skrajnie przeciwstawne
postawy, uniemozliwiajac uzyskanie konsensusu w wyniku
merytorycznej wymiany pogladéw. W ostatnich latach
w Polsce szeroko komentowane byly wyzej wymienione
problemy etyczne, z okresowo nasilajacg si¢ falg protestow
roznych srodowisk spolecznych, i cho¢ znane s3 one juz
od dawna, nadal budzg niemate kontrowersje.

Na powyzsze problemy natury etyczno-filozoficznej
naklada si¢ odwieczny problem polskiej ochrony zdrowia:
wady organizacyjne i ekonomiczne. Lekarze obarczani
s coraz liczniejszymi obowigzkami administracyjnymi
i obcigzeniami pracowniczymi. Nadmiar pracy biurowej
i niedobory kadrowe skutkujg znacznym deficytem czasu
przeznaczonego dla pacjentéw, w szczegdlnosci na rozmowe
z nimi, tak potrzebna przeciez w procesie diagnostyczno-
leczniczym. Dodatkowo trudna sytuacja finansowa
w ochronie zdrowia i brak mozliwoséci utrzymania siebie
i rodziny z pracy na jednym etacie, zmusza lekarzy do
pracy w kilku miejscach i przyjmowania tam codziennie po
kilkudziesigciu pacjentow (40—50 pacjentéw dziennie wedle
opinii lekarzy, norma, co w konsekwencji daje przecigtnie
10 minut po$wieconego czasu na jednego pacjenta) [16].
Ponadto taki nadmiar pracy, czesto wielodniowy, zwykle bez
wystarczajacego odpoczynku, przeklada sie na dos¢ szybko
nadchodzgce ,wypalenie zawodowe” i zwigzang z tym
nieche¢ do wykonywania zawodu lekarza. Mlodzi lekarze,
ktérzy w wigkszosci z zapalem i swoistym powotaniem
rozpoczynajg swoja prace, chca pomoc jak najlepiej, jak
najwigkszej liczbie pacjentéw. Z czasem jednak poziom
narastajacej frustracji oraz bezsilnos¢ w stosunku do
jakosciiilo$ci pracy w polskim systemie opieki zdrowotnej,
w ktérym sie znalezli znaczgco utrudnia utrzymanie
pierwotnych wzorcow etosu pracy lekarza. Studenci
medycyny, styszac od starszych kolegéw, jak wyglada
pdzniejsza praca zawodowa, nie sg pozytywnie nastawieni
do nauki wartosci etycznych, po czesci uwazajac je za dalece
odbiegajace od realiow funkcjonowania ochrony zdrowia,
uwarunkowan $rodowiskowych i w rezultacie nieprzydatne
w czekajacej ich pracy.

Kolejnym wielkim problemem w nauczaniu etyki
lekarskiej jest niedobor godzin dydaktycznych w programie
nauczania przeznaczonych na realizacj¢ przedmiotu. Etyka
jest jak wiadomo ogromnie obszerng naukg i chociazby
na czesciowe zglebienie, a nastepnie odpowiednie
przyswojenie tresci, potrzeba czasu. W zwiazku z tym,
aby nauczanie etyki niosto wymierny efekt praktyczny,
student powinien podczas ¢wiczen mie¢ wystarczajaco
duzo czasu na dokladne zapoznanie sie z materiatem
inastepnie przedyskutowanie w szerszym gronie réznych
probleméw etycznych ].
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CEL NAUCZANIA ETYKI LEKARSKIEJ

Podstawowym celem nauczania etyki lekarskiej jest umie-
jetnos¢ odniesienia decyzji zawodowych dokonywanych
przez lekarza do powszechnie uznanego modelu/systemu
wartosci. W Polsce jest nim Kodeks Etyki Lekarskie;j.
Z licznych rozmoéw z lekarzami wynika, ze wlasnie roz-
wigzania etyczno-prawne trudnych sytuacji z codziennej
praktyki sa dla nich najbardziej klopotliwe i wyktady na
ten temat cieszg sie¢ wsrdd nich najwigksza popularno-
$cig. W ocenie autoréw kazdy student konczacy studia
medyczne powinien umie¢ podejmowac decyzje w wiek-
szosci sytuacji, takze tych trudnych [18]. Wiaze si¢ to
bezposrednio z kolejnym celem nauczania etyki, jakim jest
obszar odpowiedzialnosci zawodowej. Obecnie, niestety
coraz czesciej, obserwuje sie lekarzy, szczegdlnie mtodych,
ktorzy bezposrednio po ukonczeniu studiéw medycznych
nie maja dostatecznej wiedzy w tym zakresie. Przyczyn
takiego stanu rzeczy poszukiwac¢ nalezy przede wszyst-
kim w przyjetych programach nauczania na uczelniach
medycznych. Ogromny nacisk kladzie si¢ na nauke samej
»sztuki medycznej’, opartej na wiedzy ksigzkowej, pomija
sie natomiast kwestie etyczne podejmowanych decyzji.
Dodatkowo w naszych realiach nauczania coraz bardziej
zatraca si¢ $cisla relacja mistrz - uczen, tak wazna i poza-
dana w praktycznej nauce zawodu lekarza, a w szczegélnym
stopniu konieczna do przekazania warto$ci etyczno-mo-
ralnych mlodemu lekarzowi lub studentowi medycyny.
Powoduje to zubozenie moralne studentdw, ktorzy dzialaja
w sposob mechaniczny, czesto ograniczajac si¢ jedynie do
wiedzy specjalistycznej, opierajacej sie tylko na wytycznych
izaleceniach grup eksperckich. W takim podejsciu zatraca
sie cel naszych dzialan leczniczych, jakim jest potrzebujacy
czlowiek, a pozostaja jedynie ,stupki’, ,wykresy” i ,licz-
by” (czytaj wyniki badan). Celem studiéw medycznych
nie jest jedynie praktyczna nauka zawodu. Wieloletnie
studia medyczne powinny poméc przysztemu adeptowi
sztuki lekarskiej, aby w wiekszosci sytuacji, réwniez tych
trudnych, posiadal umiejetnosci wlasciwej ich oceny, takze
pod katem poprawno$ci zachowan etycznych w zakresie
podejmowanych dzialan decyzyjnych. Nauczanie to po-
winno przyspieszy¢ powstanie i nastepnie uksztaltowanie
swoistej ,dojrzalo$ci moralnej”, ktéra w opinii autordéw,
z zalozenia musi cechowa¢ kazdego absolwenta uczelni
medycznej. Bez owej dojrzalosci etyczno-moralnej bardzo
utrudnione jest pozniejsze zaangazowanie si¢ w pomoc
chorym, a praktycznie niemozliwa jest pomoc w takim
zakresie i charakterze, w jakim oczekiwaliby tego od lekarza
potrzebujacy pacjenci — wspolczucie, empatia, utworzenie
swoistej wiezi lekarz — pacjent i umiejetno$¢ komunikacji
budujacej wzajemne zaufanie, zrozumienie oraz poszano-
wanie praw przy pelnej wiedzy dotyczacej obowiazkow
i odpowiedzialnosci z tym zwigzanych. Brak odpowiednich
wzorcow postaw i zachowan etycznych, w skrajnych przy-
padkach prowadzi¢ moze do sytuacji, w ktérych studenci
wysuwaja tylko korzysci majgtkowe jako najwazniejsze
wartosci pracy lekarza, spychajac niejako pacjenta na drugi
plan i wykorzystujac go jedynie jako $rodek do osiagnie-
cia wspomnianego celu. Przekazywanie wiedzy, juz od

pierwszych lat studidow medycznych, powinno skupia¢ sie
na nauczaniu podejmowania odpowiedzialnych decyzji
w $wietle nadrzednej zasady salus aegroti suprema lex esto,
czyli dobro chorego najwyzszym prawem. Bez utrwalenia tej
zasady w $wiadomosci mlodych lekarzy i jej pelnego zro-
zumienia nie jest mozliwa w pelni profesjonalna realizacja
zadan w zakresie ochrony, ze szczegélnym podkresleniem
autonomii i pelnych praw pacjenta.

PROBLEMATYKA ZAJEC Z ETYKI

Od dawna wiadomo, ze studia medyczne w Polsce zbyt
mocno skupiaja si¢ na podejsciu teoretycznym, pomijajac
niezaprzeczalne walory praktycznego nauczania zawodu.
Jaskrawym przyktadem sg zajecia z etyki lekarskiej. Od na-
uczycieli akademickich wymaga sie, aby w krétkim czasie
w dokladny sposéb i wyczerpujaco oméwili zagadnienia
zwigzane z przedmiotem, a od studentéw réwnie szybkiego
przyswajania wiedzy w aspekcie pdzniejszego praktycznego
jej wykorzystania.

Ponizej zamieszczone s wszystkie zagadnienia, ktore
muszg by¢ przekazane studentowi medycyny w okresie
ksztalcenia przeddyplomowego. Autorzy przedstawiaja
je, by ukaza¢ czytelnikom jak ogromny zakres materiatu
musi by¢ poruszony na zajeciach. Dane te zaczerpnigte
sa z Elektronicznego Przewodnika Programowego na
lata 2014/2015 Slagskiego Uniwersytetu Medycznego
w Katowicach [19]. Warto zauwazy¢, ze cze$¢ z tematow
wykracza poza zagadnienia etyki lekarskiej, uwzgledniajac
takze problematyke z zakresu prawa medycznego i bioetyki.
Oto wspomniane wyzej tematy:

Prawa pacjenta, prawa i obowiazki lekarza
Warunki i znaczenie $wiadomej zgody pacjenta
Znaczenie kliniczne i prawne dokumentacji medycznej
Zasady prawidlowego prowadzenia i udost¢pniania
dokumentacji medycznej
5. Odpowiedzialnos¢ za falszowanie dokumentacji i po-
$wiadczenie nieprawdy
6. Formalne zasady pobierania i przeszczepiania komorek,
tkanek i narzadéw ze zwlok i od osoby zywej
7. Prawne i medyczno-sagdowe aspekty dzieciobojstwa,
8. Warunki dopuszczalnosci przerywania cigzy w prawie
polskim
9. Eutanazja, opieka hospicyjna
10. Postepowanie lekarskie w przypadkach $mierci czto-
wieka, prawne aspekty stwierdzania zgonu
11. Podstawy prawne wykonywania zawodu lekarza
12. Blad medyczny, zasady odpowiedzialnosci za popelnie-
nie bledu medycznego
13. Odpowiedzialno$¢ karna, cywilna i zawodowa lekarza
14. Szczegolne sytuacje etyczne i prawne w praktyce kli-
nicznej
15. Obowiazek wspolpracy lekarza z organami $cigania
16.Informacja o stanie zdrowia pacjenta, tajemnica le-
karska
17.Orzecznictwo nietrzezwosci — problem uzaleznien
wérod lekarzy
18. Przypadki kazuistyczne.
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AKTUALNA LICZBA GODZIN

NAUCZANIA ETYKI LEKARSKIEJ

Obecnie jestesmy swiadkami réwnolegtego studiowania
dwoch grup studentéw, ktorzy realizujg rézne programy
nauczania. Minister Zdrowia powolal w 2012 roku pierwszy
tzw. ,rocznik zreformowany’, ktéry opierat si¢ na zatozeniu,
iz staz podyplomowy zostanie wlaczony w program studiow.
Obecnie najstarszym takim rocznikiem sg studenci V roku
uczelni medycznych studiujacy na kierunku lekarskim. Takie
rzadkie w realiach polskiej medycyny zjawisko umozliwia
prowadzenie réwnoczasowej obserwacji rocznikéw sprzed
reformy i po reformie programowej studiéw medycznych.

Nauczanie etyki ,sprzed reformy”, zgodnie z planem
studiow, odbywa sie obecnie na VI roku - to ostatni rocznik
realizujacy ,,stary program”. Rocznik zreformowany odbywa
zajecia z etyki lekarskiej na I roku. Wida¢ tu wigc zupelnie inne
warunki, ktérym poddawani sg studenci realizujacy rézne
programy studiéw. Dla rocznika sprzed reformy przedmiot
realizowany jest na zakoniczenie studidw, kiedy student nabyt
juz jakie$ doswiadczenie kliniczne, realizujgc przedmioty
kliniczne i odbywajac praktyki wakacyjne. W odniesieniu
do studentéw ,,po reformie” wiedza z zakresu etyki jest
przekazywana rownolegle z przedmiotami tworzgcymi
podstawy teorii medycyny (anatomia, histologia, genetyka,
biochemia), bez cho¢by wprowadzenia w medycyne kliniczna,
tj. bez jakichkolwiek podstaw i do$wiadczenia klinicznego.
Wiadome jest, ze nauka trudnego przedmiotu, a takim
z pewnoscig jest etyka, powinna opierac si¢ w gtéwnej mierze
na praktyce, a nie jedynie na przyswojeniu wiedzy ksigzkowe;.
Student I roku studidw lekarskich nie posiada zadnej wiedzy
i doswiadczenia klinicznego, ktore mégtby odnies¢ do
przekazywanych mu treéci etycznych. Takie przekazywanie
wartosci etycznych jest zdaniem autoréw nauczaniem po
czedci ,martwym” i stabo (jesli w ogdle) przekiada sie na
pdzniejsze wykorzystanie znajomosci zagadnien etycznych,
bioetycznych ale réwniez szerzej z obszaru prawa medycznego
i bioetyki w praktyce lekarskie;j.

W roczniku sprzed reformy na nauczanie etyki na Wydziale
Lekarskim Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach
przeznaczono w sumie 20 godzin dydaktycznych (5 godz.
na ¢wiczenia, 10 godz. na wykfady i 5 godz. na seminaria).
Wedlug programu nauczania dla studentéw rocznika 2012-
2018 studenci musza w sumie odby¢ w ciagu 6 lat studiow
5607 godzin zaje¢ dydaktycznych (w tym 600 godzin
obowigzkowych studenckich praktyk wakacyjnych). Na
tym tle liczba godzin przeznaczonych na etyke stanowi
0,36% wszystkich godzin dydaktycznych, jakie musi odby¢
student, by moc uzyskac tytul lekarza. W roczniku po
reformie na nauczanie etyki réwniez przeznaczono 20 godzin
dydaktycznych w identycznej konfiguracji godzinowej (10
godz. ¢wiczenia, 5 godz. seminaria, 5 godz. wyktady). Zajecia
prowadzone sg na II semestrze I roku studiow.

TEORETYCZNE PROPOZYCJE ZMIAN

W NAUCZANIU ETYKI LEKARSKIEJ

Nauczyciele akademiccy sg zgodni co zmian w programie
nauczania etyki lekarskiej na studiach medycznych [21].
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Zajecia dydaktyczne powinny odbywac sie od poczatku
studiow i trwac przez wszystkie ich lata. Oczywiscie pro-
gram nauczania na poszczegolnych latach powinien by¢
dostosowany do nabywanej wiedzy studentow i aktualnego
programu zaje¢ klinicznych. Zajecia w zalozeniu miatyby
mie¢ forme seminariéw odbywajacych si¢ w pomieszcze-
niach katedr teoretycznych oraz dyskusji odbywajacych
sie niezaleznie w warunkach klinicznych, podczas reali-
zacji procesu diagnostyczno-terapeutycznego. Sam proces
nauczania powinien zosta¢ ostatecznie podsumowany
egzaminem ustnym, jako preferowang forma weryfikacji
wiedzy i umiejetnosci studenta.

Zwazywszy na fakt, ze na omowienie tematow jest w sumie
20 godzin dydaktycznych (a 45 min), daje to przecietnie 50
minut na jedno zagadnienie, ktére s3 bardzo rozbudowane,
dotycza skomplikowanych i ztozonych kwestii, nierzadko
stwarzajac studentom znaczne trudnosci w ich wlasciwym
zrozumieniu. Przyklad ten ukazuje w pelni jak trudne
jest przekazanie studentom wiedzy, ktéra stanowi¢ bedzie
podstawe ich funkcjonowania i aktywnosci zawodowej oraz
podejmowanych przez nich w przyszlosci ztozonych dziatan
decyzyjnych. Zdaniem autoréw nauczanie etyki powinno
stanowi¢ wiekszy odsetek godzin dydaktycznych, niz zaktada
to program nauczania. Istotne jest, aby warto$ci etyczne byly
przekazywane stopniowo, w sposéb ciagly, adekwatnie do
potrzeb i nabywanych przez studentéw danego roku studiow
umiejetnosci. Wydaje sig, Ze najlepszym rozwigzaniem jest,
aby zajecia obejmujace teoretyczne omoéwienie zagadnien
postaw moralnych, normatywu zachowan etyczno-
deontologicznych z uwzglednieniem obowigzujacego
prawodawstwa, byly realizowane na kazdym roku studiow
lekarskich, a takze dodanie wspomnianych tresci do
przedmiotéw klinicznych, w tym przekazywanie wartosci
etycznych w bezposrednich sytuacjach klinicznych, w tak
waznej relacji mistrz-uczen.

TEORIA VS. PRAKTYKA
Autorzy chcieliby podzieli¢ si¢ wynikami wlasnych badan
ankietowych. Stanowia one potwierdzenie powyzszych
rozwazan oraz pokrywaja si¢ w znacznej mierze z infor-
macjami dostepnymi w pi$miennictwie [1, 15-18, 20, 21].
W roku akademickim 2015/2016 przeprowadzono badanie
ankietowe wsréd studentéw I1, IIL, IV i VI roku Wydziatu
Lekarskiego Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Ka-
towicach. Badaniu poddano grupe 600 studentéw (150
studentéw kazdego rocznika). Studentéw I i V roku nie
uwzgledniono, gdyz nie odbyli oni jeszcze zaje¢ z etyki.
W ankiecie zadano studentom wiele pytan m.in. obej-
mujacych jako$¢ nauczania, umiejetnos¢ podejmowania
decyzji, ocene wlasnej wiedzy oraz opinie odnosnie do
ewentualnie proponowanych zmian w programie naucza-
nia etyki lekarskiej na studiach medycznych. Ponizej auto-
rzy przedstawiajg cze$¢ wynikéw ankiety, nawigzujacych
do tematu artykutu.

Na pytanie dotyczace wystarczajacej liczby godzin
w programie studiéw przeznaczonych na zajecia z etyki
lekarskiej okoto potowa studentéw odpowiedziata twierdzaco
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Rys. 1. Czy wedle Pana/Pani opinii ilo$¢ godzin przeznaczonych na etyke
lekarskq na studiach medycznych jest wystarczajaca?

Rys. 2. Czy wedle Pana/Pani opinii tematy trudne zostaty poruszone
w sposob wystarczajacy? (skala 1-10)
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Rys. 3. Jak ocenia Pan/Pani swoja wiedze z etyki lekarskiej? (skala1-10)

(ryc. 1). Nie jest to jednak wynik zadowalajacy zwazywszy
na fakt wystepowania wyraznie spadkowego trendu
w rocznikach ,,reformy” (roczniki II, I i IV). Co gorsza,
duza czes¢ studentéw tych rocznikéw na wyzszych latach
studiow stwierdzata, ze ,,zaje¢ z etyki jest jednak zbyt mato”
Zdaniem autoréw moze wynikac to ze znacznego uptywu
czasu od zaje¢ z etyki, ktdre byly realizowane na I roku
studiéw. Ponadto w zwigzku ze zwigkszaniem si¢ wiedzy
medycznej, w tym klinicznej, a takze wigkszej potrzebie
wyjasnienia trudnych probleméw moralno-etycznych, ktére
mogty ich dotyczy¢, studenci coraz bardziej sg $wiadomi
zasadnosci stalej obecnosci (kontynuacji) zaje¢ z etyki
w trakcie calego procesu ksztalcenia lekarzy.

T rok
Rys. 4. (zy bytby Pan/Pani zdolny do podjecia decyzji zgodnej z Kodeksem
Etyki Lekarskiej w warunkach szpitalnych?

Podobng tendencje zaobserwowano w odniesieniu
do pytania ,czy zakres poje¢ trudnych etycznie zostal
poruszonych na zajeciach w sposoéb wystarczajacy?”
(ryc. 2). Ponownie w rocznikach ,,reformy” obserwuje si¢
spadek oceny studentéw, na co zdaniem autoréw maja
wplyw przyczyny omdéwione przy poprzednim pytaniu.
Warto zauwazy¢, ze rocznik VI (sprzed reformy) wyraznie
lepiej ocenia jakos$¢ i merytoryczng warto$¢ zajec z etyki
lekarskiej anizeli studenci rocznik IV, co mozna ttumaczy¢
faktem odbycia zaje¢ z etyki lekarskiej wlasnie na roku
VI, kiedy wiedza i pozyskane obserwacje kliniczne sa
znaczaco obszerniejsze, podparte zajeciami w poradniach
i praktykami wakacyjnymi.
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Rys. 5. Czy uwaza Pan/Pani, ze zajecia z etyki powinny odbywac sie
przez wszystkie lata studiéw?

Niestety, znang zasadg jest, ze wiedza nie powtarzana
jest tracona. W przypadku etyki obserwujemy obecnie
wyjatkowa sytuacje. Studenci sprzed ,,reformy” odbywajacy
zajecia z etyki na VI roku, wchodza w zycie zawodowe ze
$wiezo nabyta wiedzg i nastepnie wykorzystuja ja w zyciu
zawodowym. Studenci objeci reformg programowa nie
maja takiej mozliwosdci, zwazywszy na fakt odbywania
przez nich zajec¢ z etyki juz na I roku studiow, kiedy
priorytetem jest uzyskanie zaliczenia z jakze trudnych
przedmiotéw, jak anatomia prawidlowa, histologia,
biologia molekularna i genetyka. Nie jest wiec niczym
zaskakujacym, ze w odpowiedzi na pytanie o ocene wiasnej
wiedzy studenci kolejnych lat ,,reformy” stwierdzali coraz
gorszy jej poziom (ryc. 3). Ponownie studenci IV roku
ocenili siebie gorzej niz studenci VI roku.

Zebrane przez nas dane s szczegdlnie alarmujace,
poniewaz jak wspomniano wcze$niej, podstawowym celem
nauczania etyki jest wyksztalcenie u studenta znajomo$ci
zasad postepowania i pewnos$ci co do etycznosci
podejmowanych decyzji w stosunku do pacjenta,
w relacjach interpersonalnych, zachowan wobec zagrozen
»rynku ochrony zdrowia” (ryc. 4). Badanym zadano
pytanie : czy czujg sie pewnie w podejmowaniu decyzji
zgodnych z etyka w warunkach szpitalnych. Ponad
65% respondentéw odpowiedzialo przeczaco. Zgodnie
z przypuszczeniami autoréw, w rocznikach po reformie
zaobserwowany wyrazny trend spadkowy w zdolnosci
do wykorzystania wiedzy etycznej w praktyce lekarskiej
jest szczegolnie widoczny, a ocena wlasna studentow
IV roku byta dramatycznie niska i wynosita zaledwie
23%. Jedynie co piaty student byl w swojej ocenie zdolny
do podejmowania decyzji zgodnych z zasadami etyKki.
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Rys. 6. Czy uwaza Pan/Pani, ze nauka etyki powinna odbywac sie w ramach
przedmiotéw klinicznych — przy tdzku chorego?

Jest to bardzo niepokojaca obserwacja, ktéra wymaga
poszerzenia badan, jednak powinna wzbudzaé niepokdj
i stanowi¢ argument dla wprowadzenia pozgdanych zmian
w programie nauczania na studiach medycznych.

Opinie studentéw co do zmian w programie nauczania byty
podzielone, co moze sugerowad, ze duza czes¢ przyszlych
lekarzy, majac $wiadomos$¢, ze program studiow zostal
narzucony, nie majac na to wplywu, nie zastanawia si¢
nad ewentualng potrzebg jego zmian (ryc. 5, 6). Zawsze
pozostaje rowniez pewien odsetek studentéw nie w pelni
zainteresowanych przebiegiem swoich studiow, wykazujacych
postawe bierna, niewidzacych potrzeby wprowadzenia zmian
W programie nauczania i poprawy jakosci systemu ksztalcenia.

UWAGI KONCOWE

1. Niespdjnos¢ obowiazujacych regulacji prawnych z za-
pisami Kodeku Etyki Lekarskiej oraz zbyt mata liczba
godzin dydaktycznych przeznaczanych na nauczanie
etyki lekarskiej stanowig o rzeczywistych trudnosciach
w realizacji przedmiotu etyka lekarska na studiach.

2. Subiektywna ocena wiedzy z zakresu etyki przez stu-
dentéw z rocznikéw po reformie programowej studiéw
medycznych systematycznie spada i jest znaczaco nizsza
w poréwnaniu do studentéw realizujacych program
sprzed reformy, co szczegdlnie jest widoczne w grupie
studentéw IV i VI roku.

3. Studenci wszystkich lat studiéw lekarskich w zde-
cydowanej wiekszo$ci nie maja poczucia pewnosci
i bezpieczenstwa w podejmowaniu decyzji zgodnych
z normatywem oczekiwanych i pozgdanych zachowan
etycznych w warunkach klinicznych. Poza niedosta-
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teczng liczbg godzin dydaktycznych, jest to zwigzane
z formga realizowanych zajec i teoretycznym sposobem
przekazywania wiedzy tematycznej, przy jednoczesnym
obiektywnym braku mozliwosci weryfikacji nabytych
umiejetnosci w praktyce/sytuacjach klinicznych.
Opinie studentéw co do zasadnosci zmian w programie
nauczania (proponowanych przez autoréw) sg zroz-
nicowane, co najpewniej wynika z przyjetej postawy
konformistycznej, braku aktywnosci oraz ograniczo-
nych mozliwosci wyboru i uczestnictwa w zajeciach
fakultatywnych, ale takze do$¢ powszechnego przeko-
nania o priorytecie przedmiotéw klinicznych.
Zdaniem autoréw konieczne jest zwigkszenie liczby go-
dzin dydaktycznych przeznaczanych na nauczanie etyki
lekarskiej na studiach medycznych, stopniowy podziat
przekazywanych tre$ci/zagadnien tematycznych na
wszystkich latach studiow, a takze przekazywanie war-
tosci etyczno-moralnych w bezposrednich sytuacjach
klinicznych w relacji mistrz-uczen. Autorzy uwazaja, ze
w ramach zaje¢ klinicznych powinno mie¢ miejsce do-
datkowe wprowadzenie studentéw w obszar etycznych
aspektow medycyny klinicznej. Nabyte w ten sposob
umiejetnosci i wiedza na temat okreslonych zachowan
stanowi¢ bedza cenne dopelnienie zajec teoretycznych,
prowadzac do uzyskania optymalnego efektu w procesie
dydaktyczno-szkoleniowym i trwalego uksztaltowania
wlasciwych postaw - jakich oczekuje sie od lekarza.
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S$S100A4, MACC-1, REG-4 - OBIECUJACE BIOMARKERY
PRZERZUTOWANIA W NOWOTWORACH ZtOSLIWYCH
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STRESZCZENIE

Metastaza to jeden z kluczowych etapéw choroby nowotworowej, na ktory narazona jest liczna grupa pacjentéw ze zdiagnozowanym nowotworem ztosliwym. Procesem
inicjujgcym przerzutowanie jest przejscie nabtonkowo-mezenchymalne, po ktérym komdrki nowotworowe, droga naczyn krwionosnych i limfatycznych, przedostaja sie do
odlegtych miejsc organizmu, tworzac ogniska wtérne.

Biomarkery nowotworowe to grupa czasteczek (najczesciej biatek), wydzielanych w wiekszosci przez same komorki nowotworowe, posiadajaca zastosowanie w diagnostyce
nowotworow, okreslaniu dtugosci przezycia pacjentéw, czy w ocenie odpowiedzi organizmu na zastosowane leczenie.

Badania nad poszukiwaniem nowych biomarkeréw nowotworowych prowadzone s3 w obecnych czasach na coraz szersza skale. Przyktadem takich czasteczek s m.in. S100A4,
MACCT czy REG4, biatka, ktérych podwyzszony poziom w organizmie zwigzany jest gtdwnie z procesem przerzutowania. Artykut krotko charakteryzuje wyzej wymienione
czasteczki, przedstawiajac najistotniejsze funkcje petnione przez nie w organizmie, zwracajac tym samym uwage na potencjalne zastosowanie terapeutyczne owych biatek.

SEOWA KLUCZOWE: nowotwor ztosliwy, metastaza, biomarker nowotworowy

ABSTRACT

Metastasis s one of the key steps in cancer, which is exposed to alarge group of patients diagnosed with malignancy. Initiating the process of metastasis is to move the epithelial - mesenchymal
cells wherein the cancer cells by blood and lymph vessels, penetrate to distant sites of the body to form secondary foci.

(ancer biomarkers are group of molecules (typically proteins) secreted mainly by tumor cells themselves having use in diagnosis of cancer, determining the length of survival in patients
or in the assessment of the body’s response to treatment.

Studies on the search for new cancer hiomarkers are conducted nowadays more intensively. Examples of such molecules include S100A4, MACCT or REG4, proteins, where elevated level in
the body is associated primarily with the process of metastasis. Article briefly characterized above particles, presenting the most important functions performed by them in the body, thus

drawing attention to the potential therapeutic use of these proteins.

KEY WORDS: cancer, metastasis, cancer biomarker

WSTEP

Nowotwor ztosliwy, choroba znana juz w starozytno-
$ci, to, méwigc najprosciej, namnazanie sie komdrek
zmienionych genotypowo i fenotypowo, niepodlegaja-
ce zadnej kontroli. To takze $wiatowy problem, jedna
z najczestszych przyczyn $mierci. Procesem charak-
terystycznym dla choroby nowotworowej jest m.in.
przerzutowanie. Komoérki nowotworowe pochodzenia
nablonkowego moga w pewnych warunkach ulec prze-
mianie w mobilne komoérki mezenchymalne, co okresla
sie mianem przej$cia nablonkowo - mezenchymalnego
(EMT - epithelial mesenchymal transition). Dzieki temu
dobrze skoordynowanemu procesowi komoérki nowo-
tworowe przekraczaja bariere naczyn krwionosnych
i limfatycznych w procesie intrawazacji i juz jako tzw.
krazace komoérki nowotworowe (CTCs - circulating
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tumor cells) docierajg do odleglych miejsc organizmu,
tworzac ogniska wtérne [1, 2].

Biomarkery nowotworowe s3 czasteczkami wydziela-
nymi najczesciej przez same komorki zmienione nowo-
tworowo lub w odpowiedzi organizmu na rozwdj procesu
kancerogennego. Posiadaja trzy podstawowe zastosowania:
diagnostyka nowotworéw we wczesnym stadium klinicz-
nym, okreslenie rokowania pacjentéw chorych na raka oraz
monitorowanie odpowiedzi tychze pacjentéw na zastoso-
wane leczenie. Biomarkery nowotworowe to w wigkszosci
biatka oznaczane ilo$ciowo w plynach ustrojowych lub
w tkankach [3].

Artykut przedstawia charakterystyke intensywnie
ostatnio badanych trzech biomarkeréw nowotworowych
- S100A4, MACC-1, REG4 oraz zwraca uwage na ich po-
tencjalne zastosowanie terapeutyczne.



S100A4, MACC-1, REG-4 — OBIECUJACE BIOMARKERY PRZERZUTOWANIA W NOWOTWORACH ZtOSLIWYCH

S100A4

Bialko S100A4 pelni swe funkcje zaréwno w komorece,
jak i w przestrzeni zewnatrzkomoérkowej [4]. Nalezy do
rodziny bialek S100 - niewielkich czasteczek, posiadaja-
cych dwa motywy wiazace jony wapnia. Zwigzanie jonow
wapnia umozliwia tej czasteczce zmiang konformacyjna,
co z kolei przektada si¢ na jej zdolno$¢ do pelnienia roz-
nych funkgji biologicznych [5]. Do nich nalezy zaliczy¢
przede wszystkim udzial w proliferacji i apoptozie, a takze
odgrywanie niebagatelnej roli w réznicowaniu i morfoge-
nezie poszczegélnych komorek organizmu [6]. S100A4
zaangazowana jest w procesy wymagajace zwiekszonej
mobilno$ci komdrek, takie jak gojenie sie ran, wzrost
nerwow, widknienie czy angiogeneza [7].

Komorki nowotworowe, chcac rozprzestrzenia¢ sie do
odlegtych miejsc w organizmie (rozpoczynajac tym samym
proces przerzutowania), korzystaja wlasnie z mozliwosci
biatka S100A4. Mechanizm dziafania tej czasteczki oparty
jest przede wszystkim na ingerencji w polaczenia miedzy-
komorkowe, a takze na stymulowaniu powstawania nowych
naczyn krwiono$nych (neoangiogeneza). Udowodniono, iz
poziom E-kadheryny, bialka pelnigcego m.in. role spoiwa
miedzykomorkowego, ulega obnizeniu wskutek dzialania
czasteczki S1I00A4. Wplywa ona takze maskujaco nalipryne
betal, biatko, ktérego zadaniem jest dbalos¢ o zachowanie
integralnosci wewnatrzkomoérkowej [8]. Dodatkowo, po-
ziom metaloproteinaz (MMPs — matrix metalloproteinases),
m.in. MMP-2 i MMP-13, enzyméw odpowiedzialnych
za destrukcje komponentéw macierzy pozakomorkowej,
wzrasta w wyniku dzialania biatka S100A4 [4, 8]. Skutkiem
wzrostu stezenia MMPs jest utrata adhezyjnosci komoérek
nowotworowych i zapoczatkowanie ich migracji do odle-
glych miejsc organizmu. Migracji tej z pewnoscia sprzyjaja
interakcje biatka S100A4 z innymi czgsteczkami (miozyna
ITA, septina - 2, 6, 7), wyznaczajacymi lokalizacje docelowa
danej komorki nowotworowej. Nie bez znaczenia jest row-
niez oddzialywanie bialka S100A4 na komérki §rédbtonka
naczyniowego. Wykazano, iz w procesie tym biatko S100A4
ulega zwigzaniu z aneksyng II na powierzchni komoérek
srodblonka, nastepuje aktywacja tkankowego aktywatora
plazminogenu, konwersja plazminogenu do plazminy i, w re-
zultacie, przeksztalcenie si¢ proenzymu metaloproteinazy
w aktywny enzym. Zaréwno metaloproteinazy, jak i plazmi-
na dokonuja przebudowy macierzy zewnatrzkomoérkowej,
co ulatwia proces angiogenezy [8]. Opisano réwniez wptyw
biatka S100A4 na wzrost poziomu efryny Al, osteopon-
tyny, relaksyny, a takze oddzialywanie z aminopeptydaza
metioninowa 2 (MetAP2 — methionine aminopeptidase 2)
oraz z receptorami koncowych produktéw zaawansowanej
glikacji (RAGE - receptor for advanced glycation end pro-
ducts), co przyczynia sie¢ do wzrostu mobilnosci komorek
nowotworowych i stopnia ich unaczynienia [8-11].

Podwyzszony poziom biatka S100A4 zaobserwowano
w wielu typach nowotworéw ztodliwych. Stwierdzono, iz
w przypadku nowotworéw umiarkowanie badz stabo zréz-
nicowanych poziom bialka S100A4 jest znacznie wyzszy
w poréwnaniu do nowotwordw dobrze zréznicowanych.
Taka samg obserwacje poczyniono u pacjentéw z rozpo-

czetym lub trwajacym juz jaki$ czas procesem przerzuto-
wania. Podwyzszony poziom owego biatka oznacza krétszy
calkowity okres przezycia oséb z chorobg nowotworowa
[5]. Biatko S100A4, w zwigzku z powyzszym, stuzy¢ moze
jako uzyteczny marker w ocenie rozwoju i postepu cho-
roby nowotworowej, a ocena jego poziomu pozwala na
wyselekcjonowanie puli pacjentéw w najwigkszym stopniu
zagrozonych wznowg choroby i gorszym rokowaniem [12,
13]. Prowadzone sg badania, ktérych celem jest obnizenie
poziomu biatka S100A4, co daje nadziej¢ na wydluzenie
okresu przezycia pacjentéw z chorobg nowotworows [8].
Nalezy jednak mie¢ na uwadze (w niektérych przypadkach)
nieco inne oblicze biatka S100A4. Cze$¢ eksperymentow
przeprowadzonych na komérkach niedrobnokomoérko-
wego raka ptuc ukazuje protekcyjng role tego biatka na
wczesnym etapie rozwoju nowotworu, z propagowaniem
przerzutowania dopiero w jego bardziej zaawansowanym
stadium. Niezbedne s zatem dalsze badania, pozwalajace
lepiej zrozumie¢ istote funkcjonowania biatka S100A4 [9].

MACC1

MACCI (metastasis-associated in colon cancer 1) to czynnik
transkrypcyjny, ktorego lokalizacje stwierdzono zaréwno
w cytoplazmie komorki, jak i w jadrze komoérkowym [14].
Pierwotnie wykryto go w komorkach raka jelita grubego.
Obecnos¢ MACCI1 w komdrce charakterystyczna jest
nie tylko dla procesu nowotworowego. Prawdopodobnie
czynnik ten odgrywa wazna role podczas rozwoju embrio-
nalnego organizmu. Najwigksze ilosci MACCI stwierdzono
w tkankach pochodzenia endodermalnego (jama brzuszna),
odpowiednio mniejsze - w wywodzacych sie z mezodermy
(nerki, miesien sercowy) i ektodermy (przysadka, gruczot
piersiowy) [15]. Nie bez znaczenia jest rowniez rola, jaka
odgrywa w procesach naprawy tkanek, czy gojeniu si¢ ran
[16]. Mechanizm dzialania MACC1 prawdopodobnie zwig-
zany jest ze $ciezka HGF/MET (hepatocyte growth factor/
met gene). Gen met koduje receptor powierzchniowy kina-
zy tyrozynowej. HGF po przylaczeniu sie¢ do powyzszego
receptora (aktywujac ponadto kinaze FAK - focal adhesion
kinase), rekrutuje biatko MACC1. MACCI1 przemieszcza
sie nastepnie z cytoplazmy do jadra komorkowego i wigze
sie z promotorem genu met. Wskutek tego procesu synte-
tyzowane sa nowe czasteczki receptora MET, co prowadzi
do wzmocnienia sygnatu $ciezki HGF/MET, odgrywajacej
kluczowq role w angiogenezie, w pobudzaniu wzrostu i ru-
chliwosci komorek, jak i w przerzutowaniu [17-23].

Juz dawno dowiedziono, ze komérki nowotworowe wy-
kazuja zwigkszone zapotrzebowanie na glukoze, w zwiazku
z ich intensywnym metabolizmem. MACCI, poprzez
oddzialywanie na $ciezke PI3K/Akt (phosphatidylinositol
3-kinase/a threonine kinase), przyczynia si¢ prawdopo-
dobnie do kontroli ekspresji i fosforylacji PFKFB2 (6-pho-
sphofructo-2-kinase/fructose 2,6 bis-phosphatase), enzymu,
dla ktérego substratem jest fruktozo-2,6-bisfosforan, czg-
steczka regulujaca procesy glikolizy i glukoneogenezy [24].

Promotor genu MACCI sam regulowany jest przez takie
czynniki transkrypcyjne, jak: AP-1 (activator protein 1), Sp1l
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(specificity protein 1), czy tez C/EBPs (CCAAT/enhancer-bin-
ding proteins), ktorych zwigkszona aktywno$¢ zaobserwo-
wano w nowotworach o réznej lokalizacji narzagdowej [25].

Zwigkszonag ekspresje MACC1 stwierdza si¢ w chorobie
nowotworowej w jej bardziej zaawansowanym stadium,
u pacjentow z nawrotem choroby, jak i z obecnymi juz prze-
rzutami. Niskie warto$ci MACC1 zwigzane sg z 5-letnim
okresem przezycia w przypadku 80% pacjentéw onkolo-
gicznych, gdzie, dla poréwnania, wysoki poziom tego bio-
markera to 5-letnie przezycie osiggane jedynie przez 15%
chorych [26-28]. Dzieki korelacji ekspresji biatka MACC1
z zaawansowanym stadium choroby nowotworowej mozli-
we jest wykorzystanie tego biomarkera do oceny wznowy
owego procesu oraz zaklasyfikowanie pacjentéw do grupy
podwyzszonego ryzyka, co umozliwia przede wszystkim
odpowiednio wczesne wdrozenie intensywnego leczenia
tych chorych oraz oceng jego skutecznosci. Ze wzgledu na
fakt, iz obnizenie poziomu MACC1 wigze si¢ ze spowolnie-
niem procesu inwazji, migracji i proliferacji komoérkowej,
zasadne wydaje si¢ przeprowadzenie eksperymentow
obierajacych biatko MACCI1 za cel terapeutyczny [29-33].

REG IV

REG IV (regenerating gene IV) reprezentuje grupe niewielkich
biatek wydzielniczych, nalezacych do rodziny lektyn zaleznych
od jonéw wapnia [34]. Na podstawie roéznic w strukturze
czasteczki, opisano cztery produkty genu REG (I, II, III,
IV), z ktérych trzy zidentyfikowano w ludzkim organizmie:
REG I, REG IIT i REG IV. Ekspresja genu REG IV wzrasta
w wyniku stymulacji czynnikami wzrostu, takimi jak: TGFa
(transforming growth factor alpha), TGE (transforming growth
factor beta), HGF (hepatocyte growth factor), EGF (epidermal
growth factor), czy bEGF (basic fibroblast growth factor). REG
IV odpowiada prawdopodobnie za aktywacje sciezki EGFR/
Akt/AP-1 (epidermal growth factor receptor/a threonine kinase/
activator protein-1), prowadzac do zwiekszonej ekspresji Bcl-
2 (B-cell lymphoma 2), Bcl-xL (B-cell lymphoma-extra large)
isurwiwiny, czasteczek zwigzanych z inhibicjg apoptozy. REG
IV takze bierze udzial w indukcji ekspresji metaloproteina-
zy-7 [35-36]. Bialko REG IV, w warunkach fizjologicznych,
zaangazowane jest przede wszystkim w procesy proliferacji
i regeneracji komorek, a takze w ksztaltowanie sie ukladu
immunologicznego [34].

Nadekspresja REG IV w komoérkach nowotworowych
przyczynia sie gléwnie do pobudzania wzrostu komorek,
zwiekszania ich dlugosci przezycia, ulatwiania adhezji oraz do
nabywania opornosci na apoptoze. Podwyzszony poziom biatka
REGV koreluje z nizszym wskaznikiem przezycia pacjentow
onkologicznych po przebytej operacji usuniecia guza, a tym
samym ze zwiekszong $miertelnoscia. Wobec powyzszego,
biatko REG IV moze sta¢ si¢ uzytecznym biomarkerem no-
wotworowym i potencjalnym celem terapeutycznym [37-39].
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KOMPETENCJA KOMUNIKATYWNA A RELACJA LEKARZ
— PACJENT NA PRZYKLADZIE ABORYGENOW AUSTRALIJSKICH

Elzbieta Zaniewicz
INSTYTUT ANGLISTYKI, WYDZIAt HUMANISTYCZNY, UNIWERSYTET MARII CURIE-SKEODOWSKIEJ, LUBLIN, POLSKA

STRESZCZENIE

Nowoczesne spoteczeristwa tworzone s3 przez ludzi o zréznicowanym pochodzeniu etnicznym. Ten swoisty tygiel kultur dodaje im kolorytu, a jednoczesnie stanowi swoiste
wyzwanie komunikacyjne dla ich cztonkéw. Mimo iz méwig oni czesto jednym jezykiem, to do petnego wzajemnego zrozumienia wciaz im czegos brakuje — charakterystycznych
dla danych wspdlnot kompetendji socjolingwistycznych. Celem niniejszej pracy jest przedstawienie — na przyktadzie spotecznosci Aborygendw australijskich — zagadnien
etnografii mowienia i kompetencji komunikatywnej oraz nakreslenie gtdwnych elementow zbioru wiedzy pozajezykowej, ktore wptywaja na ksztattowanie sie i przebieg relacji
miedzy lekarzem a pacjentem, a takze, posrednio, na jakos¢ swiadczonych ustug medycznych.

SEOWA KLUCZOWE: etnografia méwienia, kompetencja komunikatywna, Aborygeni, relacja lekarz-pacjent

ABSTRACT

Modern society consists of people from all walks of life. This melting pot of cultures might be considered hoth enriching and problematic. In order to communicate successfully,
society members should acquire some social skills specific to a given community or, in other words, develop their communicative competence.

The aim of this paper is to examine the way extralinguistic knowledge can influence physician - patient relationship in Aboriginal Australian communities. The paper is concerned
with not only reviewing fundamental principles of ethnography and communicative competence but also identifying the main cultural differences that may affect the quality

of healthcare services.

KEY WORDS: ethnography, communicative competence, Aboriginal Australians, physician-patient relationship

WSTEP

Australia to kontynent zamieszkaly przez ludzi od co naj-
mniej 40 000 lat (wedlug niektdérych zrédel — diuzej [1]).
Wiele ludéw Aborygenéw wierzy, ze ich przodkowie od
zawsze zyli na tym terenie. Archeolodzy jednak twierdza,
iz nastgpil wigcej niz jeden naptyw ludnosci. Okoto 8 000
lat temu Papua Nowa Gwinea byla polaczona ladowo
z Australig, a zatem mozna zalozy¢, ze ludzie z tych dwoch
krain mieli ze sobg styczno$¢. Znajduje to potwierdzenie
w podziale rdzennych jezykow australijskich na dwie gru-
py: nie-pama-njungaskie (Non-Pama-Nyungan) — uzywane
na stosunkowo niewielkim obszarze na pétnocnym skraju
kontynentu i pama-njungaskie (Pama-Nyungan) — zajmu-
jace wigkszo$¢ kontynentu oraz Tasmanie [2].

Przyjmuje sie, iz u schytku XVIII wieku, gdy do Australii
przybyli Europejczycy, na kontynencie uzywano okoto 250
odrebnych rdzennych jezykéw [1], z ktdrych wiekszo$¢ miata
po kilka dialektow, a zatem tworzyly setki wariantow. Niestety,
wedle najnowszych badan [1] — 160 z nich uwazanych jest za
jezyki martwe, 70 jest zagrozonych, a tylko 20 wydaje si¢ mie¢
szans¢ na przetrwanie, przynajmniej w krétkim horyzoncie

608

Wiad Lek 2017, 70, 3, cz. Il, 608-613

czasowym. Na skutek dzialan kolonizatoréw narodzito
sie tu takze wiele jezykoéw pidzynowych (pidgin), niektére
z nich z czasem przeksztalcity si¢ w jezyki kreolskie, jak np.
Kriol uzywany w poinocnej Australii. Czg$¢ Aborygendw
zamieszkujacych obszary zurbanizowane ulegla jezykowej
asymilacji i uzywa juz wylacznie jezyka angielskiego.

To, co Iaczy Aborygenoéw, to wyksztalcone przez nich
podobne normy uzywania jezyka, oparte na wspolnych
uwarunkowaniach spoleczno-kulturowych. Dzieki badaniom
z dziedziny etnografii méwienia mozna lepiej pozna¢ kulture
Aborygenéw, co ma istotny wymiar praktyczny dla wielu
grup zawodowych, takich jak stuzba zdrowia, prawnicy czy
nauczyciele, bowiem pozajezykowa wiedza, stanowigca element
kompetencji komunikatywnej, przychodzi im w sukurs, gdy
napotykaja problemy w komunikacji miedzykulturowe;.

ETNOGRAFIA MOWIENIA

| KOMPETENCJA KOMUNIKATYWNA

Etnografia méwienia jest, obok antropologii jezykowej
rozumianej w duchu Franza Boasa i etnosemantyki, jedna
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z tradycji, na ktérych opiera si¢ lingwistyka kulturowa

wedlug Garyego Palmera [3]. Dziedzina ta, jak twierdzi

Dell Hymes [4], jest ,,teoriag mowy jako systemu zachowan

kulturowych”

Etnografia moéwienia stawia sobie za cel poznanie tego,
co dziecko musi zinternalizowaé w zakresie mowienia,
poza regutami gramatyki i sfownikiem, aby sta¢ sie
pelnoprawnym czlonkiem swojej wspdlnoty jezykowej.
Mozna takze w nieco inny sposéb podejs¢ do tego
zagadnienia pytajac: czego musi nauczy¢ si¢ obcy, aby
partycypowa¢ wlasciwie i efektywnie w ramach jakiej$
wspdlnoty jezykowej. Etnografia méwienia koncentruje
sie na sytuacjach, uzyciach, wzorach i funkcjach méwienia
jako czynnosci.

W tym ujeciu zachowania jezykowe to nie jedynie
realizacja norm jezyka-kodu, lecz takze reguly bedace
skutkiem réznych pozajezykowych, spoteczno-
kulturowych i sytuacyjnych uwarunkowan. Hymes,
ktadac nacisk na kontekst, dowodzil, iz uzytkownik
jezyka do prowadzenia zycia towarzyskiego potrzebuje
nie tylko kompetencji jezykowych (analizowanych przez
kontynuatoréw idei Chomsky'ego), ale powinien posiada¢
kompetencje komunikatywng (socjolingwistyczng)
rozumiang jako znajomo$¢ odpowiednich norm
uzywania jezyka w zaleznosci od sytuacji, kontekstu
instytucjonalnego, roli spotecznej, wzajemnej relacji
partnerow itp.

Hymes [5] wyrdznit cztery poziomy relacji miedzy
lingwistyka a kulturg, wptywajacych na formalny
i znaczeniowy ksztalt wypowiedzi, wedle ktérych
uzytkownik jezyka decyduje:

1. czy i w jakim stopniu wypowiedz jest mozliwa pod
wzgledem formalnym na gruncie pewnego systemu;
2.czy i w jakim stopniu jest wykonalna, mozliwa do

sformutowania za pomocg $rodkéw dostepnych

w obrebie systemu;

3. czy i w jakim stopniu jest ona odpowiednia, stosowna,
fortunna czy skuteczna, a wiec czy osiagniety bedzie
zamierzony cel aktu komunikacyjnego w stosunku do
kontekstu i ocen partneréw;

4. czyiw jakim stopniu realizacja zamiaru jest rzeczywiscie
aktualnie wykonana i jakie za sobg pociaga konsekwencje.

Wedlug autora kompetencja komunikatywna obejmuje
nie tylko kod jezykowy, ale réwniez szereg kodow
parajezykowych, takich jak kod socjalny i kulturowy, a takze
czynniki poznawcze, wolicjonalne oraz uczuciowe. Obok
kompetencji gramatycznej istnieje jeszcze kompetencja
uzycia czy zdolno$¢ uzycia. W spoleczenstwie istniejg
bowiem ,reguly uzycia, bez ktérych reguly gramatyki
bylyby bezuzyteczne” [5]. Wiedza dotyczaca form
porozumiewania si¢ i rozumienie poszczegdlnych stow
w przekazie nie stanowi wystarczajacego warunku
skutecznej komunikacji. Azeby dokona¢ skutecznego
przekazu swojej intencji komunikacyjnej czy trafnie
zinterpretowa¢ intencje komunikacyjna interlokutora,
nalezy posiada¢ wiedze pozajezykowa o sytuacjach lub
zalezno$ciach, w jakich wystepuje ten przekaz i potrafi¢
sie do niej odnies¢.

KOMPETENCJA KOMUNIKATYWNA

A JEZYKOWA TOZSAMOSC

W mniemaniu Dixona [6], jezeli grupa spoleczna stanowiaca
mniejszo$§¢ ma utrzymac swoja etniczng tozsamos$¢
i spojnos¢ spoleczng, musi zachowac swoj jezyk, a jezeli go
zatraci, utraci réwniez swoja odrebna tozsamos$¢ i w ciagu
kilku pokolen ulegnie asymilacji z grupa dominujaca —
tak dalece, ze przestanie by¢ mozliwa do odréznienia od
innych. Powyzszego twierdzenia nie podziela Crowley [7].
Uwaza on, ze ludzie, ktérzy stracili swoj pierwotny jezyk
z przyczyn od nich niezaleznych, czgsto zachowujg swoja
odrebng tozsamos¢, uzywajac jezyka opresora. Aborygeni,
nawet ci moéwiacy wylacznie po angielsku czy w jego
wariancie, wcigz w inny sposob niz Europejczycy prowadza
konwersacje i wymieniaja informacje, odmiennie pojmuja
relacje rodzinne, majg inne wzorce komunikacji w szkole,
domu, sytuacjach towarzyskich i podczas wizyty u lekarza.

STYL | STRATEGIE KOMUNIKACJI ABORYGENOW
Wydaje sie, ze w wigkszosci jezykéw Aborygendw zaimki
pytajace ,kto?” i ,,co?” majg dwojakie znaczenie — sa
rowniez zaimkami nieokreslonymi. ,,Kto?” moze by¢
zinterpretowane jako ,ktos, nie wiem kto”, a ,,co?” — ,,cos,
nie wiem co” [8]. Dla przyktadu w jezyku Walmajarri
uzywanym w potnocnej czesci Australii Zachodniej ,,kto”
lub ,,ktos” to ngana (jak wszystkie rzeczowniki i zaimki
w jezykach pama-njungaskich, ngana przyjmie przyrostek
ergatywny, tutaj -ngu, gdy bedzie wykonawcg czynnosci
wyrazonej czasownikiem przechodnim.):

nganangu pa pinya parri

kto uderzyt chopca? / ktos uderzyt chtopca

ngana pa pinya mangangu

kogo uderzyta dziewczyna? / kogo$ uderzyta dziewczyna
W rzeczywisto$ci mamy tutaj do czynienia nie tyle
z dwuznaczno$cia, co z dwoma stylami komunikacji.
Pierwszy polega na zadawaniu bezposrednich pytan
i oczekiwaniu na konkretng odpowiedz np.:

Kto zrobit to zdjecie?

Moja siostra.

Czy ona duzo fotografuje?

Nie, nie duzo.

Gdzie ona mieszka?

W Sopocie.

Drugi styl opiera si¢ raczej na pytaniach nie wprost,
ujawnianiu luk we wtasnej wiedzy i pozwoleniu innym na
uzupelnienie brakujgcych informacji, jak w przyktadzie:
Kto$ zrobit to zdjecie.

Tak, moja siostra je zrobila.
Pewnie ona robi duzo zdjec.
Raczej niezbyt duzo.

Ona chyba mieszka nad morzem.
Ona mieszka w Sopocie.

Aborygeni, pozyskujac informacje, znacznie rzadziej niz
Europejczycy korzystajg ze schematu pytanie-odpowiedz.
Zamiast wymaga¢ odpowiedzi, zachecaja do jej udzielenia,
dobrowolnie dzielg si¢ swoja wiedzg, pozostawiajg
rozmdwcy wybor co do tego, kiedy i jakiej udzieli im
odpowiedzi. Postuguja sie aluzja:
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Ryc.1. Schemat podgrup Warlpiri [9].

»Zastanawiam sie, co mogto sie sta¢ wczoraj. Chciatabym
wiedzie¢, czemu nie odrobites pracy domowe;j’,

badz czekaja na potwierdzenie lub zaprzeczenie
prawdziwosci swojego twierdzenia, np.:

~Wydaje sie, ze wszyscy poszli po szkole nad rzeke. Ludzie
moga powiedzie¢, ze nikt nie lubi nauczyciela matematyki.
Tak sobie mysle, a moze naprawde nikt go nie lubi”

Dla tej grupy etnicznej milczenie podczas konwersacji
nie powoduje skrepowania, przeciwnie, ma pozytywny
wydzwiek. Chwila ciszy daje rozméwcom czas do namystu
lub sposobnos¢ do czerpania radosci z obecnosci, bliskosci
drugiej osoby. Aborygeni, przyzwyczajeni do prowadzenia
konwersacji w ten sposob, moga odmienny styl rozmowy
postrzega¢ jako nieodpowiedni, niekulturalny, nachalny
badz agresywny.

Dla oséb wychowanych w kregu kultury europejskiej
schemat pytanie-odpowiedz wydaje si¢ naturalny, ze wzgledu
na fakt, iz jest on obecny podczas akwizycji jezykowej (,,Gdzie
mi$ ma oko?”), pdzniej w duzym stopniu opiera sie na nim
system edukacji szkolnej (,,Jak nazywamy sklep, w ktoérym
kupujemy chleb?”, ,Ile to jest 5+12?” itd.), nastepnie
powtarzany jest na gruncie pracy zawodowej (np. w czasie
rozmowy kwalifikacyjnej) i w Zyciu osobistym (np. podczas
wizyty u lekarza). Od dzieci oczekuje si¢ rozpoznawania
pytan i udzielania odpowiedzi nawet wtedy, gdy oczywistym
jest, ze interlokutor, najczesciej rodzic czy nauczyciel,
doskonale zna poprawna odpowiedz. Od dorostych
z kolei wymaga si¢ odpowiadania na pytania w sytuacjach
nadmiernie stresujgcych, np. podczas policyjnych lub
sagdowych przestuchan. Z uwagi na powyzsze, dzieci ze
$rodowisk aborygenskich czesto doswiadczajg trudnosci
szkolnych, majg problemy z nauka i nawigzywaniem
kontaktéw w grupie. Natomiast w dorostym wieku, podczas
postepowan przygotowawczych lub sagdowych, jako
podejrzani czy oskarzeni, majg tendencje do odpowiadania
»tak” na kazde pytanie zadane przez przedstawiciela innej
rasy, niezaleznie od stopnia, w jakim pytanie jest dla nich
zrozumiale oraz od swoich przekonan i ich zgodnosci
ze stanem faktycznym. Dodatkowo, Aborygeni unikajg
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bezposredniego kontaktu wzrokowego, ktory uwazany jest
za niestosowny lub obrazliwy, co kojarzy sie w kulturze
europejskiej z wiarofomstwem. W ten sposdb, moga by¢
niewinnymi ofiarami machiny wymiaru sprawiedliwosci.

WZORCE KOMUNIKACJI
Aborygeni tworza zlozony system spoleczny. Spotecznosci,
w ktdrych zyja, dzielg si¢ na podgrupy (skin), z ktoérych
kazda zajmuje okreslony obszar ziemi, ma swoje rytuaty
i historie przekazywane z pokolenia na pokolenie,
wypracowala charakterystyczny wzdér malowania ciala
przed ceremoniami i zestaw rytualnych tancéw. Aborygeni
wybieraja swoich malzonkéw ze wzgledu na podgrupe,
do ktérej naleza, maja tez okreslone powinnosci wobec
cztonkow tych podgrup. Na przyktad wspolnota méwigca
jezykiem Warlpiri w sSrodkowej Australii rozréznia osiem
podgrup, z ktérych kazda dzieli si¢ na dwie grupy ze
wzgledu na ple¢ (ryc. 1). Nazwy grup meskich zaczynaja sie
na litere j, a zenskich — n. Podgrupa, do ktérej nalezy dana
osoba, jest wyznaczana na podstawie przynaleznosci jej
rodzicéw, zgodnie z ponizszym schematem (linie poziome
taczg matzonkow, pionowe — ojcow i synow) (Ryc. 1).
Mezczyzna nalezacy do grupy Japaljarri powinien
ozeni¢ si¢ z kobieta z grupy Nakamarra, a ich dzieci
beda przynaleze¢ do Jungarrayi (chlopcy) i Nungarrayi
(dziewczynki), itd. Od przynaleznosci do danej grupy
zalezy takze odpowiedni sposob zwracania sie do
cztonkow innych grup — np. dziecko, ktérego matka to
Nakamarra, moze zwracac si¢ ngati, co oznacza ,,matka’,
do innych czlonkin grupy Nakamarra itp. Umiejetnosc¢
rozrézniania nazw skin jest nabywana bardzo wcze$nie.
Gdy jaka$ osoba podchodzi do dziecka, nazwa jej
podgrupy jest wypowiadana jako pierwsza, a nastepnie
nazwa grupy dziecka. Nazewnictwo odnoszgce si¢ do
wiezow pokrewienstwa réwniez rézni sie¢ od modelu
europejskiego. Podczas gdy w jezyku polskim mamy jeden
termin ,,babka’, Warlpiri wyrdznia yaparla (matka ojca)
oraz jaja (matka matki). Co wiecej, yaparla odnosi si¢ nie
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tylko do matki ojca, ale takze jej braci i sidstr, analogicznie
jaja ma zastosowanie do rodzenstwa babki ze strony matki.
Podobnie jest w przypadku stowa ,,ciotka”, ktore w Warlpiri
otrzymuje brzmienie pimirdi (siostra ojca), siostra matki
jest traktowana jak matka i nazywana ngati.

Prawdopodobnie za sprawa powyzszego systemu
spolecznego, konceptualizacja pojecia ,rodzina”
charakterystyczna dla Aborygenéw jest odmienna niz dla
Anglo- Australijczykow [10]. Rdzenni mieszkancy Australii
postrzegaja rodzing jako grupe osob, do ktdrej zaliczajg
rodzicéw, rodzenstwo, krewnych i powinowatych oraz
niejednokrotnie pozostalych cztonkéw swojego plemienia.
Tradycyjnie obowiazki wynikajace z wychowania dzieci sa
dzielone miedzy krewnych i uwaza sie, ze korzystne jest
dla dzieci, aby pomieszkaly przez pewien czas z cztonkami
dalszej rodziny. W ten sposdb ksztaltowane sg relacje
oparte na silnych wieziach emocjonalnych, lojalnosci
i wspolodpowiedzialnosci.

W zalezno$ci od rodzaju pokrewienstwa adresata
wypowiedzi przedstawiciele tej grupy etnicznej postuguja
sie stosownym jezykiem. W wiekszosci jezykow
Aborygendéw wyrdznia sie rejestr jezykowy stuzacy
wyrazeniu szacunku uzywany np. przez mezczyzne
zwracajacego sie do potencjalnej czy obecnej teSciowej
lub osoby z nig spokrewnionej — cho¢ z zasady mezczyzna
i kobieta pozostajacy w relacji zig¢ — tesciowa dokladajg
wszelkich staran, aby nie przebywaé w poblizu siebie.
W tych nielicznych wspolnotach, gdzie mogg si¢ spotykac,
porozumiewajg si¢ za pomocg osoby trzeciej, bedacej
posrednikiem. W spolecznosciach zamieszkujacych Cape
York, np. Yir-Yoront czy Wik-Ngathana lista osob, do
ktérych mezczyzna powinien si¢ zwracaé¢ w ten sposob
jest dluzsza i obejmuje: corke, szwagra, wuja i dziadkow.
W jezyku Uw-Oykangand ten rejestr jezykowy nosi
nazwe Olkel-Ilmbanhthi. Mezczyzna zwracajac sie do
krewnego potencjalnej teSciowej (matki kobiety, z ktérg
jest zareczony) powinien uzywac innego stownictwa niz
w jezyku potocznym. Na przykladu, informacja ,,Boli
mnie stopa” moze by¢ przekazana na dwa sposoby [11]:
Potocznie:

Ebmal  ijam ilg ay.

Formalnie:

Arrmbun obmben ilg ay. Stopa obolaly z ja

Kazdy wyraz w jezyku potocznym ma swoéj odpowiednik
uzywany w bardziej formalnym kontekscie. Ekwiwalent
najczesciej przyporzadkowywany jest wedle hierarchicznej
struktury taksonomii, co oznacza, ze wiele stéw potocznych
ma jeden odpowiednik — kategorie nadrzedng. Z powyzsza
zasada taczy si¢ zamierzona ogolnikowos¢ przekazywanej
informacji, tak jakby$my w jezyku polskim uzywali stowa
»pojazd”, majgc na myséli ,,samochdd”, ,autobus” czy
»ciezardwke”. Zatem mozna wnioskowad, ze komunikat
pelni tu raczej role podrzedng w stosunku do wiegzi
spotecznych, jakie faczg nadawce z odbiorcg. Odmienny
jest takze sposob zwracania sie¢ do rozmoéwcy. Mimo ze
w jezyku Uw-Oykangand wyrdznia sie dwa zaimki w 2
os. . mn. ubal, ktéry oznacza ,wy dwoje/dwaj/dwie” oraz
urr — ,wy, gdy méwimy o trzech lub wiecej osobach

iw 2 os. Lp. ,ty” — inang, w rejestrze Olkel-Ilmbanhthi
uzywany jest zaimek urr, niezaleznie od liczby osoéb, do
ktérych adresowana jest wypowiedz. Nie zawsze rejestr
ten wyraza szacunek. Jezeli czyny i postawa nadawcy nie
licujg z formalnym jezykiem, to mozna doszukiwac si¢ tu
ironii i ztosliwosci.

Od sytuacji rodzinnej osoby zalezy takze wybor
werbalnego lub niewerbalnego przekazu. W spotecznosci
Warlpiri zamieszkujacej polnocno-centralna czesé
Terytorium Pdinocnego system jezyka migowego jest
tak rozbudowany, iz mozna za jego posrednictwem
wyrazi¢ wszystko, co mozna wyartykulowaé mowas.
Najbardziej ztozong postacig jezyka migowego postuguja
si¢ dojrzate kobiety, ktore po $mierci mezow, muszg
zachowa¢ milczenie w trakcie dlugiego okresu zaloby.
Wszystkie pojecia majg tutaj swoje znaki, co czyni jezyk
migowy precyzyjnym medium komunikacji. Brak mu
jedynie znakéw gramatycznych form czasu i przyrostka
ergatywnego dla wykonawcy czynnos$ci. Na przyktad,
zdanie w jezyku Warlpiri, ktére oznacza ,,dwaj mezczyzni
niosg drzewo na opal” brzmi:

Wati-jarra-rlu ka-pala  warlu ka-nyi.

Dwaj mezczyznioni dwaj drewno niosa.

W cytowanej wypowiedzi -rlu to przyrostek ergatywny
wskazujacy na wykonawce czynnosci, kapala — czasownik
positkowy wskazujacy na czas terazniejszy i liczbe
podwdjng oraz przyrostek -nyi, ktory $wiadczy o tym,
ze czynnos¢ nie dotyczy przesztosci. Zdanie to w jezyku
migowym bedzie zawierato cztery znaki w nastepujacym
porzadku: ,,mezczyzni’, ,,dwa’, ,drewno (na opal)”i,,nies¢”

Inne uwarunkowania historyczno-kulturowe Aborygenow

Silne wigzy taczace Aborygenow wplywaja na to, jak
wartosciujg i postrzegajg oni otaczajacy ich $wiat. Relacje
z cztonkami szeroko pojetej rodziny stanowia dla nich
najwigkszg warto$¢. Mimo niejednokrotnie trudnej
sytuacji materialnej, dzielg si¢ w swoich wspolnotach
zasobami finansowymi. Dobra materialne nie sg dla
nich zbyt istotne; obcy jest im takze europejski etos
pracy i styl zycia. Praca stanowi dla nich jedynie zrédio
dochodéw, nie widzg w niej sposobu samorealizacji.
W przesztosci funkcjonowanie plemion nomaddéw opierato
sie na zasadzie podzialu wiedzy i obowigzkow. Mezczyzni
wiedzieli np., jak polowa¢ na kangury, kobiety - jak
zbiera¢ jaszczurki. Kazdy element przyrody przynalezal
do $wiata kobiet lub mezczyzn, ktérych wiedza wzajemnie
sie uzupetniata, ale byta tez pilnie strzezona przed osobami
nieupowaznionymi. Istnialy mity kobiece i meskie. Chociaz
kazdy Aborygen znal np. fragment mitu o Czasie Snu',
jednak za przywlaszczenie nie swojej czgsci mitu grozita
kara $mierci.

Problemem w kontaktach z przedstawicielami innych
kultur jest takze fakt, ze wielu Aborygenéw odmiennie
percypuje uplyw czasu, nie mierzagc go w minutach,

1 Mitologia Aborygenow zaktada, ze poczatkiem §wiata
byl Czas Snu, podczas ktérego dokonata si¢ wszelka
dziatalno$¢ kreatorska. Czas Snu to przestrzen, w ktdra
Aborygeni, za pomocg odpowiednich rytuatéw, moga
przenosic si¢ takze wspotczesnie.
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godzinach, dniach, czy wedlug kalendarza itd., lecz
rejestrujac go jako sekwencje zdarzen. Czgsto wiec zarzuca
im si¢ niepunktualno$¢ lub niestownos¢. Ich wypowiedzi
odnoszace si¢ do przyszlosci maja charakter warunkowy,
a rozmoéwca z kregu kultury europejskiej powinien wzigé
pod uwage niewypowiedziane ,jezeli nic si¢ innego nie
wydarzy”. Prawdopodobnie ma to zwigzek z okresem
przed kolonizacja, gdy jedynie pory dnia i roku wyznaczaty
ich rytm zycia. Zgodnie z tradycja Aborygenodw, $wiat
zostal uksztaltowany w Czasie Snu przez przodkow,
ktérych duchéw nie powinno si¢ niepokoi¢ poprzez
wprowadzanie zmian, a otaczajacy ich $wiat jest postrzegany
jako nieprzewidywalny i pozostajacy poza ich kontrola.
Przyczynia si¢ do tego sposob wychowania — w rodzinach
Aborygendw dzieci rzadko funkcjonuja wedle ustalonego
porzadku codziennych zaje¢, raczej nie sa dyscyplinowane
przez dorostych. Wzrastajg w przekonaniu, ze kazdy
odpowiedzialny jest tylko za swoje czyny, a zachowan
innych ludzi nie mozna przewidzie¢ czy kontrolowac.
Oprocz przynaleznosci do podgrup, co ogranicza w wyborze
partneréow zyciowych, spolecznosci Aborygenéw nie
wyksztalcily zhierarchizowanych struktur czy wladz
podlegajacych powszechnie znanym prawom. [12]

Podobnie jak wobec przyszlosci, Aborygeni majg tez
odmienny niz Europejczycy stosunek do zagadnien
zwigzanych ze zdrowiem. Zazwyczaj wiekszo$¢ z nich
nie dostrzega swoich probleméw zdrowotnych lub je
bagatelizuje, a ich wlasna ocena stanu zdrowia w widoczny
sposob odbiega od stanu faktycznego. Przed kontaktem
z Europejczykami, wiekszo$¢ Aborygendéw miata
wystarczajacg wiedze, aby poradzi¢ sobie z trapigcymi
ich dolegliwo$ciami — poprzez wykorzystanie roslin
dziko rosngcych w buszu. Na przyklad, scierano kore
drzewa herbacianego (Melaleuca alternifolia) na papke
i przykltadano na chorobowo zmienione miejsca jako
$rodek antyseptyczny; napar z liSci eukaliptusa (Eucalyptus
sp.) stosowano podczas przezigbien czy goraczki; grzyby
pustynne (Pycnoporus sp.) ssano w przypadku zapalenia
gardla i jamy ustnej; wywarem z liSci krzewu emu
(Eremophila sp.) przemywano rany, kompresy z Ipomoea
pes-caprae stosowano na u$mierzenie bdlu i zmniejszenie
obrzeku po ukagszeniach, a goracy oklad z owocodw
zwanych jabtkiem kangura (Solanum laciniatum/ Solanum
aviculare) aplikowano na opuchniete stawy. Ogromny
wplyw na profilaktyke choréb miat koczowniczy tryb zycia
i tradycyjna dieta plemion Aborygendw. I tak np. §liwka
kakadu (Terminalia ferdinandiana) — owoc zawierajacy
najwiecej witaminy C na $wiecie — stanowila jedno
z gtownych zrédet pozywienia Aborygenéw z Australii
Zachodniej i Terytorium Pétnocnego.

RELACJA LEKARZ - PACJENT

Gdy znane Aborygenom metody leczenia nie przynosity
spodziewanego skutku, udawali si¢ do karadji zwanego
takze ,madrym czlowiekiem” (,man of high degree”)
lub ,cztowiekiem o silnym oku” (,strong eye man”) —
pelniacym role szamana w danym plemieniu. Karadji
zajmowal sie nie tylko leczeniem choréb, przypisywano
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mu takze niezwykle zdolnosci i magiczne moce. Zreszta
wszyscy szamani stuzyli swoim wspdlnotom jako
posrednicy podtrzymujacy tacznos¢ z przodkami z Czasoéw
Snu. Wierzono, ze moga uzdrawia¢ i powodowac zgon
w niewyjasnionych okolicznosciach, sprowadza¢ deszcz,
przepowiadac przyszlos¢, pojawiac si¢ i znika¢ wedle woli.

Choroby czy zgony, ktérych przyczyny byly nieznane
lub mato oczywiste zrzucano na karb dziatan oséb lub
duchéw parajacych sie czarng magia. W mniemaniu
spotecznosci plemiennych chory czy zmarty narazit
sie im lub naruszyl tabu. Karg byta dla niego zabdjcza
mys$l o chorobie, $mierci, umieszczeniu magicznej kosci
wewnatrz ciala lub kradziezy zyciodajnego ttuszczu z nerek
— przekazywana za pomoca rytualu zwanego wskazaniem
koscig. Po dlugim przygotowaniu osoba sprawcy skupiata
sie na osobie ofiary wskazujgc na nig koscig i wypowiadata
lub $piewala specjalng formule. Odleglos¢, z jakiej dzialat
czarownik nie miata znaczenia. Jesli ktos zapadt na chorobe
spowodowang ,wskazaniem”, to tylko karadji mégl go
uzdrowic i odwrdcic site zaklecia. Chory najczesciej miewat
sny, ktdre upewnialy go, iz zostat wskazany.

Szaman wezwany do chorego najpierw oceniat jego stan
zdrowia, a nastepnie rozpoczynal rytualy pomagajace mu
pogodzic si¢ ze $miercig lub utwierdzajace go w przekonaniu,
iz wyzdrowieje. Gdy do$wiadczenie wskazywalo, ze pacjent
nie przezyje, karadji przekonywal, iz duchy przodkow
prosza, aby pozwoli¢ choremu odejs$¢ i nie wyrazajg zgody na
jego uzdrowienie. Natomiast, gdy pacjent, mimo powaznej
choroby, dobrze rokowal, w trakcie rytuatu usuwania
choroby z organizmu zostawal on przekonany o swoim
oczyszczeniu. Dzieki ogromnym zdolno$ciom sugestii,
karadji ulatwial pacjentowi pogodzenie sie ze $miercig lub
wzmagal w mim wole walki [13].

W wyniku procesu kolonizacji zycie Aborygendéw
diametralnie si¢ zmienito. Wielu z nich zgineto w walkach
lub na skutek nowych, nieznanych dotad choréb
przywleczonych z Europy. Pokolenie, ktére mogtoby
przekazaé dzieciom wiedze o tradycji, praktycznie
przestato istnie¢. Aborygeni stracili swoje plemienne
terytoria, a poniewaz stacje misyjne dawaly im ochrone
przed najezdzcami, zacz¢li prowadzi¢ osiadly tryb zycia
i odzywia¢ si¢ podobnie jak Europejczycy. Jednak nie jest
to dieta sprzyjajaca zdrowiu — w sklepach w australijskim
buszu najczesciej dostepne byly i nadal sa produkty
w wiekszo$ci wysoko-przetworzone, o duzej zawartosci
cukru i dlugiej dacie przydatnosci do spozycia. Rowniez
warunki mieszkaniowe Aborygendw sa trudne: zattoczone
domostwa niejednokrotnie pozbawione sg biezacej wody
i kanalizacji.

Relacja lekarz - pacjent takze ulegta zmianie. Poniewaz
tradycyjne metody okazaly si¢ nieskuteczne w zwalczaniu
choréb spotecznych i cywilizacyjnych, Aborygenom
niezbedna stala si¢ pomoc wykwalifikowanego personelu
medycznego. Wowczas okazalo si¢, ze komunikacja
pacjent — lekarz napotyka szereg przeszkod wynikajgcych
z odmiennych uwarunkowan kulturowych.

Przeprowadzenie badania podmiotowego
i przedmiotowego u pacjenta, ktéremu obcy jest schemat
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pytanie — odpowiedz moze stanowi¢ wyzwanie dla
lekarza z kregu kultury europejskiej, a pacjent moze
zinterpretowac zachowanie lekarza jako wrogie czy nawet
agresywne. Sktonnos¢ Aborygenéw do odpowiadania
twierdzaco na pytania w sytuacji stresowej dodatkowo
utrudnia postawienie poprawnej diagnozy. Przedluzajace
sie¢ milczenie pacjenta i brak kontaktu wzrokowego
moga by¢ blednie odczytane przez lekarza jako oznaki
zaklopotania czy niecheci. Z kolei zastosowanie przez
pacjenta podczas wywiadu rejestru wypowiedzi stuzacego
wyrazeniu szacunku moze sprawi¢, ze komunikat
bedzie mato konkretny czy informatywny i uniemozliwi
wlasciwe odczytanie przekazu. W przypadku pacjenta,
ktory zachowuje milczenie ze wzgledu na swojg sytuacje
rodzinng, np. zalobe, podczas jego wizyty u lekarza
powinna by¢ obecna osoba trzecia biegle postugujaca sie
jezykiem migowym. Z kolei odmienne od europejskiego
pojmowanie uplywu czasu przez pacjentéow z tej grupy
etnicznej pociaga za soba problemy w regularnym
przyjmowaniu przez nich lekdw, a co za tym idzie obniza
skuteczno$¢ farmakoterapii. Natomiast brak poczucia
sprawczosci, kontroli nad otaczajgcym $wiatem stanowi
istotny problem w terapii uzaleznien. Niska §wiadomos¢
zdrowotna Aborygendéw przektada si¢ na zachowania
niesprzyjajace profilaktyce zachorowan.

Powyisze sprawia, ze lekarz w relacji z pacjentem
powinien by¢ nie tylko specjalista w swojej dziedzinie,
ktéry przeprowadza diagnoze medyczng, nakierowang
na rozpoznanie i leczenie poszczegdlnych jednostek
chorobowych, ale takze edukatorem w zakresie zagadnien
zdrowotnych i do$¢ niespodziewanie — socjolingwistg
wyczulonym na problematyke etnografii méwienia.

PODSUMOWANIE

Chociaz poruszone w artykule aspekty komunikacji
dotyczg wiekszosci jezykéw Aborygendw, to miedzy
danymi wariantami mogg wystgpowaé pewne roznice.
Z racji ograniczen objetosci, w powyzszej pracy nie
sposob omowi¢ wszystkich obecnie uzywanych przez
grupy Aborygenéw jezykow. Jednak juz przytoczona
analiza moze dostarczy¢ czytelnikowi informacji, ktére
pozwolityby mu odnalez¢ sie we wspdlnocie jezykowej
Aborygenow, szczegdlnie w kontekscie §wiadczenia ustug
medycznych. Kompetencje socjolingwistyczne tej grupy
etnicznej sa tak rozne od standardow europejskich, ze

ich posiadanie w znacznym stopniu warunkuje skuteczna
komunikacje. Wedle wnioskéw zawartych w sprawozdaniu
Summary of Aboriginal and Torres Strait Islander health
[14] dotyczacych stanu zdrowia Aborygendéw i opieki
zdrowotnej, zwiekszenie kompetencji komunikatywne;j
pracownikow sluzby zdrowia jest jednym z istotnych
czynnikoéw, ktére przyczynig si¢ nie tylko do osiggania
lepszych rezultatéw leczenia, lecz takze moga zawazy¢ na
przyszlosci Aborygenow.
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ABSTRACT

Introduction: The need for effective legal regulation of production and sale of medical products in Ukraine due to its social effect is obvious and requires a high level of clarity. The
experience of more advanced countries in this area, given the way chosen by Ukraine to harmonize our laws with EU legislation, is certainly could be a useful source of information.
The urgency of issues need further intensification of national legal reforms. Some key points on concept of legal regulation of abovementioned sphere is a base of this study.
Material and Methods: Legislation of Ukraine, European Union, United States of America, Guidelines, developed by European Commission & Food and Drug Administration’s (FDA),
recommendations represented by international voluntary group and scientific works. This article is based on dialectical, comparative, analytic, syntheticand comprehensive research methods.
Discussion: This study provide a possibility to state that main difference of requlatory systems in EU and US is that the legal framewaork of the EU is more flexible. This flexibility
is grounded on main principle that only basic quality requirements for medical devices is defined by legislative acts however more detailed requirements are defined in
standards, technical regulations, specifications, which are discretionary in nature. Contractors are free to choose any technical solution that provides compliance with the
essential requirements, they can choose among different conformity assessment procedures and between accredited conformity assessment hodies to which they want to
apply. The contractors themselves is interested to pass the conformity assessment procedure and have the right to put a conformity mark on their medical device because it will
give them a real competitive advantage. In contrast, US State regulatory system provides strict control over business entities and law act establishes the quality requirements
of medical products. The only body that can authorize the introduction of medical products and perform post-market monitoring is Food and Drug Administration (FDA), which
has almost unlimited competence in this sphere.

Condlusion: Taking into account further deepening of the European integration process of Ukraine, establishing of the regulatory system as much similar to that of the EU as
possible is a main goal of legal reforms in abovementioned sphere. On the one hand, such system allows to implement effective control of contractors in the sphere of production
and sale of medical products and provide safety of medical devices that are introduced, on the other hand, it does not afflict contractors with excessive and total control, allowing
them to choose behavior that is most acceptable, understandable and user-specific. However, US's experience also has some positive characteristics, which could be taken into
account. Therefore, such complex symbiosis of approaches from our point of view will balance controversial interest of manufacturers, sellers and consumers of medical devices.

KEY WORDS: requlation of production and trade of medical devices, EU & US experience in medical devices production and trade regulation.
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INTRODUCTION

The need for effective legal regulation of production and
sale of medical products in Ukraine due to its social effect is
obvious and requires a high level of clarity. The experience of
more advanced countries in this area, given the way chosen
by Ukraine to harmonize our laws with EU legislation is cer-
tainly could be a useful source of information. The urgency of
issues need further intensification of national legal reforms.

MATERIAL AND METHODS
Legislation of Ukraine, European Union, United States of
America, Guidelines, developed by European Commission
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and Food & Drug Administration’s, recommendations
represented by international voluntary group and scientific
works. This article is based on dialectical, comparative,
analytic, synthetic and comprehensive research methods.

DISCUSSION
EXPERIENCE IN THE EU

Reform of the EU technical regulations was launched in
1985, among the objectives of which were to ensure a high
level of products safety, free movement of goods within the
single market, promoting competition and innovation, re-
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ducing production costs. The main provisions of the reform
was developed in 1989 and almost completely introduced
in 1993. This system is called “The new approach’, which
implies that for each product there is a group of general
safety requirements (so-called essential requirements) that
define the certain characteristics of the product taking into
account the risks, associated with its intended use [1]. The
scope of this approach is: 1) basic safety requirements for
products formulated in general (qualitative) form by laws
and detailed safety requirements - in standards, which are
discretional; 2) public authorities maintain a list of standards
whose use on a voluntary basis guarantees the overall basic
regulatory requirements (so called “harmonized” (with the
general requirements); to prove the compliance with the
specified “harmonized” standards contractor must com-
municate with accredited research laboratories/certification
bodies; 3) authorities authorize specialized organizations for
the examination of evidences submitted by the applicant for
proving compliance with basic products (common) require-
ments of safety and efficiency. To date, there are about 30
EU directives of the “New Approach” [2, p. 55].

These requirements are binding and set out in the rel-
evant directives. In addition, for each product there are
standards harmonized with the relevant directives whose
application is optional and serves as a proof of the reli-
ability and security. Products manufactured in accordance
with the requirements of European standards harmonized
with EU directives, shall be deemed conforming with
requirements (presumption of conformity). Facultative
documentation in EU: guidelines, confirmed documents
- European Medical Device Vigilance Guidelines (MED-
DEV), Notified Body Operations Group (NBOG), Market
Surveillance Operations Group (MSOG) and others who
provide interpretation of the essential requirements [1].

Along with the “New Approach” in EU there is also
so called “Global approach” Its feature is the application
modules (standardized procedures) for various stages of
the conformity assessment, establishing uniform criteria
for their use and special purpose of performing these
procedures. “Modular approach” provides a variety of
conformity assessment schemes using a limited number
of modules thus providing flexibility, adequate to the level
of possible risk of harm for specific products. The “Global
approach” based on the application of quality management
systems and the controlling bodies must meet common
requirements (EN 45000 series of standards) [1].

Product’s conformity with the essential requirements
of the relevant Directives is a guarantee that protects the
manufacturer of medical devices from incidents that may
occur during their circulation in the EU market [1]. The
part of the “New approach” for medical devices (in terms
of safety) are following directives: 93/42 / EEC “On medical
products» (Council Directive 93/42 / EEC of 14 June 1993
concerning medical devices) [3]; 90/385 / EEC “On active
medical devices implanted» (Council Directive 90/385 /
EEC of 20 June 1990 on the approximation of the laws of
the Member States relating to active implantable medical
devices) [4]; 98/79 / EEC “of medical products for diag-

nostics in vitro» (Directive 98/79 / EC of the European
Parliament and of the Council of 27 October 1998 on in
vitro diagnostic medical devices) [5].

Directive 93/42 / EEC covers the entire field of medical
devices, including items that can be used only once and
inactive implants. Medical devices within the meaning of
Directive 93/42 / EEC are tools, devices, etc., which are
intended by the manufacturer for human use in order to
find, monitoring, treatment, etc. injury, disability, illness,
etc. or monitoring or change a part of the human anato-
my or physiology of the human body, etc. Classification
of the medical devices is crucial for certification process.
Directive 93/42 / EEC provides four such classes. The main
criteria for classification: (1) contact between the medical
device and the human body, particularly with damaged
skin or vital internal organs, (2) the invasive nature of the
product, and (3) implantation of the product in human
body, (4) the injection of substances or energy in human
body, and (5) the time (period) of product application.
Class I is set for products with minimal risk to the patient
and are differentiated based on the criteria of sterility of
the product. Stricter rules are apply to the certification of
more dangerous products (classes IIa and IIb, class III —
highest level of danger).

Directive 90/385 / EEC applies only to medical devices
that require special energy source and has been implanted
in the human body at least partially [6]. The basis of these
guidelines based on the following principles: 1) legislative
harmonization is limited to essential requirements; 2) only
a product which design and manufacturing confirmed with
the basic requirements could be introduced to market; 3)
harmonized standards (European standards) should be
transferred to national standards and meet the necessary
requirements; 4) application of harmonized standards
(European standards) or other technical specifications
remains voluntary, and manufacturers have the right to
choose any technical solution that provides compliance
with the essential requirements; 5) manufacturers may
choose between different conformity assessment proce-
dures provided for in the relevant directives and related
to specific products [7].

Products manufactured in compliance with these di-
rectives are marked with “CE” mark. CE sign is a mark,
by which the manufacturer certifies that the product
complies with the essential requirements of harmonized
EU standards. Only the manufacturer or his authorized
representative (not an importer, distributor, “unnotified”
the person, government agency) can use CE Marking. The
CE marking can be applied only to products for which such
labeling is defined in specific EU harmonization directives,
marking of other products is restricted. CE marking is
not a “marketing product” and misuse of CE marking
is violation. CE is a common marking sign that confirm
compliance of product with requirements established by
EU directives. Product labeling, signs or an inscription,
which could confuse third party in accordance with CE
marking, is not allowed. Any other product markings
may be placed only if it does not deteriorate the visibility,

615



Vitalii Pashkov et al.

readability of the CE marking.

Member States shall ensure proper adherence of CE
marking and respond appropriately to improper use of
the marking. CE mark is applied to the product itself or
on a specially designed for such mark label, the sign must
be conspicuous, clearly visible, nondestructive (hardly
destructive). If (by the nature of the product) it is impos-
sible or unreasonable to mark a product itself, a sign must
be printed on a package and documentation (if such). CE
marking must not wear off to the extent that under normal
conditions during the entire period of usability (appropri-
ate for the product) it was impossible to wipe out.

CE Marking is applied within pre-market stage (could
be accompanied with a mark indicating a risk or hazard to
use) as a prerequisite for putting goods on the market, it
cannot be applied separately. Identification number could
be attached to CE marking by claimed subject (by himself,
by manufacturer or authorized representative) if he partic-
ipates in the control phase of production. Member states
ensures proper implementation of the CE marking and
determines the liability for such violations. These sanctions
should be adequate to violation and should actively prevent
the improper use of the marking [8].

The relevant directives provide functioning of the Eu-
ropean databank for medical devices - Eudamed [9], the
online resource that aims to provide information exchange
between the competent authorities to strengthen market
surveillance of medical devices. Information on Eudamed
systematized according to a global web-range of such prod-
ucts (Global Medical Device Nomenclature (hereinafter -
GMDN) [10]. While access to this portal is limited to users
[11, p. 2], according to Glenn E, aleading specialist agency
GMDN, one of the key points of harmonization in the field
of medicine is to create a unified range of medical devices.

The structure of the range of medical devices GMDN
determined by ISO 15225, each term of GMDN has code,
name and description. Nomenclature of medical products is
constantly evolves, the new categories, terms, synonyms ap-
pears, this classifier includes more than 20 000 positions that
combine the concept of “medical device” It should be noted
that they also include products, which are not established
as such in terms of national legislation, such as batteries or
computer software and programs [1]. Separate analysis of
this sphere was described in our early papers [12, 13]

Technical regulations establish several varieties of con-
formity assessment procedures for medical devices, which
may include a self-registration of required documentation
by the manufacturer and the need to engage the conformity
assessment body (which examines documents, products,
clinical data (if needed) and confirms it with a certificate
for the specified period). The complexity of this procedure
depends on the risk-class of product. Most products like
software will be assigned to Class I risk (the lowest), so
manufacturers will be able to arrange the necessary docu-
mentation, declaration of conformity and use the national
mark of conformity. However, today we can see the trend
of growing amount of software that subject to the risk class
ITa. For example, according to the classification criteria in
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Annex 2 to the Technical Regulation medical devices in
Class Ila risk will include programs designed for direct
diagnosis or monitoring of vital physiological processes.
According to the clarification, approved in the EU (which
is likely to be accepted by national regulatory authorities),
vital physiological processes are respiration, heart rate,
brain function, blood gases, blood pressure and body
temperature. Therefore, software, designed for measuring
these parameters should undergo more sophisticated
conformity assessment procedure involving independent
competent authorities [12].

Regarding the regulation of medical devices in the EU, it
can be divided into two segments: pre-market and market
stages. Pre-market stage includes conformity assessment
procedures in appropriate certification scheme, Market
stage regulation - the activity of market surveillance,
conducting monitoring and inspection of products on
the market for compliance with applicable guidelines [1].

In the EU, the various stages of control by the government
are divided between different actors, including national
authorities of the Member States (so-called Competent
Authorities), private organizations, acting as a partners in
the process of certification of medical devices (so-called
European authorized certification bodies (Notified bodies)
[14], and the European medicines agency (EMEA). [2,4].

The main feature of medical device’s regulatory regime
in the EU is that it contains elements of self-regulation
and that product certification is performed by the man-
ufacturer in conjunction with the European authorized
products certification body [14]. Another specific feature
is that EU-level set basic quality requirements for medical
devices and procedures for assessing conformity and the
Member States at their level have the right to determine
the structure of certification bodies, to establish liability
for non-compliance, etc. (in Germany there’s 7 European
Commissioners of certification of products, however, in
some Member States such bodies are absent) [14].

THE US EXPERIENCE

Considering that the annual worldwide sales of medical de-
vices exceed 220 billion US dollars, which is approximately
41 percent of the world market [15, p. 1] it is appropriate
to consider the practice of legal regulation of this sector
in the US. Before World War II the US had no federal
regulation of medical devices. The law on the control of
food production and medicine, adopted in 1906, does not
apply to medical devices. Only a Federal law on food, drugs
and cosmetics in 1938 was the first step in legal regulation
of the circulation of medical products. According to this
law, manufacturers of medical devices were required only
to notify the FDA for product placement on the market.
Given this, FDA was only able to evaluate the safety and
efficacy of medical device after it has been placed on the
market. The law was objectively ineffective. In 1962 this led
to an amending the rules on market access for medicines
so they could not have been admitted to the market with-
out an approval of the FDA in terms of safety. However,
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these changes did not affect medical devices that can still
be placed on the market by just notificating the FDA [16].
New rules were adopted in 1976 and in the main continue
to regulate the market today.

By 2010 four amendments to the law governing medical
devices in the US were adopted. The Law on Safe medical
products in 1990 gave more powers to the FDA for quality
control of medical products on the market. Regulatory
system for medical devices in US classifies risk by level
of regulation that are necessary to ensure the safety and
effectiveness of medical products. There are three classes of
risk - Class I medical devices for low-risk Class II medical
devices for medium risk and Class III medical devices for
high-risk [16]. Such classification of medical devices by
class determines their placement on the market, therefor,
Class I exempt from having to obtain pre-sale permit
(PMA) Class I require the pre-sale permit (PMA) 510 (K),
Class III necessarily require the pre-sale permit (PMA),
which often involves conducting clinical trials [16].

The main authority of the US in abovementioned sphere
is FDA, which was created in 1939 as a response to grow-
ing concern about the emergence of dangerous drugs
and fraudulent [15]. After its creation manufacturers of
medical devices had to get approval from this body before
the sale of their products [17]. Nowadays FDA is one of
the eleven of the Ministry of Health and Human Services
[18]. He was instructed to perform more than 45 federal
laws governing the circulation of products that summary
constitutes about 25% of US consumer spending [19], the
scope of its competence includes wide range of objects
from medicines and veterinary drugs, biological products,
medical devices to food, cosmetics, and devices that emit
radiation [20, p. 599].

Drugs and medical products are the two types of prod-
ucts that are regulated by the FDA. Under Food, Drug and
Cosmetic Act medical products is described as instrument,
apparatus, any components, devices, car accessories, im-
plant, which (1) is recognized in the official National log-
book to USP, (2) intended for use in the diagnosis of disease
or other condition or for use in treating or alleviating the
treatment or prevention of disease of humans or animals,
or (3) intended to affect the structure or any function of
the body and is not used to achieve this target chemical
action within or on the body of human or animals [21].

FDA regulates medical devices circulation at pre-market
and market stages, the procedure for obtaining such ap-
proval varies depending on risk-class of particular medical
device. In addition to market access, FDA also performs
the function of post-market surveillance, for which it has
a wide range of credentials: sending warning letters, con-
fiscation of medical products, import detention, etc. [16].

An analysis of all the above it can be concluded that reg-
ulate the production and sale of medical products in the
EU and the United States is divided on two stages: prior
to the market placement (so-called preliminary screening)
and until expiration date (theoretically, up until the con-
sumer can use it). Both the EU and the US procedures of
approving for medical depends on class of medical device,

but main difference of regulatory systems in EU and US is
that the legal framework of the EU is more flexible. This
flexibility is grounded on main principle that only basic
quality requirements for medical devices is defined by
legislative acts however more detailed requirements are
defined in standards, technical regulations, specifications,
which are discretionary in nature. Contractors are free to
choose any technical solution that provides compliance
with the essential requirements, they can choose among
different conformity assessment procedures and between
accredited conformity assessment bodies to which they
want to apply. The contractors themselves is interested to
pass the conformity assessment procedure and have the
right to put a conformity mark on their medical device
because it will give them a real competitive advantage.
In contrast, US State regulatory system provides strict
control over business entities and law act establishes the
quality requirements of medical products. The only body
that can authorize the introduction of medical products
and perform post-market monitoring is Food and Drug
Administration, which has almost unlimited competence
in this sphere.

CONCLUSION

Taking into account further deepening of the European
integration process of Ukraine, establishing of the
regulatory system, as much similar to that of the EU as
possible, is a main goal of legal reforms in abovementioned
sphere. On the one hand, such system allows to implement
effective control of contractors in the sphere of production
and sale of medical products and provide safety of
medical devices that are introduced, on the other hand,
does not afflict contractors with excessive and total
control, allowing them to choose behavior that is most
acceptable, understandable and user-specific. However,
US’s experience also has some positive characteristics,
which could be taken into account. Therefore, such
complex symbiosis of approaches from our point of view
will balance controversial interest of manufacturers, sellers
and consumers of medical devices [23].
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ABSTRACT

Introduction: Stress is defined as a complex of protective and disturbing responses of the organism, generated in the process of the evolution, which occur as a result of neuroendocrine
and metabolic alterations in response to the impact of emergency or pathological factors. Hence, stress is an important link of the adaptive mechanism; however, its adverse course can
contribute to pathogenesis of many diseases. The problem of stress, which has been under study for years, is still a relevant topic to be investigated.

Aim: The paper was aimed at comparison of various models of chronicimmobilization stress based on the published data and findings from our own research.

Materials and Methods: The comparative analysis of the various techniques of chronic immobilization stress simulation in rats has been carried out on the basis of published data and

findings of our own studies.

Results: It has been shown that the model, proposed by the investigators from the Ukrainian Medical Stomatological Academy aids in reducing the time of experimental study, does not
require sophisticated equipment and the use of additional stressors, at night time, in particular, as well as enables animals'restraint in the convenient morning time.
Condlusions: This technique is easy-to-use and can be applied while studying the influence of the immobilization stress on the body.

KEY WORDS: stress, immobilization, rats.

INTRODUCTION

Stress is defined as a complex of protective and disturbing
responses of the organism, generated in the process of the
evolution, which occur as a result of neuroendocrine and
metabolic alterations in response to the impact of emergency
or pathological factors. Hence, stress is an important link of the
adaptive mechanism; however, its adverse course can contribute
to pathogenesis of many diseases. The problem of stress, which
has been under study for years, is still a relevant topic to be
investigated [1, 2, 3]. The study of the mechanisms of chronic
stress and seek for ways to increase the resistance to it is one
of the contemporary topical medical and biological problems.
Experimental studies with the use of various stress models are
beneficial for contemporary scientists in resolution of these issues.

THE AIM

The paper was aimed at the comparison of the diverse
models of chronic immobilization stress based on the
published data and the findings from our own research.

MATERIALS AND METHODS
The comparative analysis of the various techniques of
chronic immobilization stress simulation in rats has been
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carried out on the basis of published data and findings of
our own studies.

RESULTS

Numerous experimental models have been developed to
study the morphofunctional changes caused by the chronic
immobilization stress, e.g., model of stress-induced gastric
ulcers [4], when the animals are subjected to single-time
immobilization during 5 hours in the stiff cartridges, stored
in the freezer at 3-4°C. Stress-related ulcerogenesis has
a universal nature and indicates about the imbalance of
protective reactions, involving neurohumoral mechanisms.
Experimental model is easy to use, but requires specific
cartridges to restrain laboratory animals.

In experimental models of chronic immobilization
stress immobility can be combined with other techniques:
swim test, electric foot shock stress, situational stress, etc.
Such experimental models can be more complicated to be
performed and require additional equipment.

One of the models assumes additional simulation of the
situational stress when, after the period of immobilization, the
animals’ habitual dietary and watering regimens are violated,
animals are kept in the overpopulated cages, contingent of
animals is changed under conditions of random sequence
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[5]. Experimental model in which situational stress stimulus
is intensified by luminous effect at night time and electric
current of threshold sensitivity with prolonged duration of
the stressors’ activity up to 10 months [6] has been proposed
to simulate the chronic stress of different degrees in rats. The
use of such model extends the time for experiment, requires
the researcher to work at night period and application of
special devices to generate electric current of the threshold
value. One of the advantages of this mode is the possibility
to adjust the degree of stress influence.

There is another way to simulate a complex model of
chronic stress in adult Wistar rats that combines the vertical
rotation, restraint, strapping, night lighting during 6 weeks,
sequentially, for 6 hours a day [7]. Animal model mimics
the tension in the human body and can be used to study
changes in the living body occurred under the influence
of stress; however, it is complicated in execution.

Quite simple in execution is a way of simulation of chronic
immobilization-emotional stress by restraining the rats daily
in the morning for 3-4 hours during 55-60 days. Animals
are placed in tight-fitting wire mesh restrainers in groups
of three where they are in close contact. Then the blocks of
each 7-9 wire mesh restrainers are composed so that the rats
feel the presence of animals in the adjacent restrainers [8].

Similar to the previous model is the model of chronic
immobilization stress, consisted of daily immobilization of
the laboratory animals in special wire mash restrainers at
different time intervals for 60 days every day except Sunday.
Rats are placed in the individual wire mash restrainers,
composed in blocks for 5 animals so that each rat will be
in close contact and feel the presence of neighbor animals.
At the end of immobilization period of varying duration,
additional situational stress is carried out by the violation of
animals” habitual dietary and watering regimen, changes in
the composition of animals in standard cages during feeding
and watering under conditions of a random sequence [9].

The main disadvantages of these techniques, in our
opinion, is a need in special wire mesh restrainers,
inadequate unmanageable immobilization of animals and
a longer time required for experiment.

To improve the technique of chronic immobilization stress
simulation, our own experimental model has been proposed
at the Department of Operative Surgery and Topographic
Anatomy of the Higher State Educational Establishment
of Ukraine “Ukrainian Medical Stomatological Academy”.
According to it, rats one by one are immobilized by extremities,
not squeezing the vessels, in a position lying supine daily in the
morning at the same time on an empty stomach for 40 minutes
during 21 days. Once the periods of immobility finished, rats
are kept in standard conditions of the vivarium in a cage in
groups of five on the full diet [10]. The experimental model
is easy-to-use, does not require sophisticated equipment and
reduces the time to carry out the experiment.

DISCUSSION
Among the various experimental models of chronic
immobilization stress, the technique, proposed by the
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investigators from Ukrainian Medical Stomatological
Academy has a number of advantages: it is simple in
execution, does not require application of additional stressors
and is conducted in a relatively short time. The effectiveness
of the experimental model has been shown in the study of
morpho-functional changes occurred in the lungs of white
Wistar rats induced by chronic immobilization stress. It was
applied to twenty 8-10 month old Wistar white male rats
of 240-260 g body weight (experimental group). 20 similar
intact animals were assigned to the second (control) group.

The rats were killed on an empty stomach by decapitation
under intraperitoneal thiopentone anesthesia on day 22 of the
experiment. The experiment was performed in compliance with
the requirements of international principals of the “European
Convention for the Protection of Vertebrate Animals Used for
Experimental and Other Scientific Purposes” (Strasbourg,1985)
and corresponding Law of Ukraine “For the Protection of Pet
Animals” (No.3446-1V, 21.02.2006, Kyiv) [11, 12].

After dissection of rats’ chest a macroscopic study of its
organs has been carried out. Animals which were exposed
to the influence of the experimental chronic immobilization
stress had significantly enlarged, swollen lungs, edges of
which covered the anterior mediastinum. The lungs felt soft
by touch and did not collapse after removal from the chest.
Crackle and outflow of mucoid exudate was noted during
the dissection of the lung tissue. Bronchi were enlarged
and filled with clear mucoid exudate.

During the macroscopic analysis no apparent changes in
lungs have been found in rats of control group.

Microscopic analysis of histological specimens of lung
tissues stained with hematoxylin-eosin has shown a
significant enlargement of lumen of the alveoli in rats,
exposed to the experimental chronic stress. Alveolar
walls were plethoric, malformed and sinuous-shaped
due to overgrowth of connective tissue. Locally, alveolar
walls were completely destroyed with the formation
of conjugation between the adjacent alveoli. Apparent
plethora and spasm of arterioles, lesions of their walls
with perivascular macrophage infiltration, foci of massive
hemorrhages into intersticium, alveolar walls and cavities
has been detected. The study of the semi-thin sections
of lung tissue, stained with toluidine blue showed the
crooked duct of arterioles’ elastic membranes due to
manifested vasospasm. The phenomena of red blood cells
dysdiemorrhysis with the formation of microthrombi in
the lumina of venules have been observed in the lumina
of vessels. The bronchial tubes lumina was narrowed due
to bronchospasm. The areas of damages, inflammatory
macrophage infiltration, hemorrhages and thickening of
the mucosa have been detected in their walls. Mucous
membrane of bronchial tubes was thickened due to the
overgrowth of pseudostratified epithelium induced by the
pronounced cellular proliferation in response to prolonged
bronchospasm. In addition, numerous areas of atelectasis
which are microscopically defined by alveoli collapse with
no lumina on the slide mounts have been found in the lungs
in response to prolonged bronchospasm in the lungs.

No significant morphological changes have been noted
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in the animals of control group.

The study showed that chronic immobilization stress
affects the lungs of Wistar rats, and the proposed simulation
model can be widely used for conducting experimental
studies on the impact of stress on the body [13, 14, 15, 16, 17].

CONCLUSION

The model, proposed by the investigators from the
Ukrainian Medical Stomatological Academy aids in
reducing the time of experimental study, does not require
sophisticated equipment and use of additional stressors, at
night time, in particular, and enables to restrain the animals
in the convenient morning time. This technique is easy-
to-use and can be applied while studying the influence of
the immobilization stress on the body.

REFERENCES

1.Gaydey 0S. Etiologiya stressu. Nauk.-tehn. byul. In-tu biologiyi tvarin
ta Derzh. n.-d. kontrol. In-tu vetpreparativ ta korm. dobavok.
2012;13(3/4):416-419.

2. Neporada KS, Leont’eva FS, Tarasenko LM. Chronic stress impairs
structural organization of organic matrix in bone tissue of rat
periodontium. Bul. Exp Biol Med. 2003;135(6):543—-544.

3. Tarasenko LM, Neporada KS, Skrypnik IN et al. Experimental model of
peptic stomach ulcer. Patol Fiziol Eksp Ter. 2001;4:27-28.

4. Pshennikova MG. Fenomen stressa. Emotsionalnyiy stress i ego rol v
patologii. Patologicheskaya fiziologiya i eksperimentalnaya terapiya.
2000;2:24-31.

5. Zolotarova TA, Nasibullin BA, Alekseyenko NO et al. Pat. No. 61221
UkraYina, MPK GO9V 23/28. Sposib modelyuvannya hronichnogo stresu.
No. u201015935;zayavl. 29.12.2010;0publ. 11.07.2011, Byul. No. 13.

6. Pishnov GYu, Bryuzgina TS. Pat. 25759 Ukrayina, MPK A61V 5/16.
Sposib modelyuvannya hronichnogo stresu riznogo rivnya u schuriv
No. u200702224;zayavl. 1.03.2007;0publ. 27.08.2007, Byul. 13.

7. Liu Nengbao Zhang; TONGJI MEDICAL SCHOOL HUAZHONG (CN) Pat.
(N101025869 (A), MPK G09B23/36; G09B23/00. Method for making
chronic multiple stress animal model. No. (N20061018376; zayavl.
20.02.2006;0publ. 29.08.2007.

8. Dehtyar YM, Kostev FI, Nasibullin BA. Pat. No. 64841 U, UA, MPK GO9V
23/28. Sposib modelyuvannya hronichnogo emotsiynogo stresu v
eksperimenti. No. u201103453;zayavl. 23.03.2011;0publ. 25.11.2011,
Byul. 22.

9. Nikolaeva 0V, Kovaltsova MV, Yevtushenko TG. Pat. 82414 Ukrayina,
MPK A61D 99/00, GO9B 23/28 Sposib modelyuvannya hronichnogo
immobilizatsiynogo stresu. No. u201303868;zayavl. 29.03.2013; publ.
25.07.2013, Byul. 14.

10. Koptev MM. Topografiya ta morfo-funktsionalna harakteristika
strukturnih elementiv legen u normita pri eksperimentalnomu stresi:
avtoref. dis. na zdobuttya nauk. stupenyu kand. med. nauk: spets.
14.03.01,Normalna anatomiya”. Harkiv; 2014:18.

11. European convention for the protection of vertebrate animals used
for experimental and other scientific purposes. Council of Europe,
Strasbourg; 1986:53.

12. Zakon Ukrayiny «Pro zahist tvarin vid zhorstokogo povodzhennya»
No.3447. IV vid 21.02.2006. Kiev; 2006:18.

13. Pronina OM, Koptev MM, Pidmogilniy YV et al. Vpliv eksperimentalnogo
hronichnogo stresu na legeni schuriv. Visnik problem biologiyi i
meditsini. 2011;2(2):230-232.

14. Koptev MM. Morfologichna harakteristika legen schuriv. scho
zaznali vplivu eksperimentalnogo hronichnogo stresu. Aktualni
problemi suchasnoyi meditsini: Visnik Ukrayinskoyi medichnoyi
stomatologichnoyi akademiyi. 2012;12(1-2),(37-38):186—188.

15. Koptev MM, Pronina OM, Danilchenko Sl et al. Morfofunktsionalni
zmini u bronhah schuriv pislya vplivu hronichnoyi
immobilizatsiyi. Tavricheskiy mediko-biologicheskiy vestnik.
2013;16(1),ch.1(61):113-115.

16. Koptev MN, Pronina EN., Avetikov DS et al. Vliyanie hronicheskoy
immobilizatsii na perifericheskie otdelyi [Yogkogo kryisyi. In: Sbornik
stattey po materialam XXIIl mezhdunarodnoy nauchno-prakticheskoy
konferentsii «Sovremennaya meditsina: aktualnyie voprosyi».
Novosibirsk; 2013;9(23):165-172.

17. Koptev MN, Pronina EN, Danilchenko SI et al. Sravnitelnaya
harakteristika izmeneniy strukturyi stenok vnutrilegochnyih bronhov
kryisyi posle vozdeystviya raznyih modeley immobilizatsionnogo
stressa. Universum: Meditsina i farmakologiya. Elektronnyiy
nauchnyiy zhurnal. 2013;1(1). Rezhim dostupa: http://7universum.
com/ru/med/archive/item/329 .

ADDRESS FOR CORESPONDENCE
Mykhailo Koptev

tel.: +380669384094

e-mail.: mn_koptev@ukr.net

Received: 08.02.2017
Accepted: 11.05.2017

621



Wiadomosci Lekarskie 2017, tom LXX, nr 3 cz. |l

© Wydawnictwo Aluna
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ABSTRACT

Introduction: Urgency of the issue of rotavirus infection (RV) is stipulated by a special place in the structure of morbidity and mortality among young children. According to
the data provided by WHO, 180 million diarrheal diseases with rotavirus etiology are registered every year.

The aim of this article is to examine of current views on diagnosis and management of rotavirus infection in children.

Material and Methods: The data of scientific literatures with the use of bibliosemantic method of study became the material for research.

Review: The urgent approaches to diagnosis and management of rotavirus infection in children is reflected in the article.

Conclusions: The specific prophylaxis is recommended in order to prevent these infection. Apply monovalent vaccine, which has cross protection against different strains (G1,
G2, G3, G4 and G9), and use pentavalent liquid vaccine containing G serotypes are recommended. It has cross-protection against different strains.

KEY WORDS: children, rotavirus infection, prophylaxis, management.

INTRODUCTION

Urgency of the issue of rotavirus infection (RV) is stip-
ulated by a special place in the structure of morbidity
and mortality among young children. According to the
data provided by WHO, 180 million diarrheal diseases
with rotavirus etiology are registered every year. In
Europe 25 million children at the age of 5 years and
younger are in need of medical care, and there are 2
million among them hospitalized each year. According
to the data provided by Center for Disease Control and
Prevention, in the United States 2.7 million cases are re-
corded among children of abovementioned age category,
up to 70 thousand children are hospitalized and part of
these cases has fatal outcome. On the basis of results of
epidemic control of rotavirus infection among children
at the age of 5 years and younger,46% of this pathogen of
all intestinal infections are confirmed under laboratory
conditions in Africa, 40% - in the countries of Middle
East and South-East Asia, and 38% - in the countries of
East Basin of Pacific Ocean [1].

The scientists who studied the incidence and mortality
rates for the period 2000-2013 noted that the worldwide
number of deaths caused by rotavirus in children at the
age of 5 years and younger was 528000 in 2000 and in
2013 it was 215000. In 2013, 47100 deaths caused by ro-
tavirus infection occurred in India, and 22% of all deaths
are accounted for this pathogen. Four countries (India,
Nigeria, Pakistan and Democratic Republic of the Congo)
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accounted for about half (49%) of all projected deaths
caused by rotavirus infection in 2013 [2].In accordance
with the data published by Pub Med, the prevalence of
rotavirus infections among children in China is 33.1%; in
particular, children at the age of 24 months and younger
were more susceptible to RVA infection with the level of
infection up to 87.4% [3].

The scientists who conducted the studies in order to
assess the prevalence of aforementioned infection and
examined thus train genotypes of rotavirus, which causes
acute gastroenteritis in children at the age of 5 years and
younger in Iran, detected rotavirus in 28.37% of total
number of samples taken and recorded 72.91% of cases,
which took place during the first 2 years of their life (p
= 0.038). The highest infection prevalence was detected
during summer period (52.5%) and the lowest prevalence
was in winter period (7.50%) [4].

And on the contrary, in the countries with temper-
ate climate the highest level of rotavirus gastroenteritis
prevalence is observed during winter-spring period. The
frequency of rotavirus detection is 44% in January-Febru-
ary, and in other months this parameter is equal to 16.7%
[1].In 2000-2010, the incidence rate in Ukraine ranged
from 0.93 to 3.18 per 100 thousand people (disagreement,
clinical immunology). According to the data provided by
different authors, in recent years the share of rotavirus
diarrhea ranges from 35% to 75% in different countries
with a tendency to constant growth [5].
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In the world, rotaviruses are accounted for more than
25% of the deaths associated with diarrhea and 6% of the
deaths among children at the age of 5 years and younger.
Particularly in developing countries, rotavirus infection
causes more than 850000 deaths each year [6].

THE AIM
The aim of this article is to examine of current views on di-
agnosis and management of rotavirus infection in children.

MATERIAL AND METHODS
The data of scientific literatures with the use of bibliose-
mantic method of study became the material for research.

REVIEW

For a long time medical professionals believed that
rotavirus infection had only intestinal manifestations.
However, in 1978 the first publications on the impairment
of central nervous system by rotavirus, which results in
convulsions, development of in tussusception, erythema,
heart and liver damage, occurred. Thus, in the retro-
spective studies of the group of infants with convulsions
hospitalized in the Primary Children’s Medical Center,
Salt Lake City, Utah, during the period from January 1,
2002, and December 31, 2006, the patients with rota-
virus infection confirmed under laboratory conditions
were detected. Afebrile convulsions at early stages were
recorded in 68% of children [7]. The fact that rotavirus
infection can cause neurological symptoms in young
children was also established. However, the next question
remains: why rotavirus infection has been missed as the
cause of convulsion sin infants for many years despite
the significant research interest in neonatal rotavirus
infection? [8]. Also, rotaviruses are the most common
cause of nosocomial infections in young children. 9.6%
to 69% of healthcare-associated intestinal infections are
connected with this infection. The rotavirus is determined
in 50-70% of infants. The level of virus carriage in children
is 1.5-95%, including neonatal period- 71%.

The etiological characteristics of pathogen include the
fact that this virus belongs to the Reoviridae family; it re-
ceived the genus name in 1978 (“rota” means wheel); this
virus has size of 65-75nm. According to antigenic prop-
erties, the rotaviruses are divided into 9serotypes, among
which 1-4 and 8-9 serotypes are pathogenic for humans
and 5-7 serotypes are found in animals. All human rota-
viruses are divided taking into account the group-specific
antigens, which are represented by proteins with inner
capsid (A, B, C, D, E, E G). However, 90% of rotaviruses,
which are pathogenic for humans, refer to the Group A.
On the basis of proteins with outer capsid, the rotaviruses
are divided into G- (VP4) and P- (VP7) subtypes. G1-G4
are the most common rotaviruses worldwide. G1-type
has been dominating for many years, but recently G2, G3
and G9-types started prevailing. P4 and P8 are the most

common types among P-types. However, the combinations
of both types G1P8, G2P4, G3P8, G4P8, which cause the
development of diarrhea, are the most widespread. Due
to such heterogeneity recurrent cases of this disease are
recorded [1]. Also, there are results of the studies, which
indicate that P6 strains of RV are the most common types
in Africa [9].

The virus has three membranes: outer layer (protein
coat), inner capsid and core. RNA of the virus is unique;
it consists of two strands and has 11 segments, which
encode 6 structural proteins (VP1-VP4, VP6, VP7) and
6 non-structural proteins (NSP1 - NSP6). Each protein is
encoded by genomic segment, except for non-structural
proteins 5 and 6 (NSP5, NSP6), which are encoded by the
same segment. Two structural proteins - VP7 (glucoprotein
or G-protein) and VP4 (P-protein split by protease) form
the outer shell. The inner shell mostly consists of protein
VP6, which is important for testing in order to determine
antigens. NSP4 is the most probable virulence factor among
the non-structural proteins. Presence of two protein cap-
sids makes rotaviruses highly resistant to acidic stomach
contents, gall, proteolytic enzymes and disinfectants [5].

Rotaviruses are quite resistant to freezing and ultrasound
but they are susceptible to boiling, action of acids and al-
kalis. They live in feces for the period up to 7 months; they
can be kept in tap water at the temperature of 40°C for 2
months, on the vegetables at t = 4°Cfor 30 days. The source
of rotavirus infection is the sick person who discharges
virus with saliva, urine and feces. Discharge of causative
agent lasts for 3-6 days till the occurrence of clinical symp-
toms in 20-30 days. The cases of chronic diarrhea up to
66-450 days are described in literature [1].

The infection has fecal-oral mechanism of transmis-
sion; it spreads through contact-household, food and
water channels. Children at the age from 6 to 24 months
are the most frequently affected. After the first infection,
protection against the further infection is formed in 40%
of children. The next cases of disease protect against the
severe course. Recurrent cases are possible after 3 months.

For a long time pathogenesis of rotavirus gastroenteri-
tis was considered in quite simplified manner, and the
following aspects were marked out: the virus gets into
gastrointestinal tract through mouth. The virus replication
takes place in enterocytes, which results in their dystrophy
and necrotic changes. At the same time, the inflammatory
response with increased infiltration develops, and it result
the acute enteritis with villous atrophy and catarrhal coli-
tis. Also, the lack of enzymes, which split disaccharides,
is observed and it causes the increase of osmotic pressure,
which draws water and prevents its absorption resulting
in diarrheal syndrome [5].Secondary lactase deficiency
is characterized by decreased lactase activity due to en-
terocyte disorder, which occurs in infectious, or other
inflammatory process in the intestinal tract, or atrophic
changes of intestine mucosa [10].

But the knowledge of the fact how rotavirus pene-
trates into human cells turned out to be very significant
factor. Despite the progress made over the last decade
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in comprehension of the mechanisms, which explain
the pathogenesis of rotavirus infection, there are many
unsolved issues associated with the processes of rota-
virus entry and internalization. The major question is
whether rotaviruses have alternative channels of entry,
in particular, whether they can inhibit any of suggested
receptors; also, it should be noted that the specialists have
not succeeded in complete prevention of the virus at this
stage. In order to enter into the target cell, rotaviruses use
three types of cell surface molecules: 1* type includes the
molecules, which bond molecules represented by SA and
certain integrins; 2™ type represents chaperoning mol-
ecules, including Hsc70 and other heat shock proteins;
and 3™ type represents reduction-oxidation molecules
including PDI, ERp57 and other molecules related to
thioredoxin. Currently, the receptors for rotavirus,
which fall into these main categories of molecules and
support entry mechanisms, have been established. But
other molecules, which have not been revealed yet, can
also fulfill the same functions in other cell types and for
other strains of rotavirus. Scientists have discovered the
universal mechanism for the entry of rotavirus infection
but the receptor molecules, which implement the entry
mechanism, may differ in part or in whole depending on
the type, cell line and rotavirus strain.

Receptor use and rotavirus tropism are determined by
certain number and location of receptors on the surface of
host cell. Rotavirus structural proteins involved at the early
stages of virus life cycle are the substrates of cell surface
molecules, which contain oxidoreductase, thiolisomerase
and Chaperone mechanisms responsible for the confor-
mational changes of virus proteins, which interact and are
necessary for internalization.

Further studies should emphasize and determine the
reasons why many receptors are used by rotaviruses. The
fact that rotaviruses cause oxidative stress makes it possible
to develop new therapeutic strategies for the inhibition of
rotavirus infection and reveals the new method for treat-
ment of life-threatening rotavirus diarrhea and supplement
of existing vaccines. However, the main shortcoming in
the comprehension of rotavirus infection strategy is the
fact that rotaviruses resist the anti-inflammatory warning
for replication but anti-inflammatory treatment inhibits
the virus infection. This gap is a serious problem because
more detailed characteristics of the molecular mechanisms,
which form the basis of rotavirus-induced inflammatory
warning, are needed. Another unsolved issue consists in
the comprehension of rotavirus-induced oxidative stress
and fact how antioxidant inhibits the virus infection during
the treatment process [11].

Scientists express an interesting scientifically-based opin-
ion on rotavirus entry into the host cell, which takes place
through successive interactions between virion proteins
and different host cell surface molecules. The mechanisms
of entry are associated with cell molecules, which have
chaperoning and oxidative processes. The receptor use and
rotavirus tropism are determined by the type, cell line and
rotavirus strain. As of today, the rotaviruses have evolved
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and they can resist the innate immune response, and at
the same time they are capable to induce the endoplasmic
reticulum (ER), oxidative stress and inflammatory signal
transmission. The connection between ER stress, inflam-
mation and oxidative stress is implemented with the release
of calcium from ER, which increases the generation of
mitochondrial reactive oxygen species (ROS) and results
in toxic accumulation of reactive oxygen species in ER and
mitochondria. Gradually, the stress potentially stimulates
inflammatory response through the protein reaction paths.
However, there is no detailed characteristic of molecule
mechanisms, which form the basis of these induced stress
conditions of rotavirus action. Signal events initiated by
the recognition of host-virus associated molecule models
enable the scientists to develop new therapeutic strategies
aimed at the interference with rotavirus infection and
reveal new methods for the development and supplement
of vaccines [11].

Early studies of rotavirus infection revealed the reduction
of SOD and glutathione peroxidase in the intestine of tested
young mice [11]. More recent study showed that rotavi-
rus infection is able to induce the increase of inducible
nitric oxide synthase (INOS) of mRNA and expression of
INOS when exposed to NSP4 [12]. NSP4-induced release
of NO from metabolites was detected in the culture of
human intestinal epithelial cells [13]. Scientists recorded
the increase of values of oxidative stress indices, including
malondialdehyde (MDA) and NO concentration in blood
serum, which were also associated with the pathological
condition [14].

Connection of secretory diarrhea with NSP4 has sig-
nificant importance in the study of rotavirus infection
pathogenesis; NSP4 is a non-structural protein, which
acts as bacterial enterotoxin disrupting the intracellular
metabolism of calcium, potassium, sodium, chlorine and
water and affecting the nerve terminals. It results in the
accumulation of calcium inside the cells and causes the
excretion of potassium, sodium, chlorine and water into
the intestinal lumen. Disturbance of ion exchange and
accumulation of proteins, which are foreign for the host
organism and necessary for virus particle formation, cause
the desquamation of enterocytes [1].

The clinical pattern of rotavirus infection is represented
by various forms, gastroenteritis and gastroenterocolitis,
in general. The incubation period is 1-5 days. Some ex-
perts described the symptomatology as DFV-syndrome
(diarrhea, fever, vomiting) [1]. Basically, the following
sequence of syndromes is observed: first 3 days - catarrhal
syndrome with hyperthermia on the 3 day up to 38-39°,
respiratory syndrome on the 34-4" day, then dyspeptic and
intoxication syndromes. Defecationis foamy, watery with
strong odor up to 5-20 times a day; there are imperative
feelings of defecation.

The severity of the child state is also stipulated bydehy-
dration. The acetonemic syndrome (Cyclic Vomiting
Syndrome - CVS syndrome) is observed in 81.1% of chil-
dren who are older than 1 year; the frequency of vomiting
increases by 15 times [1, 15].
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The scientists explain such phenomena by the disorders
in Krebs cycle - the universal method of energy conser-
vation. Lipolysis stimulation is the metabolic basis of this
syndrome. Fatty acids are transformed into acetyl-CoA
in the liver. Under normal conditions, the basic method
of acetyl-CoA metabolism consists in the reaction with
oxaloacetate with the further generation of energy. Part
of acetyl-CoA is used for resynthesis of fatty acids and
cholesterol. Only small portion is used for the formation
of ketone bodies. In case of intense lipolysis, the excessive
amount of acetyl-CoA is produced. Also, the activity of
enzymes, which activate resynthesis of cholesterol and
bile acids, decreases. As a result, there is basic method of
acetyl-CoA utilization — formation of ketone bodies. Their
level exceeds the functional capabilities of liver to utilize
them, and it results in ketonemia, metabolic acidosis, ke-
toacidosis at the first stage; at the expense of condensation
of 2 molecules of acetyl-CoA, the acetyl-CoA, which is
metabolized into acetoacetic acid passing to ketone bod-
ies — acetone and  hydroxy-butyric acid, is formed. First,
the compensation of metabolic disorders takes place at the
expense of hyperventilation, which causes hypocapnia and
vasospasm, including cerebral vessels. Also, for the utili-
zation of ketone bodies the additional quantity of oxygen
is needed; it will cause the difference between supply and
consumption. Penetrating into CNS, ketone bodies have
adverse effect on the brain, they damage the lipid layer
of cell membrane and irritate the vomiting center. Also,
when there is vomiting, gastrointestinal tract is irritated
and abdominal syndrome is observed. Ketone bodies are
discharged through kidneys and respiratory organs, and
it results in ketonuria and occurrence of acetone odor in
exhaled air. The scientists who compared the data of ultra-
sound examination of abdominal cavity organs in children
with rotavirus infection have detected echocardiographic
changes of pancreas in 66.6% and recorded the increase
in echogenicity and granularity of parenchyma against the
background of organ enlargement [5].

Authors who studied the immunological changes in the
body of sick person noted that at the early stage of disease
the protection takes place at the expense of secretory IgA
(sIgA). In several days, IgM are included, and during
rotavirus discharge from organism the antibodies to IgG
occur providing the easier disease course in case of rein-
fection. The inhibition of cellular component, in particular
T-helpers, and destruction of phagocytosis are observed.
During the acute phase, the increase of serum interferon
is noted; on the 7"-8" day their decrease is noted, how-
ever, the function of interferon production of leukocytes
is still reduced. Scientists established that interleukin -8
influences on the tissue immunity; the higher its level is,
the more rotavirus antigens are in blood and at the same
timelL-10 decreases [1]. Gastrointestinal insufficiency
with immunological disorders can develop, including in
newborns [16].

Scientists who studied the levels of microelements noted
the decrease of zinc, phosphor and copper and increase of
iodine and iron in blood serum samplesin 44.4% of cases [5].

The most common method of diagnostics consists in
the detection of rotavirus antigen in stool samples using
immune-enzyme assay. Electronic microscopy, reverse
polymerase reaction, nuclein-acid hybridization, sequenc-
ing and virus culture examination, serological diagnostics
can be used for scientific studies. Recently, the detection
of rotavirus is performed using “cito test rota”.

The differential diagnosis of rotavirus gastroenteritis
is carried out with various intestinal infections using
bacteriological and virological studies of vomit mass and
excrements. The prior clinical diagnosis can be made on the
basis of symptomatology. Cholera starts with diarrhea and
vomiting occurs later; it is not accompanied by catarrh of
the upper respiratory tract and abdominal pain. The follow-
ing symptoms are typical for salmonellosis: abundant and
foamy mud-colored excrements, prolonged fever, enlarge-
ment of liver and spleen, leukocytosis. In case of dysentery,
the syndrome of hemorrhagic colitis is the basic symptom.
Adenovirus infection, at which rhinopharyngitis can also
be combined with enteritis syndrome, is characterized by
conjunctivitis, polyadenitis, enlargement of liver and spleen
[1]. With rotavirus infection, such symptoms include secre-
tory diarrhea and enteritis phenomena. There are several
degrees of pediatric dehydration: mild degree- liquid loss
up to 5% of body weight; moderate degree- liquid loss of
5% to 10% of body weight; severe degree- liquid loss of
more than 10% of body weight. According to the content
of electrolytes in the blood of patients with dehydration, in
particular sodium, which is part of the extracellular fluid of
organism and its osmolarity, three types of dehydration are
determined: water-deficient type, salt-deficient type and
isotonic type. Monitoring of metabolic disorders is carried
out according to the changes of parameters of acid-base
balance, electrolytes and gas composition of venous blood.

Patients with moderate and severe disease course are
hospitalized. The diet is prescribed during the acute
period. Timely and adequate compensation for water
and electrolyte loss is the basis of treatment. As of today,
rehydration is divided into oral and parenteral forms. In
order to perform rehydration it is necessary to determine
the following parameters: daily demand for liquid, type
and degree of pediatric dehydration, current pathological
losses, total deficit of liquid; also, it is required to determine
the method of rehydration [17].

Oral (peroral) rehydration should be the first therapeutic
measure, which is implemented at home with the occurrence
of the first symptoms of disease. Rehydration is performed till
the restoration of the volume of lost liquids and lasts for 4-6
hours. Rehydration is ineffective when dehydration increases,
vomiting, profuse diarrhea, toxicosis symptoms continue;
then, the infusion therapy is used. It is required to calculate
the rate of administration and daily volume of liquid, which is
essential for child, using J. Dennis method: 1* degree of dehy-
dration: children at the age of 1 year and younger — 140-170ml/
kg; children at the age of 1-5 years — 100-125ml/kg; older
children - 75-100ml/kg. 2™ degree of dehydration: children
at the age of 1 year and younger— 160-180ml/kg; children at
the age of 1-5 years - 130-170ml/kg; older children - 110ml/
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kg. 3 degree of dehydration: children at the age of 1 year and
younger- 200-220ml/kg; children at the age of 1-5 years — 170-
180ml/kg; older children — 120-150ml/kg. The most optimal
solutions of crystalloids for parenteral rehydration in infants
include 5% solution of glucose and 0.9% solution of sodium
chloride and special solutions for parenteral rehydration. In
case of isotonic dehydration, volumeratio to salt-free saline
solutionis equal to 1:1. In case of hypertensive dehydration,
the volume ratio to salt-free saline is equal to 3:1. In case of
hypotonic dehydration, the volume ratio to salt-free saline
is equal to 1:2. Potassium is the compulsory component of
infusion therapy - K*, Mg**,Ca*". Contraindications for intra-
venous administration of potassium medicine include anuria
or pronounced oliguria (less than 20ml of urine per kg of body
weight for 1 hour). Properly performed infusion therapy is
accompanied by elimination of dehydration symptoms in the
first 24 hours. Then, it is required to calculate the volume of
rehydration therapy for the following days: children at the age
of 6 months and younger- 120-100ml/kg; children at the age
of 6 months-2 years — 100-80ml/kg; children at the age of 2
years and older— 80-40ml/kg.

The use of enterosorbents significantly reduces diarrhea
duration. Enterosorption duration is 5-7 days.

The indications for antibacterial therapy in case of se-
cretory diarrhea include children with immunodeficiency
state and HIV-positive children who are on immunosup-
pressive therapy or having hemolytic anemia. Currently,
the course of antibacterial therapy is recommended to be
stepwise (3 days — parenteral method of administration, 2-5
days - enteral administration of medicine of macrolides or
cephalosporins. Immunoglobulin of enteral origin is used
in the treatment of rotavirus diarrhea [1, 17].

Adjuvant therapy is applied for the correction of dysbiotic
disorders of intestinal microbiocenosis using prebiotics,
probiotics, symbiotics; they are prescribed for the period
of 1-2 months taking into account the coprogram data,
examination results of faces for dysbiosis. The most effec-
tive probiotics in case of intestinal infections include the
following medicinal products [17].

Children who have recovered from severe form of rota-
virus infection are subject to dispensary observation for six
months. The patients are isolated for the period of 10-15
days. Current and final disinfection of premises, chamber
treatment of clothes and bed linen are performed. The
specific prophylaxis procedure is developed [18]. There are
two live attenuated rotavirus vaccines. Apply is monovalent,
peroral, freeze-dried vaccine restored by the buffer CaCO3;
it contains the human strain G1P8 and has cross protection
against different strains (G1, G2, G3, G4 and G9). It is admin-
istered by two doses with OPV1, OPV2. Worldwide use is
pentavalent liquid vaccine containing G serotypes — human
G1, G2, G3, G4 and P1A serotypes and bovine serotypes —
G6, P7. It has cross protection against different strains; it is
administered with OPV1, OPV2, OPV3 in three doses [19].

Rotavirus vaccine is recommended for routine use in all
countries of the world. In order to facilitate the process of
decision making with regard to the use of rotavirus vaccine by
the countries, researchers evaluated the mortality of children
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at the age of 5 years and younger caused by rotavirus during
the period 2000-2013, and they collected and analyzed data
in 1998. The studies were performed using immune-enzyme
assay. Scientists also included the data obtained from the
countries, which participated in the World Health Organi-
zation (WHO),coordinated rotavirus surveillance network
for the period 2008-2013 where these criteria were received.
In order to predict the fate of diarrhea due to rotavirus, they
built multiple linear regression models, studied the annual
evaluations of certain countries. The result of this research
contains the following information: rotavirus vaccine was
administered in more than 60 countries worldwide by the end
of 2013. Countries using the anti-rotavirus vaccine during the
reporting period had low mortality rate; however, the impact
of rotavirus vaccine in global evaluations of rotavirus mortality
haslimited character. Scientists continue to monitor rotavirus
mortality via observation, and this fact assists in the spread of
vaccination against this pathogen among children in many
countries of the world [2].

CONCLUSIONS

1. The incidence of rotavirus infection in a group of intesti-
nal infections in young children in Ukraine is about 90%.

2. The mandatory vaccination against rotavirus infection
is advisable to introduce for young children in the
Ukraine at the state level, as in Europe, the United States,
to reduce of the cases of rotavirus infection and cost of
treatment.

3. The improve compliance hygiene measures due to the
reduce transmission of rotavirus

infection as a possible nosocomial infection in Ukraine

hospitals [20].
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ABSTRACT

Introduction: the current state of patenting legal regulation of medical treatment in Ukraine and in the world is analyzed, the directions for the further development are
determined. The author defines “non-industrial medical” and socio-ethical theories in the field of medical treatment patent protection. The existence of exclusively formal
“monopoly” of the patent owner is noted, as well as the inapplicability of the majority of the patented achievements in this field in Ukraine.

Aim: the purpose of this article is to investigate the current state of patenting legal regulation of medical treatment in Ukraine and in the world, to analyze the limitation of
patent protection basic conception in the medical field and to determine the tendencies and perspectives of the legal protection mechanism of further development in this
field in Ukraine, considering the European and world requlation experience.

Material and Methods: this study is based on Ukrainian regulation acts, The European Patent Convention, The Code of Laws of the United States of America, judgments,
scientific works and opinions of progressive-minded people in this sphere. Such methods as dialectical, comparative, analytic, synthetic and comprehensive are used in the article.
Conclusion: The experience analysis of the medical treatment patenting regulation in EU and in other countries of the word made it possible to substantiate the tendencies of
development the patenting legal regulation of treatment methods mechanism, based on the needs of creation conditions for the availability of the recent treatment developments
and technics for citizens, without increasing the cost of such treatment through license fees.

KEY WORDS: the patenting of methods of treatment, an invention in the medical field, patenting in the medical field, the socio-ethical theory, the non-industrial

medicine theory

INTRODUCTION

Ukraine is on the way of reforming the sphere of quality
management of health care. Work in this direction is
important, especially given the existence of real problems
in the implementation of citizens’ rights to medical care. In
addition, this process is further complicated by opposing
approaches in legal regulation in Ukraine and the world’s
leading countries, the access of doctors and patients to the
latest methods of therapeutic and surgical treatment and
diagnostic methods applied to the patient.

It should be acknowledged that for developing countries,
including Ukraine, patent policies are not just about
increasing the rate of innovation, but are to be calibrated to
take into account concerns of “access” to technology goods.
The question of access is most significant in the context
of pharmaceuticals and public health [1]. Therefore, the
patent regime cannot be hermetically sealed oft from other
public policy concerns such as health. Indeed, one often
witnesses a conflict between patent rights on the one hand,
and social values, public policies and fundamental rights
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on the other. The issue for most countries then is to balance
out these competing and often conflicting concerns and
devise a regime that would, while furthering innovation
outcomes, also not erode important values such as health.
(2, p- 2]

First of all, we are talking about Ukraine’s belonging to
the small group of countries in the world where the certain
person still has the possibility to establish a monopoly
for new methods and methods for the prevention,
diagnosis, treatment, rehabilitation of a person through
the mechanism of their patenting as inventions or utility
models. In other words, the state at the level of the law
establishes, as a general rule, the priority of the patent
owner’s property rights over the natural, inalienable
human right to health protection, whose content element
is the choice of methods of treatment in accordance with
the recommendations of the doctor and the health care
institution. The assertion of specialists is justified, that
the monopolization of medical knowledge in the form
of objects of intellectual property rights lays the conflict
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between the interests of its owner (doctor, medical
institution, research institution) and the patient, limiting
the latter the freedom of choice of treatment methods
guaranteed to everyone in the WHO statute, fundamentals
of Ukrainian healthcare legislation, etc. [3, p. 43].

THE AIM

The purpose of this article is to study the current state of
the legal regulation of patenting of treatment methods
in Ukraine and the world, to analyze the main concepts
for limiting patent protection in the medical field and to
determine the directions and prospects for the further
development of the legal protection mechanism in this area
in Ukraine, taking into account the European and world
regulatory experience.

DISCUSSION
The possibility of extending the special legal protection
granted to the objects of patent law to the methods and
methods of treatment is explained by the fact that the object
of the invention (utility model), the legal protection to
which is granted according to the Law of Ukraine “On the
protection of the rights to inventions and utility models”
[4] is not only the product (device, substance, etc.), but
also the process (method), as well as a new application of
aknown product or process (Part 2, Article 6 of this Law).
International treaties and legislation of the vast majority
of countries in the world recognize as obligatory conditions
of patentability of the invention its compliance with three
criteria: novelty, industrial applicability and inventive step.
For patenting a utility model, it is sufficient to declare
its compliance only with the first two of these criteria.
The special restrictions or prohibitions regarding the
patenting of methods and methods of treatment by the
legislation of Ukraine are not provided. Consequently, in
modern conditions, it becomes possible to obtain a state-
protected monopoly on methods of treatment and methods
for diagnosing any human diseases, such as: a cataract
treatment method (patents for inventions UA 75548 C2 and
UA 51723 C2) [5], a method for the complex treatment of
coronary heart disease (patent for utility model UA 65289
U), amethod for treating upper respiratory tract and lungs
(patent for invention UA 85259 C2), a method for treating
joint damage (patent for invention UA 94726 C2) and many
others. Particularly accessible for obtaining such patents
becomes, taking into account the narrowly specialized
direction of the results protected by them, the possibility of
using the majority of methods of treatment only in medical
institutions, which have expensive specialized equipment,
as well as the complexity of verifying the reliability of the
claimed data in the description of the invention (utility
model). In addition to Ukraine, a similar situation in the
field of patenting the methods of treatment and diagnosis
exists in the Russian Federation and other CIS countries,
South Korea, Nigeria and Australia. This possibility is
also allowed in the United States, but patent owners for

the treatment method in this country receive only limited
protection of their intellectual rights without the possibility
of applying jurisdictional protection procedures to persons
who use patented developments. These states form an
almost complete list of countries in the world in which
patenting of methods of treatment and methods of human
diagnostics is allowed.

Absolutely the opposite approach in the field of patenting
of medicinal procedures is observed in all countries of the
European Union, Canada, Mexico, New Zealand, Brazil,
Argentina and other countries of South America, Asia,
the African region and so on. In these countries patents
on methods for treating humans or animals via surgery or
therapy and diagnostic methods, that are used for human
or animal, are not granted. This is done at the level of a
law or an international treaty by imposing an outright ban
on the granting of patents for these procedures (member
countries of the European Patent Convention, member
countries of the Regional contract African Intellectual
Property Organization, etc.) or by determining in-law,
judicial or enforcement practices of the authorized body
of patenting a specific country treatments industrialized
unsuitable scientific and technological achievements that
involve make it impossible to obtain a patent on them
due to a mismatch requirements of patentability (Japan,
Canada, New Zealand, Venezuela, etc.).

The validity of the exclusion of treatment methods
from the range of inventions to which patent protection
can be granted is a subject of discussions that continue in
professional medical and legal circles in many countries of
the world. In support of patenting in the field of medical
technologies, it is noted that the granting of exclusive rights
for a limited period has a positive effect on the inventive
activity of scientists and specialized agencies, taking into
account the ability to receive income from the use of such
technologies. The lack of legal protection in the form of
patents reduces the readiness of research companies to
invest in research aimed of developing methods for treating
patients [6]. In addition, proponents of the concept of
patenting, trying to mitigate the hard resistance of their
opponents, indicate that the state can always limit the
monopoly of the patent owner to “socially significant
inventions” through the mechanism of compulsory licenses
[7, p- 8]. In this case, the doctor has the right to use such
an invention, and the author will receive appropriate
compensation for this. In particular, in Ukraine such
powers of the government are defined by Part 3 of Art. 30 of
the Law of Ukraine “On Protection of Rights to Inventions
and Utility Models”, which states that in order to ensure
public health, state defense, environmental safety and other
public interests, the Cabinet of Ministers of Ukraine may
authorize the use of a patented invention (utility model) if
the patent owner (declarative patent) unreasonably refuses
to issue a license to use the invention (utility model).

In support of the prohibition against the patenting of
methods of treatment, some arguments are adduced,
but they have formed the basis for the emergence of two
opposing in the sense, but similar in the direction theories:
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non-industrial medicine theory and socio-ethical theory [8,
p. 131]. According to the first theory, it is noted that medical
activities cannot be regarded as industrial, and therefore all
inventions in this sphere cannot be considered industrially
suitable. At the same time, supporters of this specify that only
those methods of treatment that require medical knowledge
and special skills of a doctor are not eligible for recognition
and patent protection. In all other cases, we are talking about
industrially useful inventions. In support of this theory;, it
is argued that in the “true” technical process, whether it is a
mode of production or a way of using the device, the correct
initial data leads to a reproducible result. In the medical field,
the expected result is not always obtained, since the body of
aperson or an animal has its own laws and special reactions
to medical intervention [7, p. 14].

Socio-ethical theory, as opposed to the first one, does
not exclude the methods of treating a person from among
patentable ones depending on their industrial applicability.
Proponents of this theory note the existence of reasons of
a special kind (mainly socio-ethical nature), which make
it impossible to establish a patent monopoly on these
methods. Some of these reasons are described below.

First, doctors need to follow the rules of information
exchange related to the application of the latest achievements
in the field of professional activity. This rule is set at the level
of ethical principles of the doctor. In particular, section
2 of the Principles of Medical Ethics of the American
Medical Association (1957) [9] establishes that “doctors
should constantly strive to improve medical knowledge
and skills, and should make available to their patients and
colleagues the benefits of their professional achievements”
The Ethical Code of the doctor of Ukraine contains a
similar rule: “A doctor must constantly improve their skills,
be informed about the latest achievements in the field of
professional activity. ... On the results of their research after
the registration of the copyright to the discovery, invention,
etc. the doctor must inform his colleagues ... “(clauses 7.1,
7.3, 7.6 of the Code) [10].

In other words, the monopolization of new knowledge in
the field of medical technology, which may be a consequence
of the requirements of the patent system, contradicts the
principles of medical ethics and is unacceptable.

In addition, the patenting of treatment methods can
significantly limit the permissibility of advertising the
services of organizations in the field of health protection,
based on the need to obtain prior permission from the
owner of the patent for the use of the protected object in
public announcement. [11]

Secondly, it is necessary to prevent the increase of
healthcare costs associated with the payment of royalties
to patent holders, because this create barriers to access the
implementation of citizens’ right to healthcare.

If medical methods have been patented, then their usage
will require the signing of a license agreement. Therefore,
doctors will have to charge patients a higher price to pay
a license fee. This will inevitably lead to an increase in
healthcare costs and will impede public access to health
care [8, p. 136].
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Thirdly, the compulsory observance of patients’ rights
to confidentiality, since proof of the usage of the patented
method will inevitably lead to disclosure of the content of
the care that was provided to the patient. Moreover, this,
in turn, violates the patient’s right to a secret about the
state of his health.

Fourthly, this is a protection from limiting the scope of
the autonomy of the doctor because of the attempt to avoid
the usage of patented methods of treatment or the selection
of those of them for which it is necessary to pay less. As
the researchers note, autonomy is the control over one’s
own decision, this is freedom from coercion in making a
decision to act, which is available on the following grounds:
1) the person acts intentionally; 2) with understanding,
and 3) without a controlling influence that can affect the
voluntary nature of the person’s actions [12, p. 58-59].

Fifthly, it is necessary to exclude conditions conducive to
the realization of the desire of physicians to obtain additional
benefits, which can manifest themselves in imposing on the
patient methods of treatment for the use of which the doctor
can receive a royalty payment. In other words, it is about the
possibility of the internal conflict of a doctor: on the one hand,
aperson is guided by the moral and ethical norms proclaimed
in the Oath of the World Medical Association doctor, “the
health of my patient will be my first consideration”, and the
vow of a doctor Ukraine about disinterestedness, and on the
other hand, as the owner of the patent, the person will try to
realize its powers to receive income for the use of his own
developments in the medical field.

The factors cited in favor of the refusal to grant patent
protection to treatment methods, methods for diagnosing
the human body in Ukraine are of the same importance as in
other countries, at the level of the law; the provisions of socio-
ethical, and non-industrial medical theories have been put
into effect. In modern conditions, the state does not receive
significant positive results from granting patent protection to
medicinal procedures, since the absence of such protection
in most countries makes it unattractive for foreign investors
from an economic point of view, and in our country there are
no conditions for obtaining significant revenues from their
commercialization. At the same time, the negative impact
of the formally existing monopoly on patented methods of
treatment is offset by a relatively low share of paid medical
services in their market, the lack of effective mechanisms for
ensuring the rights of owners of such patents, the low level
of legal culture of these individuals and the state’s significant
restriction of the autonomy of a doctor in relationship with the
patient in determining the mode of treatment. In this regard,
specialists in this field are proposing to reduce the level of
patent protection in the medical field. [13]

Considering the foregoing, it is necessary to identify several
possible ways of developing legal regulation in the field of
patenting the methods of treatment in Ukraine. The first is
the abandonment of the existing system of patenting in the
field of treatment technologies with the formal “monopoly”
of the patent owner and patented achievements in this field,
which in many cases are also formal. This situation exists,
with the statutory possibility of obtaining patent protection
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for technical achievements without conducting a qualification
examination, i.e. examination of the merits of the invention.
These are declarative patents for inventions and utility models
issued based on the results of a formal examination, without
exploring the novelty and industrial applicability of the
claimed decision, under the applicant’s liability.

The second is the introduction of the European model of
patenting in Ukraine, with the exception of the possibility of
obtaining a patent for “methods of treating people or animals
by surgery or therapy, and diagnostic methods that are used
for humans or animals” (Article 53 of the European Patent
Convention 05.10.1973, revised by the act of 29.11.2000
[14]). This way for our country as a member of the World
Organization does not contradict the requirements of this
organization, since the Agreement on Trade-Related aspects
of Intellectual Property Rights (TRIPS) [15] suggests that
member countries do not allow the patenting of diagnostic,
therapeutic and surgical methods for treating humans or
animals (paras. “A” 4. 3 article 27 of the Agreement).

The third option is a kind of compromise solution of the
conflict of interests of the doctor and the patient and the
owners of patents on the methods of treatment. It is about
using the experience of the United States in this field. In
this country, the methods of treatment and methods of
diagnosing the human body since the middle of the XIX
century. They were considered banned for patenting in
accordance with the so-called Morton’s judicial doctrine.
Nevertheless, in 1952 the Patent Law was revised, which
led the courts to change the case law, and medical methods
became patentable without any restrictions on a par with
other inventions [8, p. 128]. However, a new impact to the
introduction of changes in the system of patenting of the
treatment methods was the suit of the surgeon Pallini, who
was the owner of the patent for the method of conducting
a cataract operation without seams, to another surgeon
due to the fact of patent infringement. This case received
a significant response among health professionals.

For this reason, the American Medical Association expressed
the view that doctors should not have difficulties associated
with patent issues when they carry out their professional
activities. However, the US Patent Office (USPTO) was not
ready to enter into ethical discussions. In fact, it opposed
any legislative ban on patenting. There were hearings on this
issue at which the proposal to adapt US legislation to the
European one was discussed. In order to resolve this issue,
two legislative proposals were introduced. One, which is very
close to European legislation, was the introduction of a ban
on the patenting of medical methods; the other was to limit
liability for infringing patents on medical methods. Asa result,
a new legislative amendment was adapted to paragraph 287
United States code, which exempts health professionals and
organizations related to healthcare from the responsibility
for using patented medical procedures, with the exception
of drugs and devices [7, p. 12].

However, it should be noted that judicial practice
introduces certain adjustments to the conditions for the
admissibility of patenting the methods of treatment that
are the basis for changing the balance of interests of the

“patient” — “owner of the patent” In particular, a modern
understanding of the conditions for obtaining a patent
for treatment methods is impossible without an analysis
of their content for compliance with the Supreme Court’s
decision in Mayo Collaborative Services v. Prometheus
Laboratories, Inc.. In Mayo the Court essentially ruled
out any natural relationship or correlation that “exists in
principle apart from any human action”». [16]

Such a variant of the development of legal regulation
in the medical sphere can be introduced in Ukraine,
especially, taking into account the fact that with the receipt
of patents for treatment methods in our state, there are also
other legal consequences, except for the granting of patent
protection. In particular, on the number of patents in the
medical field received by a particular scientific institution,
proceeding from the provisions of Art. 20 fundamentals of
the healthcare legislation of Ukraine may depend on the
size of the budget funding of this institution.

CONCLUSION

Summing up, it seems necessary to determine at the
scientific level the expediency of preserving the existing
practice of patenting the methods of therapeutic and
surgical treatment and methods of diagnostics applied to
a person and choosing the most socially and economically
feasible option for developing a mechanism of the legal
regulation of patenting in this field with subsequent
reproduction results in national legislation. The starting
point, in our opinion, should be the need to create
conditions for patients to access the latest developments
and techniques in the medical field without increasing the
cost of such treatment through licensing fees.
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POLEKOWE ZMIANY FUNKCJI KORY NADNERCZY

Robert Krysiak, Karolina Kowalcze, Bogustaw Okopien
KLINIKA CHOROBWEWNETRZNYCH | FARMAKOLOGII KLINICZNEJ KATEDRY FARMAKOLOGII SLASKIEGO UNIWERSYTETU MEDYCZNEGO W KATOWICACH

STRESZCZENIE

Glukokortykoidy, leki powszechnie stosowane w terapii roznych schorzen, szczegélnie w przypadku podawania w duzych dawkach, moga powodowac wystapienie zespotu
Cushinga, bedacego zdecydowanie najczestszym schorzeniem jatrogennym nadnerczy. W wielu przypadkach jednak funkgja kory nadnerczy podlega wptywowi innych zwiazkow
farmakologicznie czynnych, przy czym ryzyko rozwoju okreslonych jednostek chorobowych zalezy od mechanizmu dziatania danego leku, jego dawki oraz od czasu trwania
leczenia. Ryzyko to ponadto wykazuje pewien zwigzek z wyjsciowym stanem czynnosciowym nadnerczy. Poniewaz niewiele wiadomo na temat wptywu lekéw innych niz
hormony na funkcje kory nadnerczy, wielu lekarzy jest nieswiadomych istnienia polekowych schorzen tego gruczotu, ktére niekiedy w przypadku nierozpoznania we wezesnych
stadiach moga stanowi¢ powazny problem zdrowotny. Chociaz réznicowanie endogennych i egzogennych choréb nadnerczy jest najczesciej proste i oparte zwykle na wywiadzie
zebranym od chorego, w rzadkich przypadkach rozpoznawanie i réznicowanie jatrogennych chordb kory nadnerczy stanowi¢ moze powazne wyzwanie diagnostyczne. Nasz
artykut ma za cel przedstawienie zwiazku pomiedzy stosowaniem lekow innych niz hormony kory nadnerczy a funkcja tego gruczotu oraz oméwienie zaleceni praktycznych
dotyczacych rozpoznawania i leczenia jatrogennych choréb kory nadnerczy.

SLOWA KLUCZOWE: dziatanie jatrogenne, 0$ podwzgdrzowo-przysadkowo-nadnerczowa, uktad renina-angiotensyna-aldosteron, dysfunkcja kory nadnerczy,
farmakokinetyka, interakcje lekowe, diagnostyka réznicowa, leczenie

ABSTRACT

Glucocorticoids, commonly used in the treatment of various disorders, particularly if administered at high doses, may lead to the development of iatrogenic Cushing’s syndrome,
being by far the most common iatrogenic disorder of the adrenal gland. In some cases, however, adrenal cortex function may be affected by other drugs and risk of the development
of various clinical entities is dependent on the drug, its dose, as well as on the duration of the treatment. This risk is also related to the baseline function of this gland. Because
little is known about the influence of non-hormonal drugs on adrenal cortex function, many physicians are unaware of the existence of these disorders, which, if not detected
in the early stages, can pose serious health risk. Although distinguishing endogenous from exogenous adrenal cortex disorders is usually straightforward and based on the
patient’s history, in rare cases the investigation and differentiation of iatrogenic adrenal cortex disorders may be diagnostically challenging. This article raises awareness of the
association between drugs other than adrenal cortex hormones and the function of this gland, and provide the reader with recommendations concerning the diagnosis and
treatment of iatrogenic adrenal cortex disorders.

KEY WORDS: iatrogenic effects, hypothalamic-pituitary-adrenal axis, renin-angiotensin-aldosterone system, adrenal cortex dysfunction, pharmacokinetics,
drug interactions, differential diagnosis, treatment
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WSTEP

Jatrogenny zespo6t Cushinga, uwarunkowany przewleklym
stosowaniem egzogennych glukokortykoidéw, nalezy do
najbardziej typowych przykladéw polekowego schorze-
nia gruczoléw wydzielania wewnetrznego. Z kolei nagte
odstawienie glukokortykoidéw podawanych przewlekle
niesie za sobg ryzyko rozwoju ostrej niewydolnosci kory
nadnerczy [1, 2]. Bioragc pod uwage, iz zaréwno stany
nadmiaru, jak i niedoboru hormonéw kory nadnerczy
powoduja przestrojenie metaboliczne organizmu, sto-
sowanie lub nagle zaprzestanie podawania egzogennych
glukortykoidéw moze w niekorzystny sposéb wptywac na
chorobowos¢ i $§miertelnoé¢ [1, 2]. Cho¢ hormony kory
nadnerczy s najlepiej poznanymi lekami powodujacymi
dysfunkcje kory nadnerczy, jednakze do jej wystapienia

dochodzi¢ moze réwniez w wyniku stosowania wielu in-
nych lekéw, za$ skutki nierozpoznania i nieleczenia moga
by¢ ze zdrowotnego punktu widzenia réwnie niekorzystne.
Z uwagi na stosunkowo nieduza swiadomos¢ lekarzy co do
mozliwosci wptywu farmakoterapii na nadnercza w pracy
podjelismy probe omdwienia jatrogennych zmian funkcji
kory nadnerczy u oséb otrzymujacych leki inne niz hor-
mony tego gruczotu.

MITOTAN

Mitotan, stanowigcy pochodng insektycydu DDT, jest
lekiem wykazujacym silnie wlasciwosci adrenolityczne
[3]. Sa one wyrazone przede wszystkim w obrebie war-
stwy pasmowatej i siatkowatej kory nadnerczy, natomiast
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struktura warstwy klebkowatej podlega zwykle stosunkowo
niewielkim zmianom [4]. W nastepstwie dzialania mito-
tanu dochodzi do martwicy oraz zaniku obu powyzszych
warstw kory nadnerczy [5]. W obrazie histopatologicznym
zwraca uwage uszkodzenie mitochondriéw z nastepcza
piknoza i destrukcja komoérek [4]. To swoiste adrenoli-
tyczne dzialanie mitotanu powoduje, iz w leczeniu raka
kory nadnerczy wydaje si¢ on wykazywac istotng przewage
w stosunku do inhibitoréw steroidogenezy [5]. Poczatek
jego dziatania pojawia si¢ jednak pdzniej niz dzialanie
lekéw blokujacych steroidogeneze [6, 7].

Cho¢ najwazniejszym kierunkiem dziatania mitotanu
jest efekt adrenolityczny, zwraca si¢ uwage na wykazane
w warunkach in vitro hamowanie aktywnosci enzymu roz-
szczepiajacego tancuch boczny cholesterolu, okreslanego
nazwy liazy lub desmolazy cholesterolowej oraz czesciowe
hamowanie 21-hydroksylazy [4]. Ponadto wskutek zmniej-
szania aktywnosci dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej
mitotan obniza dostepnos¢ zredukowanego NADPH, spel-
niajacego role kofaktora w reakcjach redukeji zachodzacych
w czasie steroidogenezy [4]. Wydaje si¢ on rowniez hamowac
aktywno$¢ genéw CYPI1B1, CYP11B2 i HSD3B, ktérych
produktami s odpowiednio: 11p-hydroksylaza, syntaza al-
dosteronu oraz dehydrogenaza 3p-hydroksysteroidowa [3].

Gléwny kierunek metabolizmu mitotanu w organizmie
czlowieka polega na f-hydroksylacji, a nastepnie dechlory-
nacji, w wyniku ktérych powstaje metabolit acylochlorkowy,
wykazujacy powinowactwo do niektérych makroczasteczek
nadnerczowych i mogacy ulega¢ dalszej przemianie do po-
chodnej kwasu octowego - o,p’-DDA [5, 6]. Stabiej wyrazony
pod wzgledem ilo$ciowym alternatywny proces a-hydrok-
sylacji powoduje natomiast powstanie nieaktywnych meta-
bolitéw mitotanu [5]. Zaréwno macierzysty lek, jak i jego
gléwny metabolit wykazuja tendencje kumulacji w tkance
tluszczowej, umozliwiajaca ich wykrywanie nawet po kilku
miesigcach od zaprzestania terapii [3]. Poniewaz metabo-
lizm mitotanu jest hamowany przez metyrapon i jeszcze
w wiekszym stopniu przez ketokonazol, obu lekéw tych nie
powinno sie stosowac facznie z podawaniem mitotanu [5].

Nalezy ponadto podkredli¢, iz istotne znaczenie w dzia-
taniu mitotanu przypada pobudzeniu watrobowego me-
tabolizmu kortyzolu, przy czym — w przeciwienstwie do
zmniejszonego wydalania gtéwnych metabolitéw kortyzo-
lu, powstatych w wyniku redukcji w pozycji 5B — wzrostowi
ulega wydalanie polarnych metabolitéw tego hormonu,
z ktorych najwazniejszym jest 6p3-hydroksykortyzol [4].
Ponadto zwigkszenie przez mitotan syntezy globuliny
wigzacej kortykosteroidy (CBG - corticosteroid-binding
globulin), doprowadzajace do obnizenia stezenia wolnego
kortyzolu, przyczynia si¢ w istotny stopniu do wzrostu
zapotrzebowania na glukokortykoidy [8].

Przedstawione powyzej kierunki dzialania mitotanu
powoduja, iz w trakcie stosowania terapeutycznych dawek
tego leku dochodzi prawie zawsze do wystgpienia jatrogen-
nej niedoczynnos$ci nadnerczy, tym bardziej, iz leczenie
to niejednokrotnie jest skojarzone z adrenalektomia [6].
Poniewaz mitotan nasila metabolizm glukokortykoidow
oraz zwigksza frakcje zwigzang z biatkami, w przypadku
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jego stosowania wymagane jest podawanie wigkszych
dawek (najczesciej o 1/3, rzadziej wigcej) hydrokortyzonu
w poréwnaniu ze stosowanymi w leczeniu niedoczynnosci
nadnerczy o innym podlozu [6].

ETOMIDAT

Etomidat wykazuje zdolno$¢ blokowania 11B-hydroksylazy
nadnerczowej i tym samym hamowania koncowej reakcji
szlaku syntezy glukokortykoidéw: przeksztalcenia 11-deok-
sykortyzolu do kortyzolu, przy czym zablokowanie tej reakcji
moze by¢ widoczne juz po podaniu pojedynczej dawki leku
[9]. Natomiast w wyzszych dawkach zaréwno w badaniach in
vitro, jak i in vivo etomidat zaburza funkcje genu CYP11B2
na poziomie 11B-hydroksylazy oraz 18B-hydroksylazy,
a takze genu CYPI11A, kodujacego aktywnos¢ liazy chole-
sterolowej [10]. Obserwuje si¢ ponadto pewne zmniejszenie
aktywnosci 17a-hydroksylazowej/17,20-liazowej, natomiast
synteza cholesterolu nie ulega zaburzeniu [5].

Etomidat jest jedynym lekiem hamujacym steroidogeneze
w nadnerczach przeznaczonym do podawania dozylnego
[11]. Po podaniu pojedynczej dawki etomidatu dochodzi do
obnizenia kortyzolemii, utrzymujacego si¢ przez co najmniej
24 godziny [12]. Przedtuzone podawanie etomidatu w dawce
0,03-0,1 mg/kg/godzine doprowadza do supresji wydziela-
nia kortyzolu bez réwnoczesnego dzialania nasennego lub
innych objawéw ubocznych [11]. Jednak ciagly wlew do-
zylny etomidatu jest zwigzany z dysfunkcja kory nadnerczy
i zwigkszong $miertelnoscig [13]. W niektorych badaniach
sugerowano istnienie zaleznosci pomiedzy niewydolnoscia
nadnerczy indukowang przez etomidat a zwigkszong choro-
bowoscig u pacjentéw w stanie krytycznym, zwlaszcza na tle
stanu septycznego [13]. W przypadku podawania etomidatu
przez okres dluzszy niz 24 godziny dochodzi zwykle do
glebokiego spadku kortyzolemii i z uwagi na duze ryzyko
rozwoju niedoczynnosci nadnerczy chorym takim nalezy
podawa¢ hydrokortyzon [11, 12].

Wplyw etomidatu na nadnercza ma istotne znaczenie
praktyczne. Etomidat znajduje obecnie zastosowanie do
krotkotrwalej terapii w czasie indukcji znieczulenia, gdyz
wykazuje korzystniejsze dzialanie na uktad sercowo-naczy-
niowy i uklad oddechowy od innych lekéw stosowanych
w tym celu (rzadziej powoduje hipotensje oraz tachykar-
dig, jak réwniez nie powoduje zwiekszonego wydzielania
histaminy) [10]. Nalezy sie jednak woéwczas liczy¢ z ry-
zykiem rozwoju niedoczynnosci nadnerczy, nawet u oséb
leczonych krotkotrwale, tym bardziej, ze u wielu oséb,
u ktoérych wykonywana jest intubacja z racji obecnosci
choroby wyjsciowej, stwierdza si¢ obecnos¢ wzglednej
niewydolno$ci nadnerczy [12]. Z drugiej strony, z uwagi na
droge podawania, lek ten znajduje wykorzystanie w stanach
hiperkortyzolemii w przypadku niemoznos$ci podawania
lekéw doustnych, a takze wowczas, gdy wystepuja objawy
cigzkiego nadmiaru kortyzolu (np. w zespole ektopowego
wydzielania ACTH) [5]. W czasie terapii etomidatem os6b
w stanie krytycznym nalezy pamieta¢, iz stezenie kortyzolu
w tej grupie pacjentéw (18—-29 ug/dl) powinno by¢ wyzsze
niz u os6b zdrowych [10].
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IMIDAZOLOWE LEKI PRZECIWGRZYBICZE
Ketokonazol wykazuje wielokierunkowe dziatanie na
syntez¢ hormonéw kory nadnerczy, hamujac aktywnos¢
liazy cholesterolowej, 11B-hydroksylazy oraz 17a-hy-
droksylazy/17,20-liazy i tym samym obnizajac stezenie
glukortykoidéw, mineralokortykoidéw oraz androgenow
nadnerczowych [9]. Poniewaz aktywnos¢ 17,20-liazowa
jest zaburzona w wigkszym stopniu niz aktywno$¢ 17a-hy-
droksylazowa, dlatego synteza dehydroepiandrosteronu,
androstendionu i testosteronu jest uposledzona bardziej niz
synteza kortyzolu i aldosteronu [5]. Lek ten jest ponadto
w warunkach in vitro stabym inhibitorem receptora gluko-
kortykoidowego, cho¢ na poziomie przysadki moézgowej
moze on wykazywac¢ dzialanie przeciwstawne [9, 14]. Ten
ostatni efekt thumaczy obserwowany przez niektérych
badaczy spadek stezenia ACTH lub nieobecnos¢ wzrostu
stezenia ACTH pod wptywem obnizenia kortyzolemii [15].
Wielokierunkowy mechanizm dziatania ketokonazolu na
steroidogeneze powoduje, iz pomimo powodowania u 10%
0s06b leczonych tym lekiem objawéw hepatotoksycznosci,
au 1 na 15 000 oso6b ciezkiego uszkodzenia watroby [7],
ketokanazol jest uwazany za wazny lek w farmakoterapii
zespotu Cushinga. Znajduje zastosowanie przy przygoto-
waniu pacjentéw do zabiegu, jak réwniez w przypadkach,
gdy zabieg operacyjny jest przeciwwskazany, utrzymuja
sie lub nawracajg cechy hiperkortyzolemii, w przypadku
ektopowego wytwarzania ACTH, w przypadkach tego
zespotu u kobiet w cigzy, jak rowniez w zespole Nelsona.
Nieliczne przypadki niedoczynnosci nadnerczy u oséb
leczonych ketokonazolem obserwowane byty pod wply-
wem podawania tego leku w wysokich dawkach, zwlaszcza
osobom z subkliniczng dysfunkcja nadnerczy, a znacznie
rzadziej osobom z niezaburzong ich czynnoscia [16, 17].
Trzeba pamieta¢, iz ketokonazol moze powodowac zaha-
mowanie lub uposledzenie odpowiedzi ze strony kortyzolu
na podanie tetrakozaktydu [18].

Znacznie stabszy wplyw na funkcje nadnerczy wyka-
zuje zblizony pod wzgledem budowy do ketokonazolu
— flukonazol. Chociaz w niedawno opublikowanych
badaniach lek ten hamowat w warunkach in vitro aktyw-
nos¢ 11f3-hydroksylazy oraz 17a-hydroksylazy, wptyw na
steroidogeneze nadnerczowa byl stabszy niz ketokonazolu
[15]. Nie powodowal ponadto wyraznych zmian w funkcji
kory nadnerczy w grupie leczonych nim chorych przeby-
wajacych na oddziale intensywnej opieki medycznej, co
przemawia za tym, iz lek ten jest z endokrynologicznego
punktu widzenia bezpieczniejszy od ketokonazolu [19].

TRILOSTAN

W pismiennictwie znajduja si¢ opisy pojedynczych przy-
padkow niedoczynnosci nadnerczy, do ktérych dochodzito
u 0s6b z zespotem Cushinga w nastepstwie stosowania
duzych dawek (960 mg/dobe) trilostanu, uwazanego za
inhibitor dehydrogenazy 3p-hydroksysteroidowej [20].
Enzym ten okres’lany réwniez nazwa izomerazy A5—>A4,
katalizujacy konwersje A5-3B-hydroksysteroidow do
A5-3[B-ketosteroidow, wystepuje w postaci dwdch typow:

typu 1, obecnego gtéwnie w tozysku, sutkach, gruczole kro-
kowym i skérze oraz typu 2, stwierdzanego w nadnerczach,
jadrach i jajnikach, przy czym aktywnos¢ obu tych enzy-
mow jest regulowana przez odmienne geny, odpowiednio
HSD3BI i HSD3B2 [9, 20]. Trilostan nasila ponadto me-
tabolizm kortyzolu do kortyzonu w wyniku aktywowania
dehydrogenazy 11B-hydroksysteroidowej typu 2 [5]. Biorac
pod uwage mechanizm dzialania trilostanu, zaburzajacego
wczesne etapy steroidogenezy i tym samym potencjalnie
obnizajacego stezenie mineralokortykoidow, glukokorty-
koidéw, androgendw i estrogenéw, w warunkach in vivo
niedoboér powyzszych hormonéw jest spotykany znacz-
nie rzadziej niz nalezaloby zalozy¢. By¢ moze wynika to
z faktu, iz trilostan wykazuje kilkunastokrotnie silniejszy
wplyw na aktywnos¢ typu 1 niz typu 2 dehydrogenazy
3B-hydroksysteroidowej i tym samym zaburza przede
wszystkim steroidogeneze pozanadnerczowg [5]. Ponadto
w trakcie stosowania tego leku obserwuje sig silniejszy niz
w przypadku innych lekéw wplyw terapii na wydzielanie
ACTH ireniny, powodujacy kompensacyjng aktywacje ste-
roidogenezy [3]. W badaniach na zwierzetach z prawidiowa
funkcja nadnerczy podawanie trilostanu indukowato stan
subklinicznej niedoczynnosci nadnerczy [21]. Nie mozna
wiec wykluczy¢, iz réwniez u czesci pacjentdw utrzymanie
stezenia hormonoéw kory nadnerczy w granicach normy
w czasie podawania tego leku jest mozliwe dzigki wzrostowi
stezenia ACTH i wzrostowi aktywnosci reninowej osocza.

METYRAPON

Metyrapon (metopiron) jest inhibitorem dehydrogenazy
11B-hydroksysteroidowej, stosowanym do oceny funkcji
nadnerczy i bardzo rzadko do przewlekltego leczenia
stanéw hiperkortyzolemii, co w duzym stopniu stanowi
konsekwencje jego ograniczonej dostepnosci na rynku
[6]. Lek ten wykazuje dodatkowo stabe dziatanie hamujace
aktywnos¢ 17a -, 18- oraz 19-hydroksylazy [22].

Do objawéw ubocznych tego leku ze strony nadnerczy
nalezy przede wszystkim ryzyko rozwoju lub zaostrzenia
niewydolnosci nadnerczy (obserwowane nawet u 13% leczo-
nych) oraz wzrostu ci$nienia krwi w nastepstwie kumulacji
11-dezoksysteroidow wykazujacych dziatanie mineralokor-
tykoidowe [9, 22]. Stosowanie metyraponu moze réwniez
doprowadza¢ do ujawnienia si¢ cech hiperandrogenizmu nad-
nerczowego (rzadkie miesigczkowanie, tradzik, hirsutyzm),
zwykle o niewielkim nasileniu, tak jak u 0séb z wrodzonym
niedoborem dehydrogenazy 11(3-hydroksysteroidowej [14,
22]. Liczba opisanych przypadkéw dysfunkcji nadnerczy jest
jednak niewielka z uwagi na malg liczbe leczonych tym lekiem
chorych oraz podawanie go w celach terapeutycznych prawie
wylacznie w przypadkach zespotu Cushinga [5]. W rozpo-
znawaniu poza wywiadem istotne znaczenie przypada ocenie
stezen dezoksykortykosteronu i 11-dezoksykortyzolu [22].

AMINOGLUTETIMID
Aminoglutetimid hamuje steroidogeneze nadnerczowa
na wielu réznych jej etapach. Najwazniejsza rola przy-
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pada zmniejszaniu aktywnodci liazy cholesterolowej [5].
Ponadto lek ten zmniejsza aktywnos¢: 17a-hydroksyla-
zy/17,20-liazy, 21-hydroksylazy, 11B-hydroksylazy i syntazy
aldosteronu, jak réwniez hamuje aktywnos¢ aromatazy. Jak
dotad opisano tylko nieliczne i dotyczace najczesciej dzieci
przypadki niewydolnosci nadnerczy na tle stosowania ami-
noglutetimidu, w ktorych nie obserwowano wzrostu kor-
tyzolemii oraz wydalania 17-hydroksysteroidéw z moczem
po podaniu ACTH, przy czym powyzszy stan hormonalny
utrzymywal si¢ przez wiele miesigcy po odstawieniu tego
leku [23, 24]. Z niewiadomych powodéw zmiany w nad-
nerczach pod wplywem aminoglutetimidu byly znacznie
silniej wyrazone w nadnerczach niz gonadach, pomimo
blokowania przez ten lek réwniez niektorych etapow stero-
idogenezy gonadalnej [24]. By¢ moze przyczyna niewielkiej
liczby opisywanych przypadkéw dysfunkcji nadnerczy jest
fakt, izaminoglutetimid z uwagi na liczne dziatania niepo-
zadane ma bardzo ograniczone zastosowanie w terapii [25].

ABIRATERON

Dysfunkcja kory nadnerczy nalezy do objawéw ubocz-
nych terapii inhibitorami CYP17, ktére wzbudzajg duze
nadzieje w farmakoterapii zaawansowanego raka gruczotu
krokowego. [26]. W$réd objawoéw klinicznych zwigzanych
ze stosowaniem tych lekow, zwlaszcza najlepiej zbada-
nego abirateronu, zwracaja uwage cechy wspolistnienia
niedoboru glukokortykoidéw i nadmiaru mineralokorty-
koidéw (ostabienie, zmeczenie, nudnosci, wymioty, béle
glowy i nadci$nienie tetnicze), stanowigce konsekwencje
zmniejszenia aktywnoscil7a-hydroksylazy/17,20-liazy
i ustepujace po podaniu hydrokortyzonu [26].

MIFEPRISTON

Mifepriston jest zwigzkiem wykazujacym dziatanie antyge-
stagenowe oraz — cho¢ w mniejszym stopniu — antygluko-
kortykoidowe i antyandrogenowe [27]. U 0séb, u ktérych
lek ten jest stosowany w celu zablokowania dziatania recep-
torowego progesteronu, ryzyko dysfunkeji nadnerczy jest
bardzo mate. Dawki dobowe stosowane w leczeniu oponia-
koéw i raka sutka (200-400 mg) oraz mig$niakow (5-100
mg) s3 bowiem wystarczajace do wykazania wyraznego
dziatania antygestagenowego, przy stosunkowo niewiel-
kim efekcie antyglukokortykoidowym [28]. W przypadku
przewleklego podawania mifepristonu dochodzi jednak do
odruchowej aktywacji osi podwzgdérzowo-przysadkowo-
-nadnerczowej, czego wykladnikiem jest wzrost stezenia
ACTH i kortyzolu [29]. U wigkszosci 0séb wzrost ten ma
charakter kompensacyjny, chronigcy przed wystagpieniem
objawéw niedoczynnosci nadnerczy [29]. Moze jednak
ujawnic sie nadci$nienie tetnicze wspolistniejace z hipoka-
liemig oraz biochemiczne wyktadniki hiperandrogenizmu
nadnerczowego, co upodabnia leczenie mifepristonem
do zespotu opornosci na glukokortykoidy [30]. Stan
nadmiaru mineralokortykoidéw wynika z jednej strony
z niezaburzonej syntezy mineralokortykoidéw, z drugiej
za$ stanowi konsekwencje wigzania kortyzolu z receptorem
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mineralokortykoidowym po wysyceniu przez kortyzol typu
2 dehydrogenezy 3(3-hydroksysteroidowej [27]. Pomimo
obserwowanego u czgsci chorych hiperandrogenizmu nie
stwierdza si¢ objawow klinicznych nadmiaru androgendw,
najprawdopodobniej wskutek dziatania antyandrogenowe-
go omawianego leku [29].

Czgsto stwierdzanym odchyleniem jest u tych chorych
przewlekle podwyzszone stezenie ACTH i kortyzolu,
zwlaszcza we wezesnych godzinach rannych, gdy steze-
nie to jest w warunkach fizjologicznych najwieksze [28].
W trakcie terapii zachowany jest rowniez rytm dobowy
obu tych hormonéw oraz obserwuje si¢ wzrost ACTH po
podaniu kortykoliberyny, jednak nie dochodzi do supresji
wydzielania kortyzolu w teécie z deksametazonem [28].
Podawanie glukokortykoidéw tym chorym zmniejsza
nasilenie powyzszych dolegliwosci [30]. Znacznie rzadziej
pojawiac sie zmeczenie, najczesciej o niewielkim nasileniu,
sugerujace stan niedoboru glukokortykoidow [29]. Petno-
objawowa niewydolno$¢ nadnerczy rozwijata si¢ wylacz-
nie u pojedynczych pacjentéw z rozpoznang uprzednio
niewydolno$cig nadnerczy, ktorzy otrzymywali leczenie
glukokortykoidami i wymagata zwigkszenia dawki [28].

Znacznie czesciej, gdyz nawet u 15-28% pacjentéw, obser-
wuje si¢ objawy sugerujace niedoczynnos¢ kory nadnerczy
(nudnosci, wymioty, ostabienie, hipotensje oraz hipoglike-
mie¢) w wyniku zastosowania terapii mifepristonem z racji
zespotu Cushinga [27, 28]. Ten paradoksalny wzrost wyste-
powania jatrogennej niedoczynnosci u oséb w wyjsciowo
podwyzszona kortyzolemig ttumaczy¢ mozna podawaniem
znacznie wiekszych dawek tego leku (400-2000 mg/dobe)
niz w leczeniu oméwionych powyzej schorzen, zmianami
aktywnosci neuronéw wydzielajacych kortykoliberyne
w zespole Cushinga, jak réwniez brakiem markera ocenia-
jacego efektywnos¢ terapii o odpowiednio duzej czulosci
i swoistosci, co powoduje, iz granica pomiedzy stosowaniem
zbyt matych i zbyt duzych dawek mifepristonu jest trudna do
okreslenia [28]. Glukokortykoidem z wyboru w prewencji
i leczeniu niedoczynnosci nadnerczy na tle mifepristonu
jest deksametazon z uwagi na jego duze powinowactwo do
receptora glukokortykoidowego i praktyczny brak wigzania
z receptorem mineralokortykoidowym [27].

GESTAGENY

Niektore gestageny: megestrol i nieco rzadziej medroksy-
progesteron, naleza do lekéw, ktére podawane przewlekle
moga powodowac rozwoj jatrogennego zespolu Cushinga
[31, 32]. Megestrol, juz po jednorazowym podaniu wykazu-
je efekt glukokortykoidowy i hamuje sekrecje ACTH oraz
kortyzolu [33]. Nawet u 30% pacjentéw leczonych tym le-
kiem przez okres diuzszy niz 6 tygodni obserwuje si¢ cechy
nadmiaru glukokortykoidéw [31]. Naleza do nich: przyrost
masy ciala, twarz w ksztalcie ksi¢zyca w pelni, zwigkszony
apetyt, osteoporoza, wzrost ci$nienia tetniczego oraz re-
tencja ptynéw [31]. U niektérych chorych megestrol lub
medroksyprogesteron podawane przewlekle moga powo-
dowac rozwdj petnoobjawowego zespotu Cushinga, za$ po
odstawieniu tych lekéw dochodzi¢ moze do wystapienia
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niewydolnosci nadnerczy [34, 35]. W przypadku mege-
strolu ryzyko rozwoju zespotu Cushinga dotyczy gléwnie
0so6b leczonych duzg dawka tego leku (zwykle 1500 mg/
dobe lub wiecej), cho¢ w rzadkich przypadkach opisywano
objawy zespotu Cushinga po zastosowaniu dawki dobowej
400 mg [31]. Liczba danych na temat rozwoju tego zespotu
po stosowaniu medroksyprogesteronu jest mniejsza [35].
Prawdopodobienstwo rozwoju zespotu Cushinga po stoso-
waniu megestrolu lub medroksyprogesteronu jest wigksze
u chorych z niewydolnoscig nerek lub przewleklymi cho-
robami watroby spowalniajacymi ich metabolizm [31, 34].
Niewielkg liczbe pelnoobjawowych przypadkéw zespotu
po obu gestagendéw pomimo czgstej supresji aktywnosci osi
podwzgdérzowo-przysadkowo-nadnerczowej ttumaczy sie
mieszanym agoantagonistycznym wplywem tych lekéw na
receptory glukokortykoidowe i silniejszym dzialaniem na
poziomie podwzgorza i przysadki niz tkanek obwodowych
[32]. Z uwagi na ryzyko wystapienia przelomu nadner-
czowego w przypadku koniecznosci naglego odstawienia
megestrolu lub medroksyprogesteronu nalezy rozwazy¢
czasowe podawanie egzogennych glukokortykoidow [32].

KARBENOKSOLON

Objawy kliniczne zblizone do hiperaldosteronizmu pier-
wotnego s3 u niektdrych chorych spowodowane stosowa-
niem karbenoksolonu, bedacego pétbursztynianem kwasu
glicyrytynowego, leku stosowanego w leczeniu owrzodzen
trawiennych lub lukrecji stosowanej w ziololecznictwie
z uwagi na swoje dzialanie antyalergiczne, immunosty-
mulujace, przeciwlojotokowe, wykrztusne oraz prze-
ciwzapalne [36]. Zawarta w karbenoksolonie lub lukrecji
substancja farmakologicznie czynna, kwas glicyrytynowy,
hamuje aktywnos¢ typu 2 dehydrogenazy 11B-hydroksyste-
roidowej w nerkach [37]. Enzym ten odgrywa kluczowa
role w fizjologicznych procesach interkonwersji kortyzolu
i kortyzonu [38]. Przeksztalcenie kortyzolu do kortyzo-
nu, wykazujacego jedynie §ladowe powinowactwo do
receptora mineralokortykoidowego, stanowi mechanizm
ochronny organizmu przed nadmiernym pobudzeniem
tego receptora przez kortyzol [36]. W warunkach in vitro
powinowactwo aldosteronu i kortyzolu do tego receptora
jest bowiem zblizone i bioragc pod uwage wielokrotnie
wigksze stezenie drugiego z tych hormonéw, gdyby nie
istnial mechanizm ochronny, kortyzol powodowalby to-
niczng aktywacje receptora mineralokortykoidowego [36].
W stanach zmniejszenia aktywnosci typu 2 dehydrogenazy
11pB-hydroksysteroidowej dochodzi do wysycenia przez
kortyzol receptora mineralokortykoidowego i objawow
nadczynnosci mineralokortykoidowej nadnerczy, pomimo
kompensacyjnie obnizonego (jako reakcja na hiperwole-
mig) stezenia aldosteronu [38]. W badaniach dodatkowych
zwraca uwage zwigkszenie stosunku wolnego kortyzolu do
wolnego kortyzonu oraz stosunku 5a+5p tetrahydrokor-
tyzolu/tetrahydrokortyzonu w dobowej zbidrce moczu,
jak rowniez wydtuzenie okresu biologicznego péltrwania
kortyzolu [37]. Poniewaz jednak powyzsza diagnostyka
jest trudno dostepna, rozpoznanie opiera si¢ zwykle na

wykazaniu nadci$nienia tetniczego i objawdw hipokaliemii
(ostabienie i bole mig$niowe, poliuria, polidypsja, a w bar-
dzo rzadkich przypadkach kamica nerkowa czy rabdomio-
liza) u osoby stosujacej karbenoksolon lub lukrecje, ktérym
— w przeciwienstwie do pierwotnego hiperaldosteronizmu
— towarzyszy niskie stezenie aldosteronu i niska aktywno$¢
reninowa osocza [36, 37].

HORMONY TARCZYCY | HORMON WZROSTU
Metabolizm glukokortykoidéw ulega zwiekszeniu pod
wplywem hormonéw tarczycy [39]. W przypadkach wspot-
istniejacej niedoczynnosci tarczycy egzogenne hormony
tarczycy moga odmaskowywac lub zwieksza¢ stopien
niedoboru hormonéw kory nadnerczy ($rednio o okolo 5
mg na dobe) [40]. Obawa wystapienia powyzszej interakcji,
grozacej rozwojem przetomu nadnerczowego, nakazuje, by
w przypadku wtdrnej niedoczynnos$ci nadnerczy wspotist-
niejacej z oSrodkowa niedoczynnoscia tarczycy wlaczenie
terapii hydrokortyzonem poprzedzalo zastosowanie L-ty-
roksyny [41]. W przeciwienstwie do oséb z zaburzeniem
steroidogenezy nadnerczowej brakuje dowodéw, by u 0séb
z zachowang funkcjg nadnerczy stosowanie nawet duzych,
tzw. supresyjnych dawek L-tyroksyny (stosowanych zwlasz-
cza w zroznicowanych rakach tarczycy), powodowato
wystgpienie niedoczynno$ci nadnerczy.

Hormon wzrostu hamuje aktywnos$¢ dehydrogenazy
11B-hydroksysteroidowej typu 1, enzymu katalizujacego
konwersje kortyzonu do kortyzolu [42]. W konsekwen-
¢ji w stanach niedoboru hormonu wzrostu pewna czes¢
kortyzolu pochodzi ze zwigkszonej konwersji kortyzonu
i fakt ten ttumaczy mniejsze zapotrzebowanie na hydro-
kortyzon w przypadku wtdrnej niz w przypadku pierwotnej
niedoczynnosci kory nadnerczy [39]. Z drugiej strony
podawanie rekombinowanego hormonu wzrostu zmniej-
sza przeksztalcanie kortyzonu do kortyzolu, co oznacza
przewage konwersji w odwrotnym kierunku katalizowanej
przez izoenzym typu 2 dehydrogenazy 11B-hydroksyste-
roidowej [42]. Konsekwencja tego jest wicksze zapotrze-
bowanie na hydrokortyzon we wtdérnej niedoczynnosci
kory nadnerczy jesli stosuje sie suplementacje hormonem
wzrostu niz przy jej niestosowaniu [41]. Teoretyczna
konsekwencja tego jest ryzyko rozwoju niedoczynnosci
nadnerczy, ktérej nalezaloby oczekiwa¢ u oséb z dys-
kretnymi zaburzeniami steroidogenezy nadnerczowej,
zwlaszcza w przypadku stosowania ponadfizjologicznych
dawek rekombinowanego hormonu wzrostu, znajdujacych
wykorzystanie w leczeniu zespotu Turnera, zespotu No-
onana, zespolu Willi-Pradera, przewlektej niewydolnosci
nerek, mukowiscydozy, zespotu krotkiego jelita, a niekiedy
w przypadku dzieci niskorostych [43].

INNE LEKI WPLYWAJACE

NA METABOLIZM KORTYZOLU

Poniewaz metabolizm glukokortykoidéw odbywa sie¢
w watrobie i podlega wplywowi cytochromu P450 stezenie
endogennych glukokortykoidéw moze ulec zmniejszeniu
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w wyniku stosowania induktoréw enzymatycznych (rifam-
picyna, karbamazepina, fenytoina, barbiturany), zwieksza-
jacych klirens metaboliczny tych lekéw oraz zwiekszeniu
pod wplywem inhibitoréw cytochromu P450 (makrolidy,
fluorowane chinolony, azolowe leki przeciwgrzybicze,
inhibitory proteazy HIV, selektywne inhibitory wychwytu
serotoniny, niedyhydropirydynowi antagonisci wapnia,
amiodaron, cisaprid, inhibitory pompy protonowej, leki
przeciwhistaminowe, cymetydyna), wykazujacych efekt
przeciwstawny. Z przegladu piSmiennictwa wynika, iz
istotny klinicznie wplyw powyzszych lekéw na funkcje
kory nadnerczy jest obserwowane stosunkowo rzadko, jesli
wyjsciowa funkcja kory nadnerczy nie jest uposledzona
[35]. W przypadku stosowania najlepiej przebadanych
lekéw przeciwpadaczkowych obserwuje si¢ co prawda
niewielki wzrost wydalania metabolitéw kortyzolu [44],
jednak stezenia ACTH i kortyzolu w osoczu mieszczg si¢
w granicach normy, za$ rytm dobowy tych hormonéw
jest zachowany [45]. Nie mozna jednak wykluczy¢ ryzyka
wystapienia manifestacji klinicznej w wyniku zastoso-
wania induktoréw enzymatycznych, zwlaszcza w duzych
dawkach, w przypadku subklinicznej niewydolnosci nad-
nerczy lub zaostrzenia niewydolnosci klinicznie jawnej,
wymagajacego zwigkszenia dawki glukokortykoidow [46].
Nie mozna ponadto wykluczy¢, iz w czgsci opisywanych
przypadkéw niedoczynnos$ci nadnerczy na tle gruzliczym
oraz zakazenia innymi mykobakteriami (zwlaszcza w zaka-
zeniu wirusem HIV) jej ujawnienie przyspiesza lub zwiek-
sza zapotrzebowanie na hormony nadnerczy stosowanie
rifampicyny, stanowiacej silny induktor enzymatyczny
w watrobie [47].

Trzeba sie rowniez liczy¢, iz w przypadku réwnoczesnego
stosowania induktoréw enzymatycznych uzyska¢ mozna
falszywie dodatni wynik testu z deksametazonem, uwa-
runkowany zwiekszonym metabolizmem deksametazonu,
iw tej grupie pacjentéw preferowane sg inne badania w kie-
runku zespotu Cushinga (wydalanie wolnego kortyzolu
z moczem, stezenie kortyzolu w §linie) [48].

Jeszcze mniej danych klinicznych przemawia za indu-
kowaniem nadczynnosci kory nadnerczy w wyniku sto-
sowania inhibitoréw cytochromu P450, spowalniajacych
metabolizm glukokortykoidéw, w konsekwencji ktérego
dochodzi¢ moze do rozwoju zespotu Cushinga. Opisano
pojedyncze przypadki wystgpienia tego powiklania u cho-
rych zakazonych wirusem HIV leczonych ritonawirem.
Prawie zawsze jednak poza samym ritonawirem pacjenci
stosowali glukokortykoid (najczesciej flutikazon, bardzo
rzadko budezonid), jednak droga podawania oraz dawka
przemawialy przeciwko dominujacej roli steroidoterapii
w indukcji tego powiktania [49]. W kazdym przypadku
wystapienia u osoby leczonej inhibitorem proteazy HIV
cech Klinicznych zespotu Cushinga nalezy jednakze wyklu-
czy¢ inne schorzenie zwigzane z jatrogennym stosowaniem
inhibitoréw proteazy — lipodystrofie [47]. W przypadku
koniecznosci stosowania glukokortykoidu wziewnego
u osoby leczonej inhibitorem proteazy HIV nalezy prefe-
rowac beklometazon oraz cyklezonid, a unika¢ podawania
budezonidu, zwlaszcza flutikazonu [49].
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LEKI WPLYWAJACE NA STEZENIE GLOBULINY
WIAZACEJ KORTYKOSTEROIDY

Wiekszos¢ glukokortykoidow obecnych w krazeniu
wystepuje w postaci polaczen z biatkami, z ktérych
najistotniejsza rola przypada CBG, okreslanej réwniez
nazwg transkortyny [50, 51]. Cho¢ kortyzol zwigzany
z tym biatkiem spelnia role puli zapasowej, co oznacza,
iz wzrost stezenia calkowitego kortyzolu nie powoduje
objawéw klinicznych, jednak stosowane metody oceny
stezenia kortyzolu w osoczu opierajg si¢ na pomiarze
kortyzolemii catkowitej [52] i dlatego stany nadmiaru lub
niedoboru tego biatka sugerowa¢ moga obecnos¢ patologii
w nadnerczach. Podwyzszone st¢zenie CBG wymaga-
ja réznicowania z zespolem Cushinga i opornoscia na
glukokortykoidy, podczas gdy niedobér tego biatka z nie-
doczynnoscig kory nadnerczy oraz nadwrazliwo$cig na
glukokortykoidy. Stezenie transkortyny ulega zwigkszeniu
pod wplywem estrogenoéw, jest natomiast nizsze w wyniku
stosowania androgenéw oraz hormonoéw tarczycy [50, 52].
Z praktycznego punktu widzenia szczegélnie istotne jest
zawyzenie oznaczenia kortyzolu catkowitego w stanach
hiperestrogenemii, do ktérych — poza cigza - nalezy sto-
sowanie doustnych tabletek antykoncepcyjnych, zwlaszcza
o duzej zawartosci estrogenu, zwigkszajacego watrobowa
produkgje tego biatka [53, 54]. Wydaje sie, iz ryzyko to
jest duzo mniejsze w przypadku stosowania estrogenéw
przezskornie lub w przypadku hormonalnej terapii zastep-
czej [55]. Najprawdopodobniej jest to wynikiem znacznie
silniejszego wplywu na synteze transkortyny w watrobie
w przypadku wyboru doustnej a nie przezskdrnej drogi
podawania etynyloestradiolu, jak réwniez stosowania
mniejszej dawki estrogenu oraz podawania naturalnych
estrogendw w miejsce etynyloestradiolu w przypadku
hormonalnej terapii zastepczej [51, 55]. Autorzy niniejszej
pracy wielokrotnie stykali si¢ z kobietami stosujacymi
doustna antykoncepcje, u ktérych podejrzewano zespdt
Cushinga w oparciu o podwyzszone stezenie przygodnej
kortyzolemii lub nieprawidlowy wynik testu z matg dawka
deksametazonu. W diagnostyce réznicowej — poza wywia-
dem — istotne znaczenie przypada badaniom oceniajagcym
wolng frakcje kortyzolu — dobowego wydalania kortyzolu
z moczem, ocenie stezenia kortyzolu w §linie oraz bardzo
rzadko stosowanemu w codziennej praktyce lekarskiej
oznaczeniu stezenia wolnej kortyzolemii w osoczu [50].

LEKI POWODUJACE HIPOALDOSTERONIZM
Podobnie jak w innych przypadkach niedoboru aldoste-
ronu, hipoaldosteronizm polekowy moze mie¢ charakter
hiperreninowy, hiporeninowy lub rzekomy (pseudohipo-
aldosteronizm).

Hipoaldosteronizm wspélistniejacy z niedoborem gluko-
kortykoidéw jest stwierdzany u oséb otrzymujacych mi-
totan, etomidat, ketokonazol, trilostan i aminoglutetimid,
bedac wowczas jedng ze sktadowych niewydolnosci nad-
nerczy [47]. W odpowiedzi na niskg aldosteronemi¢ do-
chodzi do wtérnego wzrostu aktywnosci reninowej osocza
[47]. Stopien niedoboru aldosteronu moze by¢ rézny, co
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oznacza, iz u niektérych chorych dochodzi¢ moze do roz-
woju objawowej niedoczynnosci mineralokortykoidowej,
wymagajacej leczenia fludrokortyzonem.

Opisywano rzadkie przypadki hipoaldosteronizmu hi-
poreninowego, spowodowanego stosowaniem heparyny.
Wiekszos¢ opisanych przypadkow dotyczyla oséb leczo-
nych heparyng niefrakcjonowang, jednak u pojedynczych
chorych powiktanie to rozwijalo sie¢ w nastepstwie stoso-
wania heparyny drobnoczasteczkowej [56, 57]. Dokladny
patomechanizm hipoaldosteronizmu po heparynie pozo-
staje nieznany. Postuluje si¢ istnienie hamujgcego wpltywu
heparyny na aktywnos¢ 18-hydroksylazy nadnerczowej.
Nie mozna jednak wykluczy¢ uszkadzajacego wpltywu
tego leku na warstwe kiebkowata lub tez wptywu na hi-
potetyczny hormon kontrolujacy nadnerczows sekrecje
aldosteronu [56]. Cho¢ niektorzy autorzy zwracaja uwage
na mozliwy wplyw zawartego w preparatach heparyny
srodka konserwujacego chlorbutolu, przeciwko takiemu
zwiagzkowi przemawia wykazanie hipoaldosteronizmu
obserwowano réwniez po podawaniu preparatéw hepa-
ryny pozbawionych tego zwigzku [57]. Fakt, iz czynno$¢
warstwy pasmowatej jest zachowana dowodzi, iz dziatanie
heparyny nie wykazuje zwigzku z wczesniejszymi etapami
steroidogenezy oraz iz nie jest wtérne do destrukcji nad-
nerczy uwarunkowanej krwawieniem [56]. Za istnieniem
hipoaldosteronizmu w tych przypadkach przemawia¢
moze stwierdzenie hiperkaliemii.

Jatrogenny hipoaldosteronizm hiperreninowy rozwija¢
sie rowniez moze u 0s6b leczonych lekami modulujgcymi
aktywno$¢ ukiadu renina-angiotensyna-aldosteron. Jest on
typowy dla inhibitoréw konwertazy angiotensyny, hamu-
jacych przeksztalcenie angiotensyny I do angiotensyny II,
sartanow, blokujacych dzialanie angiotensyny II na pozio-
mie receptorowym oraz inhibitoréw syntezy aldosteronu
[58, 59]. W rzadkich przypadkach hipoaldosteronizm
moze stanowi¢ konsekwencje stosowania antagonistow
wapnia [59] oraz siarczanu magnezu [60]. Powyzsze zmia-
ny hormonalne nie powoduja jednak objawéw klinicznych
i dlatego nie wymagaja farmakoterapii.

Jatrogenny hipoaldosteronizm hiporeninowy moze roz-
wing¢ sie w wyniku stosowania inhibitoréw reniny, niestero-
idowych lekéw przeciwzapalnych (zwlaszcza indometacyny)
oraz lekéw B-adrenolitycznych [58, 61]. Inhibitory reniny
zmniejszajg aktywnos¢ reninowa osocza wskutek blokowania
aktywnego centrum tego enzymu [58]. Niesteroidowe leki
przeciwzapalne blokujac cyklooksygenaze, zmniejszaja miej-
scowy biosynteze prostaglandyn i wtérnie sekrecje reniny [61].
Natomiast leki 3-adrenolityczne hamujg wydzielanie reniny
poprzez wplyw nareceptor B, [59]. W przypadku wystapienia
wyktadnikéw klinicznych hipoaldosteronizmu najczeéciej
wystarcza zaprzestanie dalszego podawania leku [58].

Natomiast do rozwoju polekowego pseudohipoaldoste-
ronizmu dochodzi w nastepstwie stosowania diuretykow
oszczedzajacych potas, ktérych dzialanie polega albo na
blokowaniu receptora mineralokortykoidowego (spirono-
lakton, eplerenon), albo blokowaniu nablonkowego kanatu
sodowego (triamteren i amilorid) [58, 59]. W powyzszych
przypadkach bardzo rzadko stwierdza si¢ wystepowanie

objawéw klinicznych niedoboru mineralokortykoidow,
ktoére wymaga leczenia, a jesli ma to miejsce to dotyczy to
gléwnie 0s6b z wyjsciowo niewielkimi zaburzeniami funk-
cji aparatu przyktebuszkowego nerek lub nadnerczy [47].
Opisano réwniez przypadki nieprawidiowego dziatania
aldosteronu na poziomie receptorowym u 0séb otrzymu-
jacych preparaty progesteronu lub innych gestagenow,
trimetoprimu oraz pentamidyny [62].

LEKI POWODUJACE i
HIPERALDOSTERONIZM WTORNY

Najczesciej objawy hiperaldosteronizmu wtérnego rozwi-
jaja sie w przypadku przewleklego stosowania diuretykow
tiazydowych, tiazydopodobnych lub petlowych. Leki te
powodujac zmniejszenie objetosci wewnatrznaczyniowej
doprowadzajg do hipopoperfuzji nerek i w konsekwencji
tego do zwigkszenia wydzielania reniny oraz wzrostu se-
krecji aldosteronu [63].

Wzrost reniny moze ponadto stanowi¢ konsekwen-
cje pobudzenia baroreceptoréw, do ktérego dochodzi
w wyniku stosowania dihydropirydynowych antagonistow
wapnia, lekow a-adrenolitycznych lub lekéw bezposrednio
rozszerzajacych naczynia, albo tez mie¢ charakter wtérny
do podania amin presyjnych lub wazopresyny [64]. We
wszystkich powyzszych przypadkach hiperaldosteronizm
wtérny ma najczesciej charakter bezobjawowy, zas w ba-
daniach dodatkowych zwraca uwage réwnolegly wzrost
aktywnosci reninowej osocza oraz aldosteronemii [64].

AKTYWATORY RECEPTORA PPARy

Wyniki wigkszosci badan wskazuja na duza ekspresje recep-
tora PPARy w obrebie guzéw przysadki, w tym gruczolakéw
wydzielajacych ACTH [65]. O ile jednak w badaniach in
vitro zastosowanie aktywatoréw receptora PPARy powo-
dowato zahamowanie wzrostu i indukowato apoptoze tych
guzéw, wyniki badan in vivo nie dostarczyly zachecajacych
wynikow ze stosowaniem tego leku w ACTH-zaleznej po-
staci zespotu Cushinga u ludzi [65]. Jedyna grupa osob,
u ktérych obserwowano wplyw na funkcje kory nadnerczy,
byly kobiety z zespolem policystycznych jajnikéw, u ktérych
leki te obnizaly stezenie siarczanu dehydroepiandrosteronu
oraz androstendionu, najprawdopodobniej wskutek poprawy
wrazliwosci na insuling [66]. Pewne znaczenie by¢ moze
odgrywac réwniez bezposrednie blokowanie steroidogenezy
nadnerczowej, poniewaz prekursorowy lek tej grupy — trogli-
tazon hamowat aktywnos¢ kluczowych enzymow tego szlaku
metabolicznego: dehydrogenazy 3p-hydroksysteroidowej oraz
17a-hydroksylazy/17,20-liazy [67]. Natomiast u oséb z cu-
krzyca typu 2, bedaca gléwnym wskazaniem do stosowania
tiazolidinedionéw, podawanie rozyglitazonu nie wptywato
na stezenie kortyzolu oceniane w godzinach rannych [68].

ANALOGI SOMATOSTATYNY
U 0s6b bez zaburzen funkcji nadnerczy zastosowanie
wlewu somatostatyny nie wplywa na wyjsciowe stezenie
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kortyzolu i ACTH, ani nie powoduje zmian stezenia kor-
tyzolu w tedcie z tetrakozaktydem [69]. Jednak u chorych
z subkliniczng niewydolnoscia nadnerczy wlew somato-
statyny obniza stezenie ACTH i kortyzolu, przemawiajac
za istotng rolg endogennego kortyzolu w regulacji hamu-
jacego dzialania somatostatyny na sekrecje ACTH przez
przysadke [70]. Poniewaz w warunkach fizjologicznych
— jak wskazuja wyniki badan przeprowadzonych na gry-
zoniach — komorki kortykotropowe zawierajg na swojej
powierzchni zaréwno receptory SST,, jak i SST,, dlatego
blokowanie sekrecji ACTH i wtérnie kortyzolu jest sil-
niejsze w przypadku stosowania wlewu somatostatyny lub
podania pasireotydu, stanowigcego analog somatostatyny
dziatajacy na receptory SST , SST,, SST, oraz SST, niz po
podaniu oktreotydu i lanreotydu wptywajacych gtéwnie
na receptor SST, [69, 70]. Pasireotyd jest w zwigzku z tym
analogiem somatostatyny z wyboru w leczeniu ACTH-
-zaleznej postaci zespotu Cushinga oraz zespotu Nelsona,
z uwagi na duzg ekspresje na powierzchni tych guzow
receptora SST,, wykazujacego niewielkie powinowactwo
do innych analogéw somatostatyny [70]. Ponadto analogi
somatostatyny wykazuja pewna efektywno$¢ w rzadkich
przypadkach zespolu Cushinga, u podloza ktdrego lezy
nieprawidlowa ekspresja receptoréow dla zoladkowego
peptydu hamujacego [7, 22]. Brakuje jednak danych, by
w tych grupach pacjentéw analogi somatostatyny wykazy-
waly niekorzystny wplyw na funkcje nadnerczy.

LEKI MODULUJACE AKTYWNOSC

UKLADU DOPAMINOWEGO

Chociaz ani dopamina podawana we wlewie dozylnym ani
leki dopaminergiczne nie wykazuja wyraznego wpltywu na
stezenie aldosteronu w osoczu, do wzrostu aldosterone-
mii dochodzi pod wplywem krétkotrwalego podawania
metoklopramidu i, jak wskazuja wyniki dotychczas prze-
prowadzonych badan, efekt ten stanowi konsekwencje
blokowania receptoréw dopaminergicznych, zwlaszcza
D,, ktérych obecnos¢ jest stwierdzana w samej warstwie
kiebkowatej [71, 72]. Nie wiadomo jednak, czy podobne
pod wzgledem kierunku zmiany stezenia aldosteronu sa
obserwowane w wyniku przewlektego podawania tego
leku [71].

Istnieja rowniez dane przemawiajace za mozliwosciag
indukowania przez leki wptywajace na uktad dopaminowy
zmian w zakresie funkcji pozostatych warstw kory nadner-
czy. Obecnos¢ receptora D, stwierdza si¢ na powierzchni
prawie 80% guzdéw kortykotropinowych, za$ po zastoso-
waniu kabergoliny dochodzi do obnizenia st¢zenia ACTH
i kortyzolu w ACTH-zaleznej postaci zespolu Cushinga
[73]. Ten ostatni efekt znajduje niekiedy zastosowanie
w leczeniu stanéw hiperkortyzolemii wtérnych do wzrostu
stezenia ACTH [72]. W badaniach przeprowadzonych
w modelu in vitro wysokie stezenia kabergoliny i w mniej-
szym stopniu bromokryptyny wykazywato hamujacy
wplyw na wydzielanie przez hodowle komérkowe nad-
nerczy nie tylko aldosteronu, ale réwniez kortyzolu oraz
dehydroepiandrosteronu [71]. Stad tez, pomimo braku
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bezposrednich dowodoéw, nalezy zatozy¢, iz kabergolina
zastosowana w wysokich dawkach (np. wleczeniu choroby
Parkinsona) moze zaburza¢ funkcje wszystkich warstwy
kory nadnerczy, zwlaszcza w przypadkach, gdy wyjsciowo
jest ona uposledzona.

LEKI WPLYWAJACE NA HEMOSTAZE

W bardzo rzadkich przypadkach masywnych krwawien do
nadnerczy, do ktérych dochodzito w wyniku stosowania
heparyny, lekéw fibrynolitycznych oraz doustnych anty-
koagulantéw, opisywano wystapienie ostrej niewydolnosci
nadnerczy, przyjmujacej u niektérych chorych forme
przetomu nadnerczowego [74]. Teoretycznie, cho¢ brak
na to udokumentowanych dowodéw, podobny kierunek
dziatania wykazywa¢ moga leki prozakrzepowe z uwagi
na mozliwo$¢ indukowania niedokrwiennej martwicy
nadnerczy oraz inne leki, ktére na drodze nieswoistej
sprzyjaja zakrzepicy (np. w nastepstwie odwodnienia czy
indukowania hipotonii) [75]. Zwraca uwage ci¢zki ogdlny
stan pacjenta, astenia, nudno$ci, wymioty, bél brzucha,
hipotonia i tachykardia, hiponatremia, hiperkaliemia oraz
niejednokrotnie goraczka [74]. Rozpoznanie, kluczowe
dla zycia chorego, jest zwykle stawiane ex iuvantibus,
gdyz z rozpoczeciem leczenia nie mozna czekac do chwili
uzyskania potwierdzenia w wynikach oznaczen hormonal-
nych, jednak przed rozpoczeciem leczenia wymagane jest
zabezpieczenie probki krwi do oceny stezenia kortyzolu
i ACTH [76]. W przypadku watpliwosci diagnostycznych
nalezy zalozy¢, iz mniejszym ztem jest niepotrzebne poda-
nie hydrokortyzonu osobie z prawidtowg funkcjg nadner-
czy niz przeoczenie przefomu nadnerczowego, bedacego
stanem zagrozenia zycia [76]. W leczeniu poza podaniem
hydrokortyzonu wazna rola przypada ptynoterapii [76].

INNE LEKI
W przeciwienstwie do tiazolidinedionéw wptyw metformi-
ny na stezenie androgendéw nadnerczowych u chorych na
zespOl policystycznych jajnikow jest stabiej wyrazony, cho¢
w niektdérych badaniach obserwowano obnizenie stezenia
siarczanu dehydroepiandrosteronu i androstendionu [67,
77]. U kobiet z zespotem policystycznych jajnikow stezenie
obu powyzszych hormonéw spadalo réwniez w wyniku
zastosowania terapii atorwastatyna i simwastatyna [78, 79].
Wydaje si¢ jednak, iz efekt ten jest ograniczony wylacznie
do zespolu policystycznych jajnikéw oraz ewentualnie
innych stanéw zwigzanych z hiperandrogenizmem nadner-
czowym. Brakuje jakichkolwiek danych przemawiajacych
za dziataniem tych lekdw u 0s6b z wyjsciowo prawidlowym
stezeniem siarczanu dehydroepiandrosteronu i androsten-
dionu. Cho¢ statyny silnie obnizajg stezenie cholesterolu
LDL wykorzystywanego w procesie steroidogenezy w nad-
nerczach brakuje réwniez danych, iz nawet bardzo silne
obnizenie tej frakcji cholesterolu zaburza wytwarzanie
hormonéw kory nadnerczy [80].

Opisywano przypadki obnizania stezenia ACTH w AC-
TH-zaleznej postaci zespotu Cushinga pod wplywem
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cyproheptadyny, leku blokujacego receptory serotoninowe
i histaminowe [69], jak réwniez w wyniku stosowania
kwasu walproinowego, zwiekszajacego stezenie kwasu
y-aminomastowego oraz blokujacego kanaly sodowe
i wapniowe [81]. Podobny hamujacy wplyw na stezenie
ACTH i kortykosteronu w stanach hipersekrecji ACTH
powodowalo réwniez podawanie kwasu retinowego [82].
Brakuje jednak danych przemawiajacych za wptywem tych
lekéw na nadnercza w innych grupach pacjentéw.

Benzodiazepiny powodujg zahamowanie zwigkszonej
aktywnosci osi podwgdrzowo-przysadkowo-nadnerczo-
wej w warunkach stresu, czego wynikiem jest obnizenie
podwyzszonego stezenia ACTH i kortyzolu [46].

Opisywano nieliczne przypadki niedoczynnosci nad-
nerczy u 0sob leczonych inhibitorami kinazy tyrozynowej,
zwlaszcza sunitinibem. Mialy one przewaznie charakter
subkliniczny, co sugeruje, iz w warunkach stresowych —
uraz, zabieg chirurgiczny, ciezka infekcja - moze dochodzi¢
do ujawnienia sie¢ tego schorzenia [83].

Karbamazepina, fenofibrat oraz ich pochodne moga
wplywa¢ na wynik oznaczenia kortyzolu w moczu, co moze
by¢ przyczyng blednego rozpoznania zespolu Cushinga
w przypadkach, w ktorych diagnostyke opiera si¢ na ocenie
wydalania wolnego kortyzolu w dobowej zbidrce moczu.
Zastosowanie innych testéw diagnostycznych pozwala
uniknac¢ tej pomytki [46, 84].

PODSUMOWANIE
Chociaz hormony kory nadnerczy podawane egzogennie
stanowig zdecydowanie najczestsza przyczyne jatrogen-
nych zmian w zakresie funkcji kory nadnerczy, réwniez
wiele innych lekéw wykazywa¢ moze wplyw na czynnos¢
tych gruczotéw. Jatrogenne zmiany funkcji kory nadnerczy
dotycza wszystkich jej warstw, co oznacza réznorodng
prezentacje kliniczng u poszczegélnych chorych. Ztozona
i czesto réznigca si¢ znacznie pomiedzy poszczegdlnymi
pacjentami manifestacja kliniczna zalezy ponadto od wyj-
$ciowego stanu nadnerczy (mozliwos$¢ nakltadania si¢ na
inng chorobe nadnerczy), a takze dawki oraz drogi podania
okreslonego leku. W przypadku stanéw niedoboru gluko-
kortykoidow stosunkowo rzadko zdarza sie, by powiktanie
to wystepowalo u chorych z wyjsciowo prawidiows funkeja
nadnerczy. W zdecydowanej wigkszosci przypadkow do-
chodzi do niej u chorych z subkliniczng niedoczynnoscia
nadnerczy lub niedoczynno$cig klinicznie jawna, uprzed-
nio rozpoznang i efektywnie kontrolowang farmakoterapia.
Ze zrozumiatych wzgledow czesto$¢ efektow jatrogennych
koreluje z rozpowszechnieniem okreslonego leku, jak
réwniez czasem trwania terapii. Stad tez ryzyko moze
by¢ stosunkowo niewielkie w przypadku lekéw rzadko
stosowanych i podawanych przez krétki okres. Dziatania
jatrogenne w kazdym przypadku wymagaja wykluczenia
innego podloza jatrogennej dysfunkcji nadnerczy oraz
mozliwosci naktadania si¢ takiego dzialania na subklinicz-
na chorobe kory nadnerczy.

Przegladajac pi$miennictwo natrafi¢ mozna na liczne
przypadki objawow ubocznych farmakoterapii, ktore

— cho¢ niepowigzane przez autoréw z dysfunkcja kory
nadnerczy — moga przemawiac za jej wystapieniem.
Obserwacje te wraz ze ograniczong wiedzg wielu lekarzy-
-praktykow co do powodowania przez leki zmian w korze
nadnerczy przemawiajg za tym, iz ryzyko jatrogennego
uszkodzenia kory nadnerczy jest prawdopodobnie znacz-
nie wigksze niz wskazywalyby na to dostepne statystyki.
Postep ostatnich lat w zakresie endokrynologii, biochemii
i diagnostyki hormonalnej pozwala jednakze budzi¢ na-
dzieje, iz juz w niedlugiej przyszlosci jatrogenne choroby
kory nadnerczy beda jeszcze efektywniej diagnozowane,
a w konsekwencji tego leczone.
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ZWYRODNIENIOWEJ STAWOW OBWODOWYCH
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STRESZCZENIE

Choroba zwyrodnieniowa stawéw jest schorzeniem przewlektym, w ktérym proces chorobowy zaczyna sie od tkanki chrzestnej i po pewnym czasie obejmuje caty
staw. Dlatego tez wazne jest szybkie zdiagnozowanie choroby oraz ustalenie leczenia dobranego indywidualnie do kazdego pacjenta. Gtéwne problemy zdrowotne,
z ktérymi zgtaszaja sie pacjenci to przede wszystkim dolegliwosci bélowe, ktére powoduja obnizenie sprawnosci chorego oraz utrudniaja funkcjonowanie w zyciu
codziennym. W pracy przedstawiono definicje schorzenia oraz nowe metody terapeutyczne wptywajace na poprawe jakosci Zycia, a takze na obnizenie natezenia
odczuwanego bélu.

SEOWA KLUCZOWE: choroba zwyrodnieniowa stawdw, PST, fala uderzeniowa, INDIBA - activ therapy, Hi Top, terapia energotonowa

ABSTRACT

Osteoarthritis is a chronic disease in which the pathological processes start from the catabolism of cartilage extracellular matrix and next extend on the whole joint.
Therefore, it is important to diagnose the disease and determining treatment, selecting individually for each patient. The main health problems presents by every patients
is pain, which decreases the everyday functioning and quality of life. The paper presents the definition of the disease and new therapeutic methods which improve the

quality of life, as well as reduce intensity of pain.

KEY WORDS: osteoarthritis, PST, shock wave, Hi Top, INDIBA - activ therapy, high-tone power therapy

Swiatowa organizacja Zdrowia (WHO) nadata chorobie
zwyrodnieniowej status ,, schorzenia cywilizacyjnego”
i uznata miniong pierwsza dekade XXI wieku za ,Dekade
kosci i stawoéw” [1]. Choroba zwyrodnieniowa (OA —
osteoarthritis) jest to najczestsza choroba dotyczaca narza-
du ruchu prowadzaca do degeneracji chrzastki stawowej,
warstwy podchrzestnej kosci, ktora w rezultacie zajmuje
wszystkie tkanki stawu. Choroba zwyrodnieniowa sta-
wow jest wynikiem dzialania czynnikéw mechanicznych
i biologicznych [2]. Pod wzgledem etiologicznym OA
dzielimy na pierwotng (idiopatyczng) i wtoérng. W zmia-
nach pierwotnych czynnik wywotujacy jest nieznanego
pochodzenia, natomiast zmiany wtdrne powstaja w wy-
niku urazu, choréb metabolicznych, przebytych choréb
zapalnych stawow, zaburzen hormonalnych, odkiadania
sie soli wapniowo-fosforanowych na powierzchni stawow,
uszkodzenia nerwéw obwodowych oraz wrodzonych wad
budowy. W pierwszej fazie choroby dochodzi do zapalenia
blony maziowej, co powoduje powazne objawy bélowe
nasilajace si¢ w czasie obcigzenia, ruchu a w niektérych
przypadkach nawet w spoczynku. Wtérnie dochodzi do
uszkodzenia lub zniszczenia blony maziowej. OA jest naj-
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czestszg przyczyng dolegliwosci ze strony uktadu ruchu,
ujawnia si¢ w wieku 40-60 lat, a jej wystepowanie rosnie
z wiekiem [3]. Pierwsza faza choroby moze przebiegac
bezobjawowo [4]. Dlugi proces chorobowy i zaniedbania
prowadzg do niepelnosprawnosci, a w konsekwencji na-
wet do kalectwa. W dzisiejszych czasach jest to powazny
problem natury nie tylko medycznej, ale takze spolecznej
i ekonomicznej.

Szacuje sie, ze w Polsce na chorobe zwyrodnieniowa stawow
cierpi 8 milionéw 0s6b [5]. Czgstymi i charakterystycznymi
dolegliwos$ciami ze strony narzadu ruchu zglaszanymi
przez pacjentéow w chorobie zwyrodnieniowej sa: bél,
ograniczenie zakreséw ruchu, sztywnos$¢ w stawie,
tkliwos¢, a takze obrzek, niestabilno$¢ oraz trzeszczenie
w stawie podczas wykonywania ruchéw. Moze réwniez
dochodzi¢ do zaburzen chodu. W profilaktyce leczenie
OA wazne jest szybkie wykrycie zmian chorobowych,
co ma duze znaczenie w zmniejszeniu tempa rozwoju
choroby. Sposréd wszystkich choréb stawow, OA cechuje
sie¢ obecnie najmniejsza mozliwo$cig oddziatywania
zachowawczego. Nie ma w chwili obecnej farmakologicznej
metody wyleczenia choroby zwyrodnieniowej, czyli
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cofniecia juz powstalych zmian oraz terapeutycznych
mozliwos$ci skutecznego zahamowania powstawania
dalszych destrukcji czy chocby tylko opdzniania progresji
zmian [6, 7]. Postepowanie terapeutyczne w chorobie
zwyrodnieniowej stawdw nie tylko sprowadza si¢ do
leczenia farmakologicznego, ale takze do postgpowania
tizjoterapeutycznego. Oprdcz klasycznej kinezyterapii
mozemy wymienic szereg zabiegow z zakresu fizykoterapii.
Ponizej przedstawiono najnowsze osiagniecia w tej
dziedzinie.

TERAPIA ENERGOTONOWA

Terapia energotonowa (high-tone power therapy) jest jedna
z nowszych form fizykoterapii [8]. Terapia ta polega na
bezposrednim dziataniu na poziomie komérkowym, cze-
go wynikiem jest unormowanie metabolizmu komoérek.
Zabieg polega na wprowadzeniu energii elektrycznej do
organizmu czlowieka, gdzie dochodzi do podwyzszenia
potencjalu energetycznego komorek, w wyniku czego za-
czynaja si¢ one poruszaé, oscylowaé. W rezultacie drgan
dochodzi do poprawienia proceséw metabolicznych oraz
wyeliminowania bodzcéw bdélowych. Do zabiegéw wyko-
rzystuje sie prad elektryczny o czestotliwosci odpowiadajacej
akustycznym drganiom od 4096 hercéw (Hz) do 32768 Hz,
ktore przechodzg przez cialo w formie pola elektrycznego.
Aparatem wykorzystywanym w terapii energotonowej jest
Hi Top, gdzie czestotliwos¢ zmienia si¢ przez 3 oktawy
w 72 ¢wierctonowych krokach odmierzanych w czasie 1
sekundy. Modulacja amplitudy i czgstotliwosci odbywa sie
jednoczesnie [9]. Terapia energotonowa ma szerokie zasto-
sowanie w stanach bélowych u pacjentéw cierpigcych na
chorobe zwyrodnieniows, szczegolnie stawow kolanowych,
biodrowych oraz stawow kregostupa. Korzystny wpltyw
terapii wykazano réwniez u pacjentéw ze schorzeniami
neurologicznymi i ginekologicznymi. Przeciwwskazaniami
do terapii energotonowej sa choroby nowotworowe, infekcje
goraczkowe, rozrusznik serca oraz cigza [10-13].

TERAPIA FALA UDERZENIOWA

Terapia falg uderzeniowa - ESWT (extracorporeal shoc-
kwave therapy) jest nowoczesna i wysoce efektywna meto-
da leczenia z zakresu metod fizykalnych. Fala uderzeniowa
wykorzystywana jest w medycynie od lat osiemdziesigtych
w urologii w zabiegu litotrypsji [14]. Powstajaca w apara-
cie fala uderzeniowa (fala akustyczna) generuje wysokie
ci$nienie, ktore przenika do organizmu i dziata w miejscu
poddawanym leczeniu. Energia ta przekazywana jest do
ciala cztowieka poprzez aplikator przylozony do miej-
sca zabiegowego, ktory sprzegany jest dzieki substancji
czynnej. Cisnienie generowane w trakcie wyzwalania
tej fali waha si¢ od 10 MPa do 100 MPa, a $redni obszar
dzialania na organizm wynosi okoto 12,5 cm z maksy-
malnym wnikaniem na gleboko$¢ w przyblizeniu 6 cm,
czestotliwo$¢ generowania impulséw wynosi od 1 Hz do
8 Hz [15]. Dzialanie przeciwbdlowe polega na blokowaniu
wyzwalania i przekazywania sygnaléw bélowych poprzez

nieinwazyjne draznienie blon komdrkowych i zakonczen
nerwowych. Fala uderzeniowa ma szerokie zastosowanie
wleczeniu bolu stawéw obwodowych, bélu stawdw krego-
stupa, w zapaleniach miesniowych, w urazach sportowych,
a takze w réznych przewleklych entezopatiach. Zabieg apli-
kuje si¢ glowica z uzyciem zelu sprzegajacego, ustawiajac
parametry odpowiednie do wskazan i wrazliwo$ci pacjenta.
Zabiegi dobieramy indywidualnie zgodnie z protokotem
zalecanym przez producenta z mozliwoscig modyfikacji.
Przeciwwskazaniami do zabiegu sa choroby nowotworowe,
zaburzenia krzepniecia krwi, zakrzepica, cigza, ostre stany
zapalne, stany goraczkowe, polineuropatie, sterydotera-
pia, rozrusznik serca, implanty, endoprotezy ceramiczne,
protezy cementowe, zaawansowana osteoporoza, ostre
stany pourazowe, ostre stany zapalne, chrzastka wzrosto-
wa u dzieci, polipy w miejscu zastosowania. Nie nalezy
stosowa¢ na tkanki takie jak: oczy i ich okolice, miesien
sercowy, rdzen kregowy, gonady, nerki, watroba, nie stoso-
wac na miejsca w okolicy duzych nerwéw, naczyn, rdzenia

kregowego i glowy.

TERAPIA SYGNALEM PULSACYJNYM PST
Terapia PST — terapia sygnalem pulsacyjnym — jest nowa
metoda terapii leczenia schorzen, w ktérej wykorzystuje sie
zmienne sygnaly podprogowe przesylane przez pole elek-
tromagnetyczne. Stosowanie ciggtych impulséw prostokat-
nych ze zmienng czestotliwoscia i intensywnoscia (10-20
Hz oraz 1-15 Gausséw) pobudza procesy regeneracyjne
organizmu (réwniez tkanki chrzestnej) [16]. Metoda lecze-
nia PST polega na wymuszeniu przemieszczenia dodatnich
jonéw wodorowych do naladowanej ujemnie macierzy
pozakomorkowej, w rezultacie dochodzi do odtworzenia
naturalnego pola magnetycznego otaczajacego staw, ktdre
jest zaburzone prawie we wszystkich schorzeniach ortope-
dycznych. Terapia PST ma szerokie spektrum zastosowan
w urazach, chorobach narzadu ruchy, przecigzeniach oraz
dziala przeciwbdlowo i regeneracyjnie, co stanowi uzupet-
nienie tradycyjnych metod leczenia. Duzym plusem tej
metody jest mozliwos¢ wykonywania zabiegu u pacjentow
z implantami metalowymi. Za$ jedynym przeciwwskaza-
niem jest choroba nowotworowa [16]. W dalszym ciagu
trwaja badania nad zastosowaniem i skutecznoscia terapii
PST w leczeniu réznych schorzen [17].

INDIBA — ACTIV THERAPY - IAT

Jest to zabieg oparty na zastosowaniu przeplywu elek-
trycznego pradu radiofrekwencyjnego o czestotliwosci
448 kHz. Zabieg aparatem Indiba polega na uzyciu dwéch
elektrod — biernej i czynnej, ktore pokryte sa substancja
przepuszczajacg prad oraz dostarczaniu pradu wysokiej
czestotliwosci z réznym natezeniem zgodnie z odczuciami
subiektywnymi pacjenta.

W zaleznosci od wskazan do zabiegu i indywidualnego
podejscia do pacjenta moze by¢ uzyta wieksza moc dawki,
w rezultacie czego dojdzie do kontrolowanego, gtebokiego
przegrzania tkanek, ocenianego subiektywnie przez samego
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chorego. Istnieje rowniez mozliwos$¢ jednoczesnego
prowadzenia odpowiedniej terapii manualnej. Metoda ta
dziala na poziomie komérkowym. Mozliwos¢ polaczenia
terapii manualnej z dzialaniem IAT czyni t¢ metode
pionierska. Zabieg ten ma szerokie spektrum zastosowania,
w szczegolnosci wskazany jest w terapii przeciwbolowej,
obrzekach, urazach tkanek miekkich, urazach stawow
i tkanek twardych a takze w stanach zapalnych. Zabiegi
z wykorzystaniem aparatu Indiba znajdujg réwniez
zastosowanie w sporcie, kosmetologii, chirurgii estetycznej,
urologii oraz ginekologii. W dalszym ciggu trwaja badania
nad innowacyjng metoda IAT, ktdrej zaletg jest minimalna
liczba przeciwwskazan (cigza i implanty elektroniczne) oraz
mozliwo$¢ wykonywania zabiegu nawet kilka razy w ciagu
dnia [18-20]. Dyskusyjny jest brak umieszczenia choréb
nowotworowych jako przeciwwskazan bezwzglednych
do zastosowania Indiby wobec istoty stosowanej terapii —
silnego przegrzania tkanek.

BODYWAVE

Jest to zabieg z wykorzystaniem pola elektrycznego wiel-
kiej czestotliwos$ci. Ta innowacyjna terapia od niedawna
wykorzystywana jest w Polsce, a znana juz w wielu krajach
Europy, jak i Stanéw Zjednoczonych. Aparat Skanlab 25
Bodywave zostal wyprodukowany w Norwegii i oparty
jest na zastosowaniu pradu zmiennego wysokiej czesto-
tliwosci 1 MHz w celu wytworzenia pola elektrycznego
pomiedzy plytkami kondensatora - jest to tak zwana
metoda kondensatorowa. Glebsza indukcje uzyskujemy
dzigki fali elektromagnetycznej o dlugosci 300 m. Apa-
rat Skanlab 25 Bodywave w poréwnaniu do urzgdzen
wykorzystywanych do klasycznych zabiegéw diatermii,
wykazuje cechy dzialania termicznego, ktére rownomier-
nie oddzialuje na tkanki, co powoduje, ze jest mniejsza
mozliwos$¢ przegrzania czy wrecz poparzenia pacjenta.
Dzigki malej elektrodzie uzywanej do zabiegéw miejsce
zabiegowe jest $cisle okreslone, co ma duze znaczenie
w przypadku klasycznego zabiegu diatermii, gdzie caty
organizm osoby leczonej jest narazony na dzialanie pola
elektromagnetycznego. Terapia z wykorzystaniem pola
elektrycznego wielkiej czestotliwo$ci prowadzi do przy-
spieszenia metabolizmu, zwigkszenie przeptywu krwi
oraz stymulacji receptoréw nerwowych skory i tkanek,
jak i wykazuje silne dzialanie przeciwbolowe. Wskaza-
niami do terapii s réznego pochodzenia stany bélowe,
zapalenia w obrebie stawdw, stany pourazowe, wzmozone
napiecie mig$niowe, stany zwyrodnieniowe stawow i reu-
matyczne. Na podstawie przedstawionych badan mozna
stwierdzi¢, ze innowacyjna metoda terapii aparatem
Skanlab 25 Bodywave jest efektywna w leczeniu zespolow
bdlowych réznego pochodzenia, daje szersze mozliwosci
lecznicze oraz jest zabiegiem bezpieczniejszym od samej
diatermii. Przeciwwskazaniami do zabiegéw sa: rozpo-
znana choroba nowotworowa, ostra gruzlica, zagrozenie
krwawieniem w tkance mie$niowej, zoladka, brzucha,
czynna artroza z silng enkapsulacja, ostabiona wrazli-
wos¢ skory, rozrusznik serca a takze unikamy zabiegow
w okolicy brzucha u kobiet w ciazy [21, 22].
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MAGNETOLEDOTERAPIA

Magnetoledoterpia jest to zabieg z zastosowaniem promienio-
wania optycznego z zakresu widzialnego oraz podczerwonego,
ktdre jest generowane przez wysokoenergetyczne diody LED
oraz zmiennego pola magnetycznego niskiej czestotliwosci
mieszczacego sie w przedziale od kilku do 3000 Hz, indukcja
natomiast wynosiod 1pT do 100 uT. Diody LED (Light Em-
miting Diode), emitujg promieniowanie §wietlne, ktére cha-
rakteryzuje si¢ monochromatycznoscig i niekoherentnoscia
w zakresie $wiatta czerwonego (R - red), podczerwonego (IR
- infrared) imieszanego (RIR). Waznym elementem dziafania
pol magnetycznych jest nasilenie wydzielania endogennych
opiatéw z grupy B-endorfin, ktére wykazuja wlasciwosci
przeciwbolowe poprzez dziatanie w osrodkowym ukladzie
nerwowym. Zastosowanie obu terapii jednocze$nie moze
skutkowa¢ dziataniem synergistycznym, ktore jest korzystne
przy chorobach ukfadu kostno-stawowego oraz miesnio-
wo-nerwowego. Nowatorska metodg jest zastosowanie ma-
gnetoledoterapii w celu wprowadzenia $rodka leczniczego
do miejsc chorobowo zmienionych — magnetoledoforeza.
Terapia ta wykazuje szerokie spektrum wskazan do zabie-
gow: dzialanie przeciwbdlowe, regeneracyjne, poprawiajace
krazenie obwodowe, antyspastyczne, a w koncu dziatanie
zmniejszajace deficyt i dlug tlenowy. Poza tym ma szerokie
zastosowanie w medycynie sportowej. Przeciwwskazania do
terapii to: cigza, choroba nowotworowa, gruzlica, nadczyn-
nos¢ tarczycy, krwawienia z przewodu pokarmowego, ciezkie
infekcje pochodzenia wirusowego, bakteryjnego i grzybiczego,
obecnosc¢ elektronicznych implantéw, stany po przeszczepach
narzagdow [23-29].

GLEBOKA STYMULACJA
ELEKTROMAGNETYCZNA

Urzadzenia przeznaczone do glebokiej stymulacji elektro-
magnetycznej s aparatami, dzigki ktérym mozna uzyska¢
subiektywne odczucie intensywnosci przez pacjenta pod-
czas terapii. Dzieki wysokiej indukeji dziatajg gleboko
penetrujaco, przenikajac przez tkaniny, tkanki czy kosci, co
pozwala na wnikliwe miejscowe aplikowanie terapii (do 10
cm). Indukcje magnetyczng, ktéra uzyskujemy jest rzedu
2,5 tesli przy czestotliwosci pulsacyjnej symetrycznej dwu-
fazowej 1-50 Hz. Zabieg polega na przylozeniu w miejscu
poddanym terapii gtowicy zabiegowej, gdzie dochodzi do
pobudzania tkanek organizmu w miare penetracji tego pola
w glab organizmu, co powoduje stymulacj¢ komoérek ner-
wowych, migéni oraz naczyn krwiono$nych. Urzadzenia
maja wgrane fabrycznie, gotowe programy do terapii lub
mozna ustawi¢ je manualnie wedtug potrzeb. Wskazania
do tego rodzaju terapii sg obszerne, szczegdlnie polecana
jest w zespotach bolowych kregostupa i stawéw obwodo-
wych, w zaburzeniach ukladu nerwowego (uszkodzenia
nerwow obwodowych, w zaburzeniach ukladu miesniowo-
-szkieletowego (zwyrodnienie stawéw), w uroginekologii
a takze w rehabilitacji sportowej. Przeciwwskazaniami
do zabiegéw jest: podwyzszona temperatura ciala, cigza,
nowotwory, niewydolno$¢ uktadu krazenia, rozrusznik
serca, aparaty stuchowe, pompy insulinowe, pompy lekéw,
implanty metalowe, np. proteza stawu biodrowego [30, 31].
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KRIOSTYMULACJA

Sam zabieg z zastosowaniem zimna nie jest nowoczesng
metodg stosowana w fizjoterapii, gdyz pierwsze udokumen-
towane wzmianki o zastosowaniu zimna, jako niezaleznej
metody leczenia pochodza z Egiptu z okoto 2500 lat p.n.e.
Egipcjanie wykorzystywali dziatanie zimna do leczenia
urazow i standw zapalnych. Niemniej, zastosowanie ekstre-
malnie niskich temperatur jest zdecydowanie nowoczesng
terapia, szczegdlnie w przypadku aplikacji na cale ciato. Do
zabiegu wykorzystuje si¢ niskie temperatury, od -100°C do
-160°C, w czasie 2—3 minut. Zimno dzialajace na organizm
funkcjonuje w dwodch fazach. W pierwszej fazie dzigki ter-
moreceptorom nastepuje zwezenie naczyn w skorze i tkance
podskoérne (reakeja obronna przed utratg ciepta), w drugiej
za$ fazie dochodzi do rozszerzenia naczyn krwionosnych
i przekrwienia tkanek. Zabiegi z wykorzystaniem temperatur
kriogenicznych wykazuja wysoka skutecznos¢ u pacjentéw
cierpigcych na choroby zwyrodnieniowo-przecigzeniowe,
a takze autoimmunologiczne, powodujac miedzy innymi,
zmniejszenie bolu, obnizenie napigcia mig§niowego i po-
prawe zakresu ruchomosci stawow, a takze wywieraja pozy-
tywny wplyw na uklad hormonalny i odpornosciowy oraz
na stan psychiczny pacjenta. Gtéwnymi wskazaniami do
zabiegow sa: zapalne choroby narzadu ruchu (m.in. reuma-
toidalne zapalenie staw6w, zesztywniajace zapalenie stawow
kregostupa, dna moczanowa, zapalenie stawow towarzyszace
tuszczycy), choroby zwyrodnieniowe stawow kregostupa,
jak i stawow obwodowych, urazy stawow i tkanek miekkich,
w tym kontuzje sportowe, zespoly przecigzeniowe narzadu
ruchu. Przeciwwskazaniami s3: choroba nowotworowa,
niektdre choroby ukiadu krazenia: stan po zawale i inne
ciezkie choroby serca, niewydolnos¢ krazenia, zaburzenia
rytmu serca, przebyte zatory tetnicze, nieustabilizowane
nadci$nienie tetnicze (wysokie wartosci ci$nienia krwi),
nadczynno$¢ i niewyréwnana niedoczynnos¢ tarczycy, dzia-
tanie niektdrych lekéw, np.: neuroleptykéw oraz alkoholu,
uszkodzenia skory, uczulenie na zimno, odmrozenia, ostre
schorzenia drég oddechowych, choroby nerek i pecherza
moczowego [32, 33].

PODSUMOWANIE

Choroba zwyrodnieniowa jest choroba cywilizacyjna do-
tyczacg wszystkich stawow, lecz niektére z nich sg bardziej
narazone na to schorzenie niz pozostale, w szczegélnosci
stawy biodrowe, kolanowe oraz stawy kregostupa. Glow-
nym problemem dla wigkszosci pacjentéw sa dolegliwosci
bolowe wynikajace ze zmian patologicznych wystepujacych
w stawach, a takze ograniczenie ruchomosci oraz sztywnosc.
Okresy dolegliwosci bolowych przeplatajg sie z okresami,
w ktérych bol praktycznie nie wystepuje, co nie oznacza,
ze raz powstale zmiany w ukladzie kostnym i migsniowym
ulegaja cofnigciu. Wielu chorych unika ruchu oraz ¢wiczen
ze wzgledu na problem bolowy, nie zdajac sobie sprawy,
ze przy dluzszym bezruchu migénie majg tendencje do
wiotczenia i zaniku, a proces zwyrodnieniowy postepuje
wskutek zaburzen trofiki zwigzanych z hipokinezjg. Tak
jak wspomniano wczesniej, podstawowym problemem
klinicznym, z ktérym pacjenci nie moga sobie poradzi¢

jest bol, ktory jest pierwszym sygnatem ostrzegawczym dla
organizmu. W pierwszej kolejnosci pacjenci siegaja po fatwo
dostepne $rodki przeciwbdlowe. W pézniejszym okresie,
gdy leki przeciwbdlowe przestaja dzialaé, zaczynaja szukac
pomocy gdzie indziej, trafiajac na rehabilitacje. Wlasciwie
dobrane zabiegi fizykoterapeutyczne moga skutecznie
zmniejszy¢ dolegliwosci bolowe wynikajace z zaawanso-
wanej choroby zwyrodnieniowej i przygotowa¢ zmienione
chorobowo tkanki do ¢wiczen. Wielu producentéw urzadzen
do fizykoterapii nieustajaco podejmuje proby szukania
prekursorskich metod zwalczania bélu, z pozytywnymi
skutkami. Wszystkie zabiegi wymienione w pracy moga
by¢ stosowane jako metoda alternatywna do leczenia far-
makologicznego niesteroidowymilekami przeciwzapalnymi
w bolu doraznym, jak i przewleklym. Leczenie pacjentéw
z OA powinno by¢ dostosowane indywidualniedo ptrzeb
pacjenta, wykorzystujac w pierwszej kolejnosci metody nie-
farmakologiczne. Nie nalezy o tym zapominac, ze réwniez
waznym elementem leczenia jest edukacja terapeutyczna
pacjenta. Moze to zaowocowac wczesniejszym zglaszaniem
sie do specjalisty — rehabilitanta, co spowoduje mniejsze na-
rastanie zmian zwyrodnieniowych i op6zni lub nie dopusci
do powstania trwalej niepelnosprawnosci.
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Miedzy prawem a medycynq sqdowq zachodzi stosunek taki, jak miedzy dwoma bracmi, réznymi co do wieku, z ktdrych starszy i dojrzalszy obchodzi sie z mtodym zrazu z jako
dziecieciem, pézniej zas, gdy dziecie dorasta i dojrzewa, starszy przyzwyczaja sie powoli uwazac je za powiernika i doradce, ktdry w miare moznosci nigdy nie odmawia rady swej
szczerej i przyjacielskiej

Leon Blumenstok-Halban

STRESZCZENIE

Opiniowanie medyczno-sadowe stanowi ztozony proces badawczy, analityczno-myslowy oraz decyzyjny i twérczy. Lekarz biegty — specjalista medycyny sadowej — we wspdtpracy
z konsultantami, specjalistami z réznych dziedzin medycyny, na podstawie przeprowadzonej analizy materiatu dowodowego, jaki zostat zgromadzony w toku postepowania
(czynnosci procesowych) i zawarty w aktach sprawy musi sporzadzic obiektywna i merytoryczna opinie. Opinia biegtego stanowi bardzo wazny, niezastapiony dowdd w kazdej
sprawie. Organ procesowy zasiega opinii biegtego albo biegtych, jezeli stwierdzenie okolicznosci majacych istotne znaczenie dla rozstrzygniecia sprawy wymaga wiadomosci
specjalnych —art. 193 K.p.k. W obszarze dziatalnoéci opiniodawczej biegli napotykaja na liczne utrudnienia, mogace mie¢ wptyw na jakosc, stopien kategorycznosci sporzadzanych
opinii, terminowos¢ realizacji zlecen, wzrastajace oczekiwania organu procesowego czy stron. Bardzo trudno jest pozyskac specjalistow z zakresu dyscyplin klinicznych, ktérzy
oprécz wiedzy i doswiadczenia zawodowego powinni takze cechowac sie znajomoscia podstawowych zagadnier prawno-karnych, roli i obowiazkéw biegtego. W artykule
omawiamy problemy opiniodawcze, role i pozycje biegtego w konfrontadji z oczekiwaniami organéw Scigania i wymiaru sprawiedliwosci ze szczegélnym uwzglednieniem
spraw dotyczacych obszaru btedu medycznego i oceny postepowania lekarskiego. Wskazujemy na ztozonos¢ problematyki zwiazanej z opiniowaniem medyczno-sadowym,
zwiaszcza w ujeciu instytucjonalnym.

SEOWA KLUCZOWE: opiniowanie medyczno-sadowe, btad medyczny, medycyna, prawo

ABSTRACT

(reating medico-legal opinion is a sophisticated investigative, analytical, decision-making and creative process. Forensic medicine specialist in cooperation with clinical medicine
consultants, on the basis of evidence analysis, which was gathered during procedures and contained in the acts has to create an objective and essential opinion. This opinion is
a vital, very important and irreplaceable proof in every case. Judicial body consults with forensic medicine specialist or specialists if there are circumstances for settlement of
which there is a need of classified informations — art. 193 of Penalty Code. Forensic medicine specialists face many difficulties which may have effect on quality, positiveness of
opinion, compliance with the deadline, increasing expectancy of judicial body or sides. It is very difficult to find clinical specialists which except their clinical knowledge have
basic knowledge about law, the role and duties of an court expert. In this article we discuss creating-opinion problems, role and position of court expert in confrontation with
expectations of judicial body and the Justice with particular emphasis on medical mistakes and assessment of medical proceedings. We show the complexity of creating of
medical opinions, especially these institutional.

KEY WORDS: medico-legal opinions, medical mistake, medicine, law

Wiad Lek 2017, 70, 3, cz. Il, 649-654

WSTEP stopient skomplikowania i ztozono$¢ - co stanowi niewat-
Od kilku lat nastepuje wzrost liczby spraw wszczynanych  pliwa trudnos¢ dla prowadzacych sledztwo. Wymagaja one
przez organy $cigania w sprawach z podejrzenia bledu  nierzadko wielowatkowego dochodzenia, analizy skompli-
medycznego. Sprawy te charakteryzuje zazwyczaj znaczny ~ kowanego dla prawnika materialu faktograficznego (sze-
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regu dokumentéw medycznych, dowodéw osobowych).
Doniosty charakter spraw, tj. podejrzenie zaistnienia bledu
medycznego w kontekscie naruszenia obowigzkéw lekarza
gwaranta najwyzszego dobra, jakim jest zdrowie i zycie
czlowieka, oczekiwania mediéw i opinii spotecznej powo-
duja, zZe obecnie sprawy te prowadzone sg przez wydzielone
w strukturze prokuratury wydziaty ds. bledéw medycz-
nych. Istotnym dowodem do podjecia merytorycznych
rozstrzygnie¢ procesowych jest dowdd z opinii biegtego/
biegtych. Wspomniane wyzej okolicznosci oraz wprowa-
dzone zmiany w kodeksie karnym dotyczace zaostrzenia
kar za wydanie falszywej opinii (takze nieumyslne) [art
233 paragraf 4 i 4a K. k], pomijajac obowiazujace niskie
stawki wynagrodzenia dla bieglych, skutkuja coraz wiek-
szymi trudnosciami w uzyskaniu opinii sporzadzonej przez
biegtych o najwyzszych kwalifikacjach. W niniejszej pracy,
ktéra ma charakter pogladowy, pragniemy przedstawic
istote problemu opiniodawczego, trudnosci, na jakie na-
potykaja nie tylko biegli, ale takze organy procesowe, ktéore
dopuszczaja dowod z opinii bieglego i nastepnie podejmuja
okreslone dziatania procesowe na podstawie pozyskanego
dowodu. W sposéb szczegélny chcemy podkresli¢ role
iznaczenie udzialu w opiniowaniu zespotowym specjalisty
z zakresu medycyny sadowej

O MEDYCYNIE SADOWE)J,

CZYLI MIEDZY MEDYCYNA i

A WYMIAREM SPRAWIEDLIWOSCI

Medycyna sagdowa jest samodzielng dyscypling w obszarze
nauk medycznych, ktéra przystosowuje wiedze lekarska
(szerzej — biologiczng) do potrzeb wymiaru sprawiedli-
wosci. Stad nazywana tez jest dyscypling pomostowa,
taczacy nauki medyczne i sadowe [14]. Obejmuje inter-
dyscyplinarng wiedz¢ medyczng z elementami znajo-
mosci prawa, sztuki i zasad opiniowania [13] czy nawet
umiejetnosci erystyki. Medycyna sagdowa, jako nauka
stosowana, uzyteczna dla organéw $cigania i wymiaru
sprawiedliwosci, opiera si¢ na wiedzy pochodzacej z aktu-
alnych i wiarygodnych badan naukowych i, podobnie jak
inne dziedziny medycyny, na publikacjach, doniesieniach
iartykutach w renomowanych czasopismach. W praktycz-
nym stosowaniu medycyny sadowej, zwlaszcza w obszarze
opiniowania medyczno-sadowego, nalezy uwzglednic stan
aktualnej wiedzy medycznej, rzeczywista wiedze o pa-
cjencie, ktérg dysponowat dany lekarz, jak rowniez realne
mozliwosci diagnostyczne czy wdrozenia adekwatnych
i optymalnych dzialan terapeutycznych. Pomocne przy
ustaleniu wymagalnych dziatan lekarza i szerzej personelu
medycznego w odniesieniu do konkretnego przypadku
klinicznego s3 obowiazujace standardy, ale takze, coraz
czesciej, funkcjonujgce w medycynie klinicznej algorytmy,
rekomendacje, zalecenia czy tez wytyczne towarzystw
naukowych lub grup eksperckich. Pamieta¢ jednak nale-
zy, ze Sciste i bezkrytyczne odnoszenie si¢ w opiniach do
rekomendacji i zalecenn moze by¢ w pewnych sytuacjach
nieuprawnionym uproszczeniem pozbawiajacym lekarza/
lekarzy prawa do modyfikacji i indywidualizacji procedur
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leczniczych warunkowanych np. ograniczonym dostepem
do diagnostyki czy form terapii, uwarunkowaniami orga-
nizacyjnymi i mozliwo$ciami danej placéwki czy o$rodka.
Wrecz niebezpiecznym kierunkiem, ktéry moze nega-
tywnie wplynac na jako$¢ opiniowania w aspekcie oceny
normatywu postepowania lekarskiego w okreslonej sytuacji
klinicznej (a zatem réwniez z uwzglednieniem realnych
mozliwosci diagnostyczno-lecznicznych osrodka, jak tez
zdolnosci decyzyjnych personelu) moze by¢ dazenie do
standaryzacji procedur i uprzedmiotowienia wszelkich
dziatan (zachowan) lekarzy, w tym w relacji bezposred-
niej lekarz - pacjent. Unormowania prawne [7-10, 12],
obligujace lekarzy i personel medyczny do okreslonych
i wymaganych prawem dziatan, stanowig jedynie pozorne
ulatwienie w ocenie konkretnego opiniowanego przypad-
ku. Przy prawno-medycznej ocenie poprawnosci dziatan
medycznych majg réwniez znaczenie takie czynniki, jak:
doswiadczenie kliniczne i wiedza praktyczna, umiejetnosé
krytycznej oceny biezacej sytuacji klinicznej, zachowanie
nalezytej ostrozno$ci i starannosci. Cz¢sto podstawg wno-
szonych zarzutéw, a nawet zawiadomien o podejrzeniu
popelnienia przestepstwa sa niewtasciwe relacje w zakresie
komunikacji interpersonalnej, uwarunkowania dotyczace
dziatania zespolowego, a takze indywidualne predyspozy-
cje i wlasciwosci osobowe w nawigzaniu poprawnych relacji
z pacjentem, jego rodzing i bliskimi. Sytuacje te stanowig
naruszenie zasad Kodeksu Etyki Lekarskiej i winny by¢
rozpatrywane w obszarze odpowiedzialno$ci zawodowe;j.
Jesli jednak towarzysza im np. nieoczekiwany zgon pacjen-
ta, powiktania czy komplikacje w przebiegu leczenia lub
chocby niezadowolenie z efektu terapii, to moga one by¢
i czgsto sg przestanka formutowania zarzutéw karnych.
Odrebnym problemem przy ocenie prawidlowosci po-
stepowania lekarskiego, ktérego nie nalezy pomija¢, sa
uwarunkowania zewnetrzne i wewnetrzne rozumiane jako
realia funkcjonowania ochrony zdrowia, mozliwe uchy-
bienia organizacyjne, niedofinansowanie, zla struktura
zatrudnienia. Z analizy akt opiniowanych spraw wynika, ze
brak niezbednej dla poprawnej realizacji procesu diagno-
styczno-decyzyjnego ilosci czasu, biurokratyzacja medycyny
oraz skupienie sie na realizacji procedur medycznych, a tak-
ze wydluzajacy si¢ czas oczekiwania na wizyte i zwigzane
z tym niezadowolenie pacjentéw, co wplywa negatywnie
na prawidlowe relacje lekarz — pacjent, stanowia powazne
zagrozenie prawidlowego funkcjonowania ochrony zdro-
wia, narazajac jednocze$nie personel medyczny na zarzuty
i roszczenia ze strony pacjentéw i ich rodzin. Postepujaca
technicyzacja medycyny, powszechnie obserwowane de-
humanizacja i uprzedmiotowienie pacjenta, podobnie jak
burzliwie rozwijajaca si¢ telemedycyna dopelniajg obszaru
niebezpieczenstwa i zagrozenia dla lekarzy.

OPINIA MEDYCZNO-SADOWA W SPRAWIE

Z PODEJRZENIA BLEDU MEDYCZNEGO
Podkresli¢ nalezy, ze opiniowanie medyczno-sadowe
ze szczegolnym uwzglednieniem sytuacji klinicznych,
w ktérych podejrzewa sie dzialania/zachowania niezgodne
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z obowigzujacg wiedzg medyczng i mogace nosi¢ znamiona

dzialania przestepczego musi zawiera¢ ocene danej sytuacji

z pozycji ex ante, a nie ex post [3, 16, 24]. Oznacza to, ze

do mozliwie obiektywnej oceny konieczne sa:

1. Informacje/wiedza o danym pacjencie, ktérymi personel
medyczny dysponowat wzglednie byl w stanie posias¢,
np. w wyniku odpowiednio szczegétowego, dokladnie
zebranego wywiadu (badanie podmiotowe, dane anam-
nestyczne), zapoznania si¢ z dokumentacja medyczna
z wczedniejszego leczenia, informacje uzyskane od
rodziny, §wiadkéw zdarzenia, 0s6b postronnych.

2. Zakres przeprowadzonego badania lekarskiego kli-
nicznego - fizykalnego, uzupetnionego badaniami
dodatkowymi i konsultacjami specjalistycznymi.

3. Podjete dzialania w obszarze diagnostyki réznicowej
zmierzajace do ustalenia wlasciwego rozpoznania czy
cho¢by ukierunkowanego podejrzenia i w konsekwencji
wyboru optymalnego postepowania terapeutycznego
i decyzyjnego.

4. Uwzglednienie realnych mozliwosci diagnostyczno-
-terapeutycznych, jakimi dysponowal personel me-
dyczny/lekarze, ich wiedzy, kompetencji zawodowych
i doswiadczenia klinicznego, mozliwosci decyzyjnych
(uwzglednienie organizacji pracy i funkcjonowania da-
nej jednostki czy tez uwarunkowania zwyczajowe — nie-
formalne), ztozonosci danego przypadku klinicznego,
mozliwych trudnosci czy watpliwosci diagnostycznych
zwigzanych np. z nietypowoscig obrazu klinicznego czy
charakterem prezentowanych objawéw chorobowych
i dolegliwosci podmiotowych.

Uwzgledniajac powyzsze, nalezy podkresli¢, ze opinio-

wanie sagdowo-lekarskie w obszarze ,,podejrzenia bledu

medycznego” (tzw. bledu w sztuce lekarskiej) zasadniczo
musi si¢ opiera¢ na dowodach materialnych, jakimi s do-
kumentacja medyczna (wewnetrzna i zewnetrzna, zar6wno
zbiorcza, jak i indywidualna) i zawarte w niej wszelkie
informacje o pacjencie [1, 2, 4]. Zeznania $wiadkow, w tym
pacjenta, czlonkdw jego rodziny, personelu medycznego,

w tym obwinianych lekarzy, stanowia wazne zZrédto dowo-

dowe (dowody osobowe). Czesto jednak relacje swiadkow

réznig sie, przedstawiane sg znaczaco odmienne wersje

i sekwencje zdarzen. Nie jest rolg i zadaniem biegltych

ocena wiarygodnosci tych dowodéw, albowiem pozostaje

to w wylacznej kompetencji organu procesowego. Nalezy
zwroci¢ uwage, iz pojawiajace sie rozbiezno$ci w zezna-
niach $wiadkéw oraz w konfrontacji z dokumentacja
medyczng moga mie¢ bardzo wazne znaczenie w usta-
leniu stanu faktycznego, a przez to w ocenie zachowan
personelu medycznego. W takiej sytuacji moze jawic sie
konieczne przedstawienie we wnioskach opinii wnioskow
zawierajacych alternatywne oceny, przyjmujac za wiary-
godne okreslone wersje i przebieg zdarzen. Jesli w trakcie
analizy i prac badawczych (zaznajomienie si¢ z materiatem
dowodowym zgromadzonym w aktach sprawy) zdaniem
bieglego zostang ujawnione niescistosci w dokumentacji
medycznej, $lady jej przerabiania czy falszowania, to nalezy
je opisac i jako majace istotne znaczenie procesowe poddac
krytycznej analizie, pozostawiajac organowi procesowemu

podjecie dalszych dzialan sprawdzajacych.

Z pozycji ex post dokonuje si¢ natomiast oceny skutku
dziatania nieprawidtowego, zaniechania w obszarze decy-
zyjnym wobec pacjenta. Pelna wiedza o przebiegu choroby,
sekwencji zdarzen, ostatecznym rozpoznaniu, a w przypad-
kach zakonczonych zgonem pacjenta ustalenia powzigte
w trakcie badania autopsyjnego (nierzadko uzupelnionego
badaniami dodatkowymi histopatologicznymi wycinkow
tkankowych narzadéw wewnetrznych czy toksykologicz-
nymi) daja podstawe do wypowiedzenia si¢ w kwestii
skutku i zwigzku przyczynowego miedzy dziataniem lub
zaniechaniem personelu medycznego a $miercig pacjenta,
wystapieniem uszczerbku na zdrowiu/naruszenia czynno-
$ci narzadu ciala lub narazenia chorego na bezposrednie
niebezpieczenstwo utraty zycia albo ciezkiego uszczerbku
na zdrowiu - w rozumieniu art. 155, 156, 157 czy 160
Kodeksu karnego [17-19, 23].

TRUDNOSCI W PROCESIE OPINIOWANIA
Opinia bieglego/bieglych z zakresu medycyny musi by¢
zrozumiata dla jej adresata — prawnika, tj. osoby nieposia-
dajacej wiedzy fachowej z obszaru medycyny. To skutkuje
potrzebg umiejetnego formulowania przez biegtych lekarzy
stanowisk zawartych we wnioskach koncowych opinii,
postugiwania sie jezykiem prostym, zrozumiatym, bez uzy-
wania zwrotow czy sformulowac specjalistycznych [29, 30].
Opinia bieglego/zespotu bieglych (lub instytucji nauko-
wo-badawczych) wyraza ich wspolne zgodne stanowisko.
Aby sprosta¢ wymogom kodeksowym, musi by¢ spdjna,
rzetelna, pelna, wolna od wewnetrznych sprzecznosci
oraz logiczna, za§ wnioski powinny by¢ w sposéb nalezyty
uzasadnione i wynika¢ z przyjetej metodyki badawczej oraz
znajdowac odzwierciedlenie w zgromadzonym materiale
faktograficznym. Poglady orzecznictwa i prawo medycz-
ne w Polsce jest niejednorodne, a opiniowane przypadki
bardzo czesto sg zlozone, co nieraz bardzo utrudnia wy-
danie jednoznacznej i satysfakcjonujacej, a jednoczesnie
zrozumialej dla zleceniodawcy, opinii [25].

Ciagle istotnym utrudnieniem s3 uchybienia w zakresie
prowadzenia dokumentacji medycznej. Analiza opinio-
wanych spraw wskazuje, ze bardzo cenne informacje,
warto$ciowe dla oceny stanu klinicznego chorego i po-
dejmowanych dziatan diagnostyczno-terapeutycznych za-
mieszczone s3 w kartach opieki pielegniarskiej i raportach
pielegniarskich. Natomiast ograniczong wartos¢ w zakresie
informacyjnym maja zapisy lekarskie (tzw. dekursusy).
W szczegolnosci dotyczy to oddziatéw zabiegowych, gdzie
zapisy dokonywane przez lekarzy prowadzacych i/lub dy-
zurnych cechuje wybitna ogélnikowos¢, skrotowosé, lako-
niczno$¢, a nierzadko sporzadzane sg niechronologicznie
lub nawet po zakonczonym leczeniu (zawsze w takim przy-
padku organ procesowy moze wezwac lekarza/personel
medyczny celem zlozenia uzupelniajacych zeznan). Z tych
wzgledéw maja one bardzo ograniczong warto$¢ dowodo-
w3, a w sytuacji formulowanych podejrzen czy zarzutow
wobec personelu leczacego nie moga stanowi¢ znaczacego
argumentu w obronie stusznosci podejmowanych dziatan
i adekwatnosci zachowan personelu lekarskiego.

651



Czestaw Chowaniec i wsp.

Nalezy réwniez zwrdci¢ uwage na szerszy wymiar zna-
czenia dokumentacji medycznej jako bezspornie najwaz-
niejszego dowodu w tego typu sprawach - o czym bardzo
czesto nie pamietajg lub czego nie maja §wiadomosci
lekarze klinicysci. Wszelkie rozbiezno$ci w dokumentacji
wewnetrznej, niezaleznie od tego Ze stanowig utrudnienie
dla opiniujacego zespotu biegtych, réwnoczesnie oddzialy-
waja niekorzystnie na wizerunek personelu medycznego,
jakosci pracy czy organizacji oddziatu [11].

OCENA MATERIALU DOWODOWEGO:
ODMIENNE WERSJE ZDARZEN,
ALTERNATYWNE STANOWISKA BIEGLYCH
Dos$wiadczenie medyczno-sagdowe ukazuje, ze dowody
osobowe (tzw. osobowe zrodta dowodowe) w postaci ze-
znan $wiadkow (np. czlonkéw rodziny, samego pacjenta,
obwinianego lekarza/lekarzy czy pozostalego personelu
medycznego) bardzo czgsto réznig si¢ miedzy sobg. Ob-
serwowane rozbieznosci dotycza bardzo istotnych dla przy-
jecia we wnioskach opinii ostatecznego stanowiska i kon-
cowej oceny, takich kwestii jak np. ilo§¢ czasu poswiecona
pacjentowi, zakres i doktadnos¢/uszczegétowienie badania
przedmiotowego, rodzaj zglaszanych dolegliwosci, ocena
prezentowanego przez pacjenta w danym czasie stanu kli-
nicznego z mozliwos$cig przewidzenia jego zdynamizowa-
nia iznaczacego pogorszenia, kwestie dotyczace propozycji
hospitalizacji, jak i ewentualne preferencje samego chorego
dotyczace wyboru metody, sposobu czy miejsca realizacji
procedur leczniczych. Ocena wiarygodnosci przedstawio-
nego w aktach sprawy materialu dowodowego osobowego
nie mie$ci si¢ w kompetencjach biegtych i dalece wykracza
nie tylko poza ich mozliwosci, ale i przyjeta role procesowa.
Niemniej jednak zlecajacy wydanie opinii organ proceso-
wy coraz cze$ciej zwraca si¢ do bieglego, by w przyjetym
w opinii stanowisku uwzglednit te dowody i przedstawit
alternatywne stanowiska w zakresie oceny poprawnosci
dzialan medycznych w zaleznosci od okreslonej wersji
przebiegu zdarzen.

PRAWO A MEDYCYNA;

O ROLI 1 ZNACZENIU BIEGLEGO | JEGO OPINII
Prawo, w odréznieniu od medycyny jako nauki przyrodni-
czej, opiera si¢ na zasadach prawa rzymskiego, elementach
logiki, obowiazujacych aktach normatywnych, pogladach
doktryny, orzecznictwie Sadu Najwyzszego. Przykltadem
istnienia wyraznych granic dyscyplin (medycyny i prawa)
moze by¢ prawo dowodowe, obejmujace 0got przepisow,
ktore okreslaja rodzaje srodkéw dowodowych, warunki
stawiane wobec czynnosci dowodowych, wykrywanie
i zabezpieczanie dowodéw oraz zasady ich oceny. Para-
doksalnie ten dzial prawa jest w chwili obecnej obszarem
wspdlnych zainteresowan przedstawicieli prawa karnego
procesowego oraz nauk sadowych, w tym medycyny sg-
dowej. Rozdzielnoé¢ dziedzin prawnych i medycznych nie
jest juz aktualnie obowigzujacym paradygmatem. Co do
zasady - obowigzuje swobodna ocena materialu dowodo-
wego, gdzie nie ma prymatu jednego dowodu nad innym,
abiezaca ocena zgromadzonego materialu faktograficzne-
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go i dowodoéw w sprawie jest wylaczng prerogatywa sadu
orzekajacego. Organ procesowy oczekuje od biegtego/
zespotu biegtych, aby sporzadzona przez nich opinia byta
kategoryczna co do formutowanych wnioskéw konco-
wych i zawartych w niej ocen [26]. Tres$¢ opinii bieglego,
ze szczegblnym podkresleniem spraw dotyczacych oceny
postepowania lekarskiego, bardzo czesto jest podstawa
podejmowanych merytorycznych decyzji procesowych,
takich jak: postanowienie o umorzeniu post¢powania,
przedstawienie zarzutéw, sporzadzenie aktu oskarzenia
czy nawet uzasadnienia wyroku [29, 30], gdzie w uzasad-
nieniach znajdujemy niezmienione w tresci i brzmieniu,
przekopiowane obszerne fragmenty opinii biegtych, ktére
sad ,uznaje” jako wlasne stanowisko. Taki stan powodu-
je, iz rola procesowa bieglego oraz znaczenie jego opinii
w sprawach medycznych ma szczegdlne znaczenie albo-
wiem jest de facto podstawa ostatecznych rozstrzygniec
procesowych [27, 28]. Powinno to skutkowac wlasciwym
doborem bieglych, ktorzy niezaleznie od posiadanych
kompetencji zawodowych, byliby swiadomi odpowiedzial-
nosci spoczywajacych na nich zadan, obowiazkéw i roli
procesowej, wynikajacych z regulacji ogélnych, zawartych
w Kodeksie Postepowania Karnego, jak i szczegétowych,
okreslonych w konkretnym postanowieniu o powolaniu
biegtych (dopuszczeniu dowodu z opinii bieglych) [22].

Aby opinia biegltego miala walor niekwestionowanego
dowodu w sprawie, konieczne jest zachowanie wlasciwych
relacji pomiedzy organem procesowym a bieglym, niezaleznie
od tego czy chodzi o bieglego indywidualnego, powotanego
ad hoc czy bieglego instytucjonalnego. Odpowiednie zaan-
gazowanie oraz wspoldzialanie procesowe bieglego i organu,
wlasciwy stopien aspiracji prawnika i umiejetno$¢ biegtego
w zakresie formulowania wnioskéw koncowych z ich uza-
sadnieniem, podobnie jak umiejetnos¢ formutowania pytan,
a takze znajomos¢ ograniczen wiedzy i roli biegtego powinny
zapewnia¢ poprawnos¢ opiniowania. Trudng do rozstrzygnie-
cia jest kwestia czy biegly opiniujacy w tak trudnej materii jak
medycyna, nauki kliniczne, powinien by¢ wylacznie eksper-
tem udzielajacym odpowiedzi na mniej lub bardziej umiejet-
nie zadane przez prawnika pytania, czy tez nie powinien by¢
swoistym pomocnikiem organu procesowego stuzacym nie
tylko wiedzg merytoryczng, ale takze realizujacym zadania
konsultacyjne [5]. Za zasadnoscig wyboru roli rozszerzajacej
uprawnienia biegltego moze przemawiac coraz czesciej poja-
wiajacy si¢ w tresci postanowien punkt: inne uwagi bieglych,
ewentualne spostrzezenia, jakie pojawiq si¢ w toku analizy
materiatu dowodowego, a ktore zdaniem bieglego mogg mie¢
istotne znaczenie dla rozstrzygniecia sprawy, podobnie jak re-
alizowane telefonicznie jeszcze przed wydaniem postanowie-
nia na pismie ustalenia odnosnie do zakresu wydania opinii,
tresci i stopnia uszczegélowienia pytan, zakresu materiatu
dowodowego koniecznego do udostepnienia biegtemu czy
pozostawienie bieglemu decyzji o zakresie i rodzaju badan
(czynnosci badawczych, wyboru metodyki) niezbednych do
sporzadzenia opinii [33].

Pamietac nalezy, ze biegly realizuje cel prawnika, ktéry
jest zawarty w tresci postanowienia i zawiera sie¢ w pyta-
niach sformulowanych przez organ zlecajacy [3, 34]. Opi-
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nia medyczno-sagdowa nabiera pelnej wartosci dowodowej
dopiero po jej zrozumieniu i akceptacji przez sedziego.
Bieglty, w tym biegly lekarz, przystepujac do realizacji
postanowienia o dopuszczeniu dowodu z opinii lub powo-
taniu bieglego, zobowiazuje si¢ do wykonywania swoich
obowigzkéw sumiennie i bezstronnie [6]. Sumiennos¢
dotyczy nalezytego wykorzystania umiejetnosci i wie-
dzy biegtego, a takze jego kwalifikacji i doswiadczenia
zawodowego. Opiniowanie winno cechowac si¢ réwniez
nalezyta starannoscig za$ bezstronno$¢ powinna miec
walor absolutnie niekwestionowany. Dowod z opinii
medyczno-sagdowej w sprawach dotyczacych przestepstw
przeciwko zyciu i zdrowiu, zwlaszcza z podejrzenia btedu
medycznego, ma charakter szczegélny. Jest to zwigzane
z obiektywnie wystepujacymi trudnosciami w ocenie war-
tosci merytorycznej opinii, jej wiarygodno$ci i rzetelnosci,
na ktére napotyka organ procesowy. Sad ocenia wartos$¢
opinii od strony kryteriéw formalnych, czy nie zawiera we-
wnetrznej sprzecznosci, czy jest spojna, pelna, przejrzysta
i zrozumiala dla oséb nieposiadajacych wiadomosci spe-
cjalnych, czy wnioski koncowe sg jednoznaczne. Wnioski
bieglych wyrazone w opinii, co do zasady, powinny by¢
jednoznaczne i stanowcze, kategoryczne i przekonujace
dla sqdu. Opinia powinna zawiera¢ uzasadnienie osta-
tecznych wnioskow, sformulowane w sposéb przystepny
i zrozumialy dla 0s6b nieposiadajacych wiadomosci spe-
cjalnych (wyrok SA w Lodzi z dnia 30 pazdziernika 2013
roku w sprawie I ACa 577/13, wyrok SA w Lodzi z dnia 3
kwietnia 2013 roku w sprawie I ACa 148/13). Wnioski sg
zasadniczym elementem opinii biegtego. Biegly w opinii
powinien wskaza¢ tok rozumowania przy dochodzeniu
do przedmiotowych wnioskéw, zgodnie z zasadami logiki,
doswiadczenia zyciowego i aktualnie obowiazujacej wiedzy
medycznej, w tym przyjetego normatywu postepowania.
Zgodnie z orzecznictwem, ocena dowodu z opinii bieglego
sadowego wymaga ustosunkowania si¢ do mocy przeko-
nywajacej rozumowania bieglego ilogicznej poprawnosci
wyciagnietych przez niego wnioskow (tak: wyrok SA w Lo-
dzi z dnia 3 kwietnia 2013 roku w sprawie I ACa 148/13).
Stanowisko bieglych zawarte we wnioskach konicowych
opinii musi by¢ konsekwencja dokonanej rzetelng analizy
materialu faktograficznego, w tym przebiegu leczenia
i dokumentacji medycznej. Opinia musi by¢ nalezycie
uzasadniona, udziela¢ odpowiedzi na postawione pytania
iwyczerpujaco wyjasniac kwestie majace istotne znaczenie
dla merytorycznego rozstrzygniecia sprawy [31]. Biegli
uzasadniajac wnioski opinii, powinien umiejetnie i szcze-
gbétowo odnies¢ sie do poszczegolnych faktow, a formutujac
swoje stanowisko umie¢ przewidywac konsekwencje pro-
cesowe (i nie tylko) sporzadzonej przez siebie opinii [32].
Organ procesowy, nie dysponujac wiadomosciami
specjalnymi ani wiedza, w jakze szczegblnym obszarze,
jakim jest wiedza medyczna, najczesciej afirmuje konklu-
zj¢ bieglego i zastepuje wlasne uzasadnienie wierng kopia
fragmentéw opinii.
Rzeczywista trudno$¢ w ocenie opinii ukazuje fragment
z uzasadnienia jednego z wyrokéw w sprawie dotyczacej
oceny postepowania polozniczego i nieumyslnego spo-

wodowania $mierci dziecka poczetego, ktore osiggnelo
zdolnos¢ do samodzielnego zycia pozalonowego: Sgd
zauwaza ze opinia zespotu bieglych nie jest jasna i spojna.
Jej wnioski w zakresie oceny |[...].

OPINIE ZESPOLOWE W SPRAWACH

BLEDU MEDYCZNEGO - IDEAL CZY

+SMUTNA KONIECZNOSC”

Sprawy z obszaru bledu medycznego sg szczegdlnie trudne
i skomplikowane. Dotyczy to zaréwno oceny klinicznej
w zakresie realizowanych czy tez koniecznych procedur
diagnostyczno-terapeutycznych i decyzyjnych, jak rowniez
w obszarze oceny medyczno-sadowej. Z tego wzgledu opty-
malnym rozwigzaniem jest, aby opinie byly sporzadzane
przez zespoly specjalistow z udzialem przedstawicieli
dyscyplin klinicznych, ale réwniez specjaliste medycyny
sadowej. Konieczny jest pewien zaséb wiedzy prawnej,
przewidywanie oczekiwan prawnikéw oraz umiejetnosé
oceny zwiazkow i zalezno$ci przyczynowo-skutkowych
[20]. Taka wiedza moga nie dysponowac lekarze klini-
cysci. Aby opinia byta w sposob nalezyty uzasadniona
i nie budzita watpliwosci interpretacyjnych, czy chocby
istnienia pozornej sprzecznosci wewnetrznej, bardzo
wazna jest kwestia uzywanego jezyka i stosowania okre-
slonej terminologii. Poniewaz pytania zadawane bieglym
moga by¢ nacechowane ogdlnikowoscig, niedostatecznie
precyzyjne i wyczerpujace albo tez nadmiernie uszcze-
goétowione, dotykajace problemoéw i kwestii nieistotnych,
zespot opiniujacy powinien potrafi¢ dokona¢ wlasciwego
uporzadkowania i analizy zebranego materialu faktogra-
ficznego i przewidzie¢, jakie okoliczno$ci bedg miaty istot-
ne znaczenie dla merytorycznego rozstrzygniecia sprawy
[21]. Umiejetnos¢ doboru sktadu zespolu opiniujacego,
biezace konsultacje wewnatrz zespolu oraz umiejetno$é
ograniczenia si¢ w zakresie wnioskéw koncowych do
wlasnej wiedzy specjalistycznej i kompetencji zawodowych
powinny by¢ decydujacymi w zapewnieniu prawidtowego
opiniowania [15].

ZAKONCZENIE

Przedstawione w pracy kwestie w obszarze opiniowania me-
dyczno-sadowego w sprawach bfedu medycznego potwierdzaja
ztozonos¢ tematyki i skomplikowany jej charakter. Zwracajac
szczegolng uwage na znaczenie dowodowe/warto$¢ procesows
opinii bieglego z zakresu medycyny, zauwazamy obiektywne
trudnosci, na ktére napotyka organ procesowy na etapie po-
wolania zespotu bieglych, a nastgpnie przy ocenie rzeczywistej
przydatnosci opinii jako dowodu w sprawie. Obserwuje sie
trudnosci w pozyskaniu kompetentnego zespotu opiniujace-
go, ktory bylby chetny w oczekiwanym i satysfakcjonujacym
organ procesowy terminie sporzadzi¢ opini¢. Wprowadzone
nowelizacje Kodeksu Karnego z zagrozeniem wysokiej kary za
»hieumyslne wydanie falszywej opinii” nie sprzyja poprawie
sytuacji na rynku opiniodawczym. Brak rozwigzan o charak-
terze systemowym, w tym oczekiwanej od wielu lat ustawy
o biegtych, w sytuacji wzrastajacej liczby spraw, ich stopnia
i skomplikowania, ale takze oczekiwan spolecznych, nie daja
podstaw do optymizmu. Istnieje realne zagrozenie dalszego
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pogorszenia jakosci opiniowania medyczno-sadowego. Upraw-
nionym wydaje si¢ twierdzenie, ze bez odpowiedniego wsparcia
Ministerstwa Sprawiedliwosci i bezposrednio zainteresowa-
nych organdéw sytuacja ta nie poprawi si¢. Uniwersyteckie
zaktady medycyny sadowej s niewydolne przede wszystkim
ze wzgledu na niedostatki kadrowe, co powoduje, ze zmuszone
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dmoéwic przyjecie spraw do opiniowania.
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DERMATOLOGICZNE | REUMATOLOGICZNE OBJAWY
W CHOROBACH NOWOTWOROWYCH

Magdalena Krajewska-Wtodarczyk', Agnieszka Owczarczyk-Saczonek?, Waldemar Placek’
'0DDZIAL REUMATOLOGII, MIEJSKI SZPITAL ZESPOLONY, OLSZTYN, POLSKA
%KLINIKA DERMATOLOGII, CHOROB PRZENOSZONYCH DROGA PCIOWA | IMMUNOLOGI! KLINICZNEJ, UNIWERSYTET WARMINSKO- MAZURSKI, OLSZTYN, POLSKA

STRESZCZENIE

(ze$¢ wystepujacych objawow w przebiegu choréb nowotworowych nie jest bezposrednio zalezna od masy guza lub odlegtych przerzutéw. Objawy te moga by¢ obrazem
zespotéw paranowotworowych i wystapic jednoczesnie z choroba nowotworowa lub pojawic sie podczas jej trwania, ale, co jest ogromnie wazne, moga by¢ zwigzane nawet z
utajonym procesem nowotworowym i wyprzedzac pierwsze oznaki nowotworu o kilka miesiecy lub lat. Obraz kliniczny zespotéw paranowotworowych obejmuje czesto objawy
zdefiniowanych jednostek chorobowych lub objawy mogace je przypominac. Zwiazek wystepowania nowotworéw oraz pewnych schorzen dermatologicznych i reumatologicznych
jest ztozony. Wiekszos¢ dermatologicznych i reumatologicznych objawdw towarzyszacych nowotworom, zdecydowanie czesciej wystepuje jako choroby pierwotne, dlatego
wazna jest onkologiczna czujnos¢ lekarzy obu tych specjalizacji, zwtaszcza w przypadkach niepoddajacych sie rutynowemu leczeniu.

SEOWA KLUCZOWE: zespoty paranowotworowe, choroby dermatologiczne, choroby reumatologiczne

ABSTRACT

Some of the symptoms that occur in neoplasmas are not directly related to tumor mass or metastasis. These may be an expression of paraneopastic syndromes and occur
simultaneously or during neoplastic disease, but it is extremely important that they can precede the first symptoms of malignancy by several months or years. The clinical
picture of paraneopastic syndromes often includes symptoms of defined disease or symptoms which resemble them. The association of neoplasmas and certain dermatological
or theumatic diseases is complex. Most of them are more likely to occur as primary diseases, therefore it is important for dermatologist and rheumatologist have an oncological

awareness, especially in cases which are not routinely treated.

KEY WORDS: paraneopastic syndrome, dermatological diseases, heumatological diseases

WSTEP

Objawy zespoléw paranowotworowych nie zaleza od
fizycznej obecnosci guza lub przerzutéw, zastosowane-
go leczenia czy wyniszczenia nowotworowego, ale od
specyficznej ogdlnoustrojowej odpowiedzi na obecnos¢
komoérek nowotworowych. Patogeneza rozwoju zespolow
paranowotworowych jest zlozona i obejmuje mechani-
zmy zwigzane z produkcja i wydzielaniem hormondw,
czynnikow wzrostowych i cytokin prozapalnych przez
komorki nowotworowe lub komorki prawidlowe w re-
akcji na komérki nowotworowe oraz autoimmunizacje
iimmunologiczne krzyzowe reakcje dotyczace antygenow
komorek nowotworowych i komorek prawidtowych [1].
Mechanizmy te uczestniczg w rozwoju objawow skdrnych,
stawowych, mie$niowych oraz zespoléw przebiegajacych
z zapaleniami naczyn i objawami ukladowych choréb
tkanki facznej (Tab. I). W wielu przypadkach parano-
wotworowe manifestacje dermatologiczne i reumatolo-
giczne, podobnie do objawoéw choréb idiopatycznych,
wystepuja wspolnie. Czesto odréznienie klinicznych
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objawoéw zespoléw zwigzanych z nowotworami i wyste-
pujacych bez zwigzku z chorobami rozrostowymi jest
bardzo trudne lub niemozliwe.

ZESPOLY PARANOWOTWOROWE
Z DOMINUJACYMI OBJAWAMI
DERMATOLOGICZNYMI

ZESPOt PARANOWOTWOROWEGO

ZAPALENIA TKANKI PODSKORNEJ
Paranowotworowe zapalenie tkanki podskornej charakte-
ryzuje si¢ obecnoscig twardych, bolesnych, czerwonobra-
zowych guzkow podskérnych wystepujacych najczesciej
na udach, podudziach i posladkach (Ryc. 1). W trakcie
choroby dochodzi¢ moze do powstawania przetok i ewaku-
acji ze zmian jalowej tresci zawierajacej kuliste fragmenty
tkanki ttuszczowej, a w konsekwencji do tworzenia sie
owrzodzen i blizn. Proces zapalny, poza zajeciem tkanki
tluszczowej, rozciaga sie czasem na glebiej polozona po-
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Tabela I. Paraneoplastyczne dermatologiczne i reumatologiczne zespoty.

Skérna manifestacja

- zapalenie tkanki podskérnej z zapaleniem powiezi lub zapaleniem stawdw (fasciitis-panniculitis syndrome/ panniculitis-arthritis syndrome)
- zespot zapalenia rozciegna dtoniowego i zapalenia stawow (palmar fasciitis-polyarthritis syndrome)

- zespo6t Sweet’a

- erythromelalgia

- rumien guzowaty (erythema nodosum)

- pecherzyca paraneoplastyczna (paraneoplastic pemphigus)

Stawowa manifestacja
- osteoartropatia przerostowa (hypertrophic osteoarthropathy)
- nowotworowe zapalenie stawdw (carcinomatous polyarthritis)

- nawracajace seronegatywne zapalenie stawow z obrzekiem ciastowatym (remitting seronegative symmetrical synovitis with pitting

edema (RS3PE)
- wtérna dna moczanowa
- zapalenie stawow w przebiegu amyloidozy (amyloid arthritis)

Naczyniowa manifestacja
- paraneoplastyczne zapalenia naczyn
- zespdt Raynaud'’s z martwica palcow

Paraneoplastyczne choroby tkanki tacznej

- zespot toczniopodobny (lupus-like syndrome)

- polimyalgia (polymialgia rheumatica)

- nawracajace zapalenia chrzastki (reccurent polychondritis)

Muscular manifestations
- zapalenie skérno-migsniowe and polymyositis
- zespét Lambert- Eaton’a

Niesklasyfikowane zespoty

- zespoét odruchowej dystrofii wspotczulnej (reflex sympathetic dystrophy)
- wieloogniskowa reticulohistiocytoza (multicentric reticulohistiocytosis)

- osteomalacja onkogenna (oncogenic osteomalacia)

wieZ i nosi woéwczas nazwe zespolu fasciitis-panniculitis
albo moze obejmowac takze stawy i otaczajace je struktury
jako zespot panniculitis-arthritis. Zapalenie tkanki pod-
skdrnej moze by¢ objawem towarzyszacym rakowi trzustki,
arozleglos¢ i nasilenie zmian zapalnych czesto powigzane
jest z zaawansowaniem choroby nowotworowe;j [2]. Jedno-
czesne wystepowanie raka lub zapalenia trzustki, zapalenia
tkanki podskérnej i zapalenia wielostawowego okre$lane
jest jako zespot PPP (panniculitis, polyarthritis, pancreatic
disease). Zmiany zapalne s3 wtérnym odczynem na mar-
twice komorek thuszczowych w okolicy stawéw i w tkance
podskérnej bedaca skutkiem dziatania zwigkszonego
stezenia krazacych enzymoéw trzustkowych. Najczestsza
lokalizacja zapalnych zmian stawowych sg stawy skokowe.
Leczenie steroidami paranowotworowego zapalenia tkanki
podskornej jest mato skuteczne. W rozpoznaniu pomocny
jest charakterystyczny obraz histopatologiczny oraz pod-
wyzszone stezenie lipazy trzustkowej [3, 4].

ZESPOL SWEETA

Zespodl Sweeta charakteryzuje sie zwykle stanami goraczko-
wymi, nagtym wystapieniem bolesnej, rumieniowej osutki,
zwykle swedzacej, z obecnoscig guzkow, zlokalizowanej na
twarzy, konczynach i gérnych partiach tulowia (Ryc. 2).
Zmianom skérnym w okolto polowie przypadkéw towa-
rzysza bdle stawow. Rozpoznanie zespolu mozna postawic¢
po spelnieniu przez chorego przynajmniej dwoch duzych
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i dwoch mniejszych kryteriéw. Gtéwnymi kryteriami sa:

1. nagle wystapienie bolesnych rumieniowych grudek lub
guzkow;

2. w badaniu histopatologicznym dominujace nacieki
neutrofilowe w skdrze bez cech leukocytoklastycznego
zapalenia naczyn.

Kryteria male obejmuja:

1. wystepowanie goraczki 238°C;

2. co najmniej dwa z czterech nieprawidlowych wynikow
laboratoryjnymi (WBC > 8x10%/1, neutrofilia > 70%, OB
> 20 mm/h, wysokie stezenie bialka C-reaktywnego);

3. obecnos¢ choroby zwigzanej z zespolem Sweeta (nowo-
twor ztosliwy, choréby o charakterze zapalnym, cigza);

4. doskonatla odpowiedz na leczenie glikokortykosteroida-
mi lub jodkiem potasu [5, 6].

U okoto 20% chorych z zespotem Sweeta wspolistnieja cho-

roby nowotworowe, najczesciej ostra bialaczka szpikowa

i zespoly mielodysplastyczne [6]. Rzadziej obserwuje si¢

takze czestsze wystepowanie guzow litych, zwlaszcza piersi,

ukladu pokarmowego i moczowo-plciowego [7]. Pacjenci

w starszym wieku z niedokrwistoscia lub matoptytkowo-

$cig, bez bolu stawdw, s bardziej narazone na wystapienie

nowotworu zwigzany z zespolem Sweeta. Zaleca sie, aby

w przypadkach o niejasnej etiologii obserwowac pacjenta

co najmniej 16 miesiecy w celu wykluczenia nowotworéw

hematologicznych [8]. Leczeniem z wyboru sg steroidy lub
jodek potasu. W przypadkach opornych stosuje si¢ cyklo-
sporyne, kolchicyne. Paraneoplazmatyczny zespo6t Sweeta
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Ryc.1. Chora I. 63: zapalenie tkanki podskdrnej w przebiegu chfoniaka
T-komérkowego.

gorzej odpowiada na terapie i nawet leczenie choroby
podstawowej rzadko prowadzi do ustgpienia objawow [6].

ERYTROMELALGIA

Charakterystycznymi objawami erytromelalgii sg piekace béle
oraz rumien i obrzek stop, rzadziej rak i matzowin usznych.
Dolegliwosci nasilaja si¢ po wysitku fizycznym i ekspozycji na
cieplo. Za podloze rozwoju zmian uwaza si¢ zaburzenia naczy-
nioruchowe prowadzace do rozszerzenia drobnych tetniczek
i pofaczen tetniczo-zylnych. Patologiczne objawy zwigzane sg
z przerostem blony wewnetrznej tetniczek i wtorna zakrzepica
spowodowang nadaktywnoscig plytek [9]. Jako objaw zespotu
paranowotworowego erytromelalgia towarzyszy czerwienicy
prawdziwej i samoistnej nadplytkowosci, i czasem wyprzedza
rozwoj choroby mieloproliferacyjnej nawet o kilka lat [9-11].
Leczenie obejmuje stosowanie kwasu acetylosalicylowego jako
zapobieganie powiklaniom nadplytkowosci oraz klasyczne
postepowanie przeciwbolowe, a szybka poprawa po zasto-
sowaniu aspiryny jest jednym z kryterium rozpoznania [12].

RUMIEN GUZOWATY

Rumien guzowaty jest odmiang zapalenia tkanki podskor-
nej o typie septalnym. Objawia si¢ obecno$cig rumienio-
watych, bolesnych guzkoéw zlokalizowanych najczesciej na
przedniej powierzchni koniczyn dolnych oraz towarzyszaca

Ryc. 2. Chory lat 86 — zesp6t Sweeta z towarzyszaca pancytopenia w
trakcie diagnostyki.

goraczka, zlym samopoczuciem i bolami stawow [13].
Najczestszg przyczyng sg infekcje (paciorkowce, gruz-
lica, mykobakterie), sarkoidoza, leki, cigza i nieswoiste
zapalenia jelit [13—15]. Rumien guzowaty skojarzony
z chorobg nowotworowg charakteryzuje si¢ przewleklym
przebiegiem, trwajacym czgsto powyzej sze$ciu miesiecy.
Jego wspolistnienie jest ztym objawem rokowniczym [13].
Przyczyna wystapienia zmian chorobowych jest zaangazo-
wanie opéznionej reakcji nadwrazliwosci typu IV m.in. na
antygeny komorek nowotworowych. Rumien guzowaty
moze wystepowaé w przebiegu ziarnicy zlosliwej oraz
chloniakéw nieziarniczych, donoszono réwniez o wspoét-
wystepowaniu z rakiem jelita grubego, watrobowoko-
morkowym i rakowiakiem trzustki [15-17]. U pacjentow
z chorobg Hodgkina, nawroty rumienia guzowatego moga
odzwierciedla¢ nawroty choroby [17].

PECHERZYCA PARANEOPLASTYCZNA (PNP)

PNP jest rzadka choroba autoimmunologiczna, ktéra
charakteryzuje si¢ wystepowaniem bolesnych nadzerek,
owrzodzen i pecherzy na $luzéwkach jamy ustnej, narza-
dow plciowych oraz zajeciem spojowek i drég oddecho-
wych, na skdrze wystepuja czesto polimorficzne wykwity
(Ryc. 3) [18, 19]. Antygeny nowotworowe wywoluja
zaréwno humoralng, jak i komérkowa odpowiedz immu-
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Ryc. 3. Chory lat 86 — pecherzyca paraneoplastyczna, nie znaleziono
nowotworu: gtebokie, bolesne nadzerki na sluzéwkach jamy ustnej (A),
spojowkach (B) i zotedzi (C).

nologiczng, jak tez m.in. reakcje krzyzowa z elementami
naskorka i blony podstawnej (enwoplakiny, desmoplakiny,
antygeny pemfigoidu). Choroba towarzyszy chloniakom
nieziarniczym, przewleklej biataczce limfocytowej, choro-
bie Castelmana, grasiczakowi i rakowi ptuc. Rokowanie jest
zte: $miertelno$¢ wynosi 75-90%, a Srednia przezycia mniej
niz jeden rok. Odpowiedz na leczenie nawet wysokimi
dawkami lekéw immunosupresyjnych jest staba, natomiast
resekcja guzow nowotworowych powoduje remisje [18, 19].

WIELOOGNISKOWA RETIKULOHISTIOCYTOZA

Wieloogniskowa retikulohistiocytoza jest rzadka choroba,
objawiajacg si¢ symetrycznym zapaleniem stawdw obejmu-
jacym najcze$ciej stawy nadgarstkowe, srodreczno-palicz-
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Ryc. 4. Pagjentka lat 60 — zapalenie skdrno-miesniowe w przebiegu
rozsianego, niezréznicowanego raka ptaskonabtonkowego o nieznanym
punkcie wyjscia: (A) objaw heliotropu, objaw szala, zmiany skdrne o
charakterze poikilodermii, (B) grudki Gottrona na grzbietach rak.

kowe oraz miedzypaliczkowe blizsze i dalsze, z obecnos$cia
brzeznych nadzerek w badaniach rentgenowskich [20].
Zmiany zapalne moga prowadzi¢ do znacznych deforma-
cji zajetych stawéw. U czesci chorych wystepuja zmiany
skorne o typie czerwonych, brazowych lub szarych grudek
lub drobnych guzkéw zlokalizowanych wokét paznokci, na
grzbietowej powierzchni rak i twarzy, rzadziej na tulowiu
iblonach §luzowych. W badaniu histologicznym obserwo-
wana jest proliferacja histiocytow w skorze, tkance pod-
skornej blonach §luzowych ikosciach. Do rozwoju choroby
nowotworowej, najczesciej raka pluc, jajnika, zotadka,
gruczolu krokowego, dochodzi u okoto 30% chorych [20].

ZESPOL BAZEXA

Zespol Bazexa czyli paraneoplastyczne rogowacenie dfoni
i stop nalezy do rzadkich zespoléw paranowotworowych.
Objawia si¢ obecnoscia uszczycopodobnych zmian barwy
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Ryc. 5. Objawy zapalenia chrzastki u 34-letniego pacjenta.

czerwonawo-fioletowej na dloniach, stopach, w obrebie
malzowiny usznej, czasami na grzbiecie nosa lub calej
twarzy oraz dystrofig paznokci. Jest zwigzany gtéwnie
z nowotworami jamy nosowo-gardtowej, ptuc i przewodu
pokarmowego [21, 22]. Po usunieciu nowotworu obserwu-
je sie zwykle spontaniczng remisje. Dlatego inne sposoby
leczenia, jak kortykosteroidoterapia, etretynat i terapia
PUVA s3 czesto nieskuteczne [21]. Warto zauwazy¢, ze
ponowne pojawienie sie objawéw moze oznacza¢ nawrdt
nowotworu lub przerzutéw nowotworowych [23].

Odmiang zespolu Bazexa jest ograniczone rogowacenie
zwigzane z nowotworem - acanthosis palmaris, zwane Tripe
palms. Zmiany majg charakter prazkowanego, aksamit-
nego rogowacenia grzbietu rak (Ryc. 4.). Jest to paraneo-
plastyczny zespdl towarzyszacy rakowi zotadka, rzadziej
pluc [24, 25].

ROGOWACENIE CIEMNE

Rogowacenie ciemne jest przede wszystkim waznym skor-
nym objawem insulinoopornosci i zaburzen endokrynolo-
gicznych. Tylko jedna z o§miu odmian jest uznanym zespo-
fem paraneoplastycznym: typ V — zwigzany z nowotworami
przewodu pokarmowego, moczoplciowego, piersi, jajnika
[26, 27]. Sa to symetryczne, aksamitne, ciemnobrazowe
tarczki zlokalizowane w fatdach szyjnych, okolicach pach,
pachwin oraz w odroéznieniu od postaci tagodnych z za-

jeciem blon §luzowych jamy ustnej, warg i okolic odbytu.
Czesto w ich obrebie wystepuja drobne wiokniaki. Nagte
pojawienie si¢ zmian, zwlaszcza u 0s6b starszych wskazuje
na rozwoj nowotworu [28]. Etiopatogeneza choroby jest
zwigzana z aktywacja 3 réznych receptoréw czynnikow
wzrostu: naskérkowego EGE, insulinopodobnego IGF-1
i dla fibroblastéow FGE, ktére naleza do rodziny recepto-
réw kinazy tyrozynowej. Hiperinsulinemia spowodowana
opornoscig na insuling aktywuje te czynniki, ktére wywo-
tuja proliferacje keratynocytéw i fibroblastow [26, 27, 29].
Znaczng poprawe zmian skérnych obserwuje si¢ w jednej
trzeciej przypadkow po chemioterapii lub zabiegu chirur-
gicznym skierowanej nowotworu a pogorszenie w trakcie
progresji choroby [30].

RYBIA tUSKA NABYTA

Liczne odmiany rybiej tuski sa zaburzeniami uwarunkowa-
nymi genetycznie, manifestujagcymi si¢ zwykle po urodze-
niu. Natomiast nabyta rybia fuska jest zaburzeniem pojawia-
jacym sie w wieku dojrzatym i swiadczy to o zwigzku z cho-
roba. Wspdlistnieje z chorobami autoimmunologicznymi,
ciezkimi zaburzeniami metabolicznymi, infekcjg HIV imoze
by¢ prowokowana przez leki [31-33]. Choroba ta najczesciej
jest zwigzana z chtoniakiem Hodgkina (70% przypadkow),
rzadziej z nieziarniczymi chtoniakami, miesakiem Kaposie-
go, szpiczakiem mnogim, migsakiem gltadkokomoérkowym
i nowotworami piersi, jajnikéw, szyjki macicy i raka pluc
[31-33]. Objawy sa podobne jak w postaciach wrodzonych
i polegaja na zaburzeniach keratynizacji warstwy rogowej
w postaci wielokatnych, wolnych na brzegach blaszek od 1
mm do 1 cm $rednicy. Najwieksze nasilenie zmian dotyczy
region6ow prostownikéw konczyn dolnych, a twarz i okolice
zgieciowe s3 wolne od zmian chorobowych [32]. W lecze-
niu stosuje si¢ $rodki keartolityczne (kwas mlekowy, kwas
salicylowy, mocznik) i emolienty [33].

RUMIEN NEKROLITYCZNY WEDRUJACY

Rumien nekrolityczny wedrujacy jest $cisle zwigzany
z wystapieniem glukagonoma (nowotwor trzustki pocho-
dzacych z komorek alfa wysepek Langerhansa). Zmiany
skorne maja charakter dobrze odgraniczonych, policy-
klicznych rumieni z obecnoscig drobnych pecherzykow
i ztuszczania na obwodzie. Lokalizujg si¢ na okolicach
krocza, pachwin, narzadéw plciowych, twarzy, zwlaszcza
okolic ust, tutowia [34].

Badanie histopatologiczne ujawnia martwice powierz-
chownej warstwy naskorka z pogrubieniem warstwy
kolczystej komorkach warstwy i prawidtowe zachowane
dolne jego warstwy. Prawdopodobnie uszkodzenie moze
by¢ spowodowane dystrofig skory z powodu niedoboréw
aminokwasow we krwi i cynku [35]. Do ogélnoustrojo-
wych objawéw nalezy cukrzyca (u 60% chorych), normo-
chromiczna niedokrwisto$¢, znaczny spadek masy ciala,
zapalenie jezyka, warg, biegunka, objawy neuropsychia-
tryczne oraz u 25% pacjentéw rozwijajaca si¢ zakrzepica
zyt glebokich [34, 35].
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PIODERMIA ZGORZELINOWA

Piodermia zgorzelinowa jest zapaleniem naczyn, w ktérym
na skutek nieprawidlowej funkcji neutrofili dochodzi do
powstania owrzodzen skéry. U ponad polowy chorych
z PG stwierdza si¢ inne choroby autoimmunologiczne:
choroby zapalne jelit, zaburzenia hematologiczne (szpi-
czaka, zespoly mielodysplastyczne, chloniaki, bialaczki),
zapalenia stawdéw (reumatoidalne zapalenie stawow,
seronegatywne zapalenie stawdw i inne) [26, 37]. Odno-
towano tylko kilka doniesien na temat zwigzku piodermii
gangrenosum z litych nowotwordw, w tym raka piersi [38].
Charakterystyczny dla PG jest objaw patergii, pomocny
w rozpoznaniu. Jest to nadmierna reaktywno$¢ skory
w odpowiedzi na minimalny uraz, ktéra prowadzi do
powstania zmian chorobowych w jego miejscu. Niestety
wystepuje on tylko u 30% pacjentéw PG [39]. Zalecanym
leczeniem pierwszego rzutu sg kortykosteroidysteroidy
lub inne leki immunosupresyjne, takie jak cyklosporyna,
mykofenolan mofetylu, azathiopirine, cyclolophosfamide,
chlorambucyl lub talidomid [38,39]. Zabiegi chirurgiczne
lub radioterapia w leczeniu nowotworu mogga by¢ przyczy-
ng powstawania nowych ognisk chorobowych ze wzgledu
na objaw patergii [38].

ERYTHEMA GYRATYM REPENS

Erythema gyratum repens jest niezwykle rzadkim, ale
najbardziej $cisle zwigzanym zespolem paranowotwo-
rowym (ponad 80%). Zazwyczaj wspolistnieje z rakiem
oskrzeli, przetyku i piersi, rzadziej z nowotworami ukladu
moczowo-plciowego, pokarmowego, krwiotworczego.
Czesto pojawienie sie choroby poprzedza rozpoznanie
nowotworu kilka miesigcy. We wszystkich przypadkach
zostaly opisane przypadki rasy kaukaskiej, dwukrotnie
czedciej u mezczyzn [40—42]. Bardzo rzadko obserwowa-
ny jest u os6b zdrowych. Obraz kliniczny charakteryzuje
sie zmianami rumieniowymi o pier§cieniowym ukladzie,
poszerzajacymi si¢ obwodowo o wzorze przypominajacym
uklad stojow drewna [41]. Moga one rozwijac sie szybko,
nawet 1 cm dzien, zajmujgc duze obszary skdry, z oszcze-
dzeniem skory twarzy, dloni i stop [40]. Prawdopodobnie
nowotwor indukuje powstawanie przeciwcial, ktore reaguja
krzyzowo z antygenami blony podstawnej lub osadzanie
sie kompleksu antygen-przeciwcialo wzdluz blony pod-
stawnej. Wyjasnia to stwierdzane zlogi IgG, C3 1 C4 w tej
lokalizacji [23, 40]. U okoto 60% pacjentéw stwierdza sie
eozynofilie [40]. Terapia erythema gyratum repens jest
zwigzana z leczeniem choroby nowotworowej, poprawa
nastepuje po operacji, chemioterapii lub radioterapii [42].

NADMIERNE OWLOSIENIE MESZKOWE NABYTE

Nadmierne owlosienie meszkowe nabyte (typu lanugo)
moze by¢ zwigzane z zaburzeniami metabolicznymi i en-
dokrynologicznymi (porfiria, nadczynnos¢ lub niedoczyn-
nos¢ tarczycy, jadtowstret psychiczny), stosowaniem
niektoérych lekéw (cyklosporyna, penicylamina, psoralen,
glikokortykosteroidy, interferon, minoksydyl, fenytoina)
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oraz procesami nowotworowymi [43-46]. Moze wspot-
istnie¢ z rogowaceniem ciemnym, brodawkowatym zapa-
leniem i przerostem jezyka. Wystepuje glownie u kobiet
w $rednim wieku (4070 rz.), najczedciej wspolistniejac ze
zto$liwym nowotworem raka jelita grubego, a takze rakiem
pluc, piersi [44]. U mezczyzn dominuje rak pluca, nastep-
nie jelita grubego. Etiologia zespolu nie jest jasna — nie zi-
dentyfikowano specyficznych zaburzen hormonalnych lub
biochemicznych. Prawdopodobnie komérki nowotworowe
wytwarzajg czynniki prowadzace do przediuzenia fazy
anagenu [44, 46]. Owlosienie ma charakter lanugo (wto-
séw ptodowych) w miejscach ciata wczesniej postrzegane
przez pacjentow jako nagie (twarz, malzowiny uszne) [44].
Wzrost wloséw moze pojawi¢ sie 2—5 lat przed rozpozna-
niem guza lub do 5 lat po diagnozie. Pacjenci zwykle maja
chorobe nowotworowa w fazie przerzutowej, a tym samym
ze ztym rokowaniem. Obserwuje sie przypadki regresji po
skutecznej terapii przeciwnowotworowej [44].

ZESPOL LESER-TRELATA

Zespot Leser-Trelata jest kontrowersyjnym zespolem
paraneoplastycznym, charakteryzujacym sie naglym
pojawieniem lub zwiekszeniem liczby i rozmiaréw bro-
dawek fojotokowych w zwigzku z nowotworem narzadow
wewnetrznych [47]. Sa to zmiany o charakterze grudek
naskorkowych o barwie od jasnobrazowej do czarnej,
zlokalizowane najczesciej na tulowiu i twarzy, rzadziej
konczynach [47, 48]. Opisano liczne przypadki wspotist-
nienia zespotu z nowotworami przewodu pokarmowego
(gruczolakoraki), nowotworami limfoproliferacyjnymi
oraz rzadziej z rakiem piersi, prostaty, pluc, jajnikoéw, raka
nerek i czerniaka [47]. Czynniki wzrostu produkowane
przez guz moga wywola¢ nadmierng proliferacje naskorka
i ich powstawanie [49].

Jest wiele watpliwosci, czy zespot Leser-Trélat jest pa-
raneoplastycznym zaburzeniem. Krytycy twierdza, ze
u 0s6b w podeszlym wieku wystepuja zaréwno rogowki
tojotokowe, jak i czgs$ciej nowotwory, wigc wspolistnienie
moze by¢ przypadkowe [48, 50]. Opisano przypadki bra-
ku nowotworu, mimo obecnosci licznych brodawek [49].
Jednak, co jest typowe dla zespotdéw paraneoplastycznych,
po usunieciu nowotworu u 1/3 pacjentéw z zespotem Le-
ser-Trélat obserwuje si¢ zmniejszanie sie rozmiaru i liczby
zmian skoérnych, a nawrdt po wznowie guza [48].

OBJAWY STAWOWE ZESPOLOW
PARANOWOTWOROWYCH

OSTEOARTROPATIA PRZEROSTOWA

Osteoartropatia przerostowa najczesciej objawia sie za-
paleniem okostnej dystalnych odcinkéw kosci diugich,
rozwojem palcow paleczkowatych oraz czgsto symetrycz-
nymi bélami i obrzgkami stawow, zwykle kolanowych,
skokowych, fokciowych, nadgarstkowych, §rédreczno-
-palcowych oraz migdzypaliczkowych blizszych. Silne
dolegliwosci bolowe wystepuja w miejscach zapalenia oko-
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stnej, zlokalizowanych gléwnie w kosciach piszczelowych,
udowych, ramiennych i przedramienia. W stawach moga
pojawiac si¢ wysieki, plyn stawowy ma zazwyczaj jednak
charakter niezapalny, jest klarowny, liczba leukocytéw jest
niska z przewaga limfocytéw i monocytéw, lepkos¢ ptynu
jest prawidtowa [51, 52].

Osteoartropatia przerostowa wystepuje u okoto 10%
chorych z nowotworami zlodliwymi i cechuje sie szybkim
postepem zmian. U chorych z gruczolakorakiem pluc osteoar-
tropatia przerostowa jest obecna w 6-12% przypadkow,
ale wystepowa¢ moze w nowotworach oplucnej, przetyku,
w przerzutach nowotworowych do pluc i w chloniakach.
Etiologia osteoartropatii przerostowej nie jest wyjasniona.
Prawdopodobnie istotny udzial w rozwoju zmian ma zwigk-
szone uwalnianie przez komoérki nowotworowe czynnikéw
wzrostu, takich jak czynnik wzrostu $rédblonka naczynio-
wego (VEGF — vascular endothelial growth factor) [1, 51, 52].

W postepowaniu leczniczym najwazniejsze miejsce
zajmuje leczenie choroby nowotworowej, gdyz remisja
choroby podstawowej zwigzana jest z szybkg remisjg ob-
jawow klinicznych oraz stopniowym ustepowaniem zmian
kostnych. Leczenie objawowe obejmuje niesterydowe leki
przeciwzapalne, paracetamol i opioidowe leki przeciwbélo-
we, steroidy oraz bisfosfoniany, a w pewnych przypadkach
paliatywna radioterapie [53, 54].

NOWOTWOROWE ZAPALENIE STAWOW
Poczatek zapalenia stawéw w przebiegu choréb nowo-
tworowych zazwyczaj jest nagly z niesymetrycznym
zajeciem kilku, rzadziej wielu stawow. Zapalenie wyste-
puje najczesciej u osdb starszych i skojarzone jest z wy-
stepowaniem objawow ogdlnych. Zwykle nie stwierdza
si¢ obecnosci czynnika reumatoidalnego i przeciwciat
antycytrulinowych. Nie dochodzi takze do rozwoju guz-
kéw reumatoidalnych i powstawania nadzerek w obrebie
kosci stawow, czestsze za to jest zajecie stawow konczyn
dolnych z oszczedzeniem stawéw nadgarstkowych i sta-
wow rak. Obraz kliniczny ze wzgledu na dystrybucje
zmian stawowych moze imitowaé seronegatywne reu-
matoidalne zapalenie stawéw lub spondyloartropatie.
Takie zapalenie stawow skojarzone jest z rakiem piersi,
pluc, jelita grubego, jajnika, zoladka, przelyku oraz
chorobami limfoproliferacyjnymi i zwykle wyprzedza
objawy choroby nowotworowej nawet okoto 12 miesiecy
[55, 56]. Etiologia paranowotworowego zapalenia stawow
nie jest jasna. Prawdopodobng przyczyng rozwoju zmian
zapalnych jest odkladanie si¢ komplekséw immunolo-
gicznych w blonie maziowej, immunologiczne reakcje
krzyzowe miedzy antygenami komorek nowotworowych
i komorek blony maziowej i wydzielanie przez komorki
nowotworowe mediatoréw zapalnych [57].
Nowotworowe zapalenia stawéw stabo odpowiadajg na
tradycyjne leczenie modyfikujace. Pomocne w leczeniu
objawowym moga sa steroidy podawane ogélnoustrojo-
wo i dostawowo oraz niesterydowe leki przeciwzapalne.
Leczenie choroby podstawowej zazwyczaj skutkuje usta-
pieniem stanu zapalnego, a nawrét choroby zwigzany jest

z nasileniem objawdéw stawowych [57].

NAWRACAJACE SERONEGATYWNE ZAPALENIE
STAWOW Z OBRZEKIEM CIASTOWATYM
Najczestszg lokalizacja zapalenia sg stawy $rédreczno-
-palcowe oraz nadgarstkowe, znacznie rzadziej stawy
stop i stawy skokowe. Zmiany zapalne stawow i ciasto-
waty obrzek rak, w ktéorym po ucisku palcem zostaje
specyficzne zaglebienie, zazwyczaj pojawiajg sie nagle,
u chorych powyzej 50 r.z., a zmianom stawowym towa-
rzysza nasilone objawy ogoélne. Nie stwierdza si¢ obec-
nosci czynnika reumatoidalnego w surowicy chorych
ani obecnosci nadzerek w badaniach rentgenowskich.
Wspdlistnienie choréb nowotworowych, zaréwno guzow
litych, najczesciej prostaty oraz rozrostowych zespolow
hematologicznych moze dotyczy¢ nawet ponad 50%
chorych i w takich przypadkach zapalenie stawéw stabo
odpowiada na leczenie steroidami [58]. Etiologia zmian
nie jest znana, istnieja badania sugerujace zwiazek wy-
stepowania tego zespolu paranowotworowego z wysokim
stezeniem metaloproteinazy 3 w surowicy [59].

WTORNA DNA MOCZANOWA

Dna moczanowa i hiperurykemia mogg by¢ objawami to-
warzyszacymi w przebiegu biataczki, szpikowej i limfatycz-
nej, czerwienicy prawdziwej, rzadziej w przebiegu guzow
litych. Przyczyna jest tu rozpad komoérek nowotworowych,
zardwno w przebiegu postepu choroby nowotworowej,
jak i w wyniku procesu leczenia, dlatego czesto nasilenie
objawoéw dny zwigzane jest z czasem trwania i zaawan-
sowaniem choroby podstawowej. Cze¢sciej niz w dnie
pierwotnej zajete sa stawy kolanowe, fokciowe i skokowe.
Moze dochodzi¢ do rozwoju zmian charakterystycznych
dla dny przewleklej pod postacig guzkéw dnawych i zajecia
nerek. Odpowiednie nawodnienie chorego oraz wlaczenie
leczenia allopurinolem przed rozpoczgciem chemioterapii
potrafi zapobiec wzrostowi stezenia kwasu moczowego
i rozwojowi objawowej dny [60, 61].

ZAPALENIE STAWOW W PRZEBIEGU AMYLOIDOZY
Zapalenie stawow wywolane amyloidoza AL obserwowane
jest najczesciej w przebiegu szpiczaka mnogiego. Nad-
produkecja oraz gromadzenie w blonie maziowej i plynie
stawowym monoklonalnych tancuchéw lekkich i ich
fragmentéw prowadzi¢ moga do rozwoju zmian zapalnych
obejmujacych stawy barkowe, kolanowe, nadgarstkowe
oraz $rddreczno-palcowe. Czesto obserwowana symetria
zmian oraz tworzenie si¢ guzkow podskoérnych, bedacych
wynikiem okolostawowego gromadzenia si¢ zlogow amy-
loidu, moze sugerowac rozwoj reumatoidalnego zapalenia
stawow. Klinicznie zmianom stawowym towarzysza jednak
inne objawy amyloidozy, takie jak przerost jezyka, zespot
ciesni kanalu nadgarstka, zajecie nerek i serca. Plyn sta-
wowy ma charakter niezapalny, a w badaniu z barwieniem
czerwienig Kongo stwierdzana jest obecno$¢ zlogéw amy-
loidowych w plynie i w blonie maziowej [62].
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OBJAWY NACZYNIOWE ZESPOLOW
PARANOWOTWOROWYCH

PARANOWOTWOROWE ZAPALENIE NACZYN
Tylko okoto 8% wszystkich przypadkéw zapalen naczyn moz-
na skojarzy¢ z chorobg nowotworowy [63]. U czesci chorych
stwierdza si¢ obecno$¢ czynnika reumatoidalnego, przeciwciat
przeciwjadrowych lub przeciw cytoplazmie granulocytow.
Najczesciej z chorobami nowotworowymi zwigzane jest leuko-
cytoklastyczne zapalenie naczyn, ktdre zazwyczaj wystepuje
pod postacig plamicy, pokrzywki, osutki grudkowo-plamistej
irzadko prowadzi do rozwoju zmian narzagdowych. Wystapie-
nie leukocytoklastycznego zapalenia naczyn czesto wyprzedza
pojawienie si¢ pierwszych objawéw nowotworu, najczesciej
choroby rozrostowej uktadu chfonnego i szpiku lub zespotu
mieloproliferacyjnego, wyjatkowo guzdw litych [64, 65]. Kli-
niczna manifestacja leukocytoklastycznego zapalenia naczyn
w przypadkach towarzyszacych nowotworom i bez zwigzku
z chorobami nowotworowymi nie rdzni sie, jednak czujnos¢
onkologiczng powinny wzbudzi¢ wiek chorego powyzej 50.
r.z., brak oznak infekgji lub choréb autoimmunologicznych,
nawrotowy charakter oraz brak odpowiedzi na typowe leczenie.

Zapalenie naczyn, przypominajace obrazem klinicznym
guzkowe zapalenie tetnic, moze towarzyszy¢ biataczce
wlochatokomérkowej. W badaniu histopatologicznym
stwierdzane sg okolonaczyniowe i Srédnaczyniowe nacieki
z komorek ,wlochatych” . W badaniu mikroskopowym
obserwuje si¢ istnienie zmienionych limfocytéw B, ktére
zpowodu ich czesci promieniscie wystajacych z powierzch-
ni, sprawiaja wrazenie ,wlochatych” [63].

W rozwoju naczyniowych zmian zapalnych sugeruje sie
udziat kilku mechanizméw obejmujacych uszkodzenie naczyn
przez reakcje krzyzowe miedzy przeciwcialami przeciw ko-
morkom nowotworowym i §rodblonkiem naczyniowym, zlogi
komplekséw immunologicznych w $cianach naczyniowych
oraz bezposrednie uszkodzenie §cian naczyniowych przez ko-
morki ,wlochate” w biataczce wlochatokomoérkowej [66-68].

OBJAW RAYNAUDA Z MARTWICA PALCOW
Objaw Raynauda moze na wiele miesiecy wyprzedzac objawy
raka pluc, piersi, jajnika, nerek, nowotwory hematologiczne.
Czesto jest asymetryczny i az w 80% towarzyszy¢ mu moze
martwica palcéw rozwijajaca si¢ na podfozu niedokrwienia
prowadzacego do zaniku z bliznowatymi zaglebieniami. Za
prawdopodobne czynniki patogenetyczne rozwoju paraneo-
plazmatycznego objawy Raynauda uwazane sa: krioglobuline-
mia, skurcz naczyn prowokowany odktadaniem sie w §cianach
naczyniowych komplekséw immunologicznych, nadkrzepli-
wo$¢ oraz paranowotworowe zapalenie naczyn [69].

ZESPOLY PRZYPOMINAJACE UKLADOWE
CHOROBY TKANKI tACZNE)J

ZESPOL. TOCZNIOPODOBNY

Objawy przypominajace tocznia rumieniowatego uklado-
wego opisywano w przebiegu raka jajnika, piersi, biataczki
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wlochatokomoérkowej i chtoniakéw (Ryc.5). Klinicznie pa-
raneoplazmatyczny zespot toczniopodobny charakteryzuje
sie obecnoscig przeciwcial przeciwjadrowych, zapaleniem
bton surowiczych, zapaleniem wielostawowym, zwykle bez
deformagiji i radiologicznych zmian kostnych, czasem le-
ukopenia i rzadko klebuszkowym zapaleniem nerek. W od-
réznieniu od wigkszosci innych opisywanych w tej pracy
zespolow, paraneoplazmatyczne objawy toczniopodobne
dobrze odpowiadajg na tradycyjne leczenie [56, 60, 70].

POLIMIALGIA REUMATYCZNA

Polimialgia reumatyczna jest do$¢ czestym schorzeniem
0sob starszych o charakterystycznym obrazie klinicznym
obejmujacym sztywnos¢ i bol miesni obreczy barkowej
i biodrowej, wzrost wskaznikow stanu zapalnego, u czesci
chorych réwniez objawy zapalenia stawéw obwodowych,
dobrg reakcje na leczenie matymi dawkami steroidow. Taki
klasyczny przebieg choroby wydaje si¢ nie mie¢ zwigzku
z wystepowaniem nowotwordw [71]. Jednak objawy poli-
mialgii reumatycznej o nietypowym przebiegu, z poczat-
kiem przed 50. r.z., ograniczonym lub niesymetrycznym
zajeciem miejsc typowych, szybkoscig opadania krwinek
wyzsza niz 100 mm/h lub nizsza niz 40 mm/h, brakiem
lub niedostateczng odpowiedzig na mate dawki steroidow
powinny skfania¢ do szukania wspdlistniejacej choroby
nowotworowej [72].

Najczesciej obserwowanymi chorobami nowotworowy-
mi skojarzonymi z objawami polimialgii reumatycznej sa
nowotwory ukladu krwiotworczego [73], ale opisywane
sa rowniez przypadki wystepowania raka piersi [74], jelita
grubego [75], nerek i gruczotu krokowego [76].

NAWRACAJACE ZAPALENIE CHRZASTEK

Nawracajace zapalenie chrzgstek nie jest schorzeniem
czestym. Uwazane jest za chorobe autoimmunologiczna,
zwiazang z obecnoscig przeciwcial przeciw kolagenowi
typu IL, IX i XI [74]. Jako zesp6l paranowotworowy to-
warzyszy gléwnie zespolom mielodysplastycznym i cho-
robom nowotworowym ukfadu krwiotwdrczego, rzadziej
nowotworom pluc, piersi i jelita grubego (Ryc. 6) [77, 78].

ZESPOL ZAPALENIA ROZCIEGNA DtONIOWEGO
| ZAPALENIA STAWOW

Zapalenie rozciggna dloniowego z zapaleniem stawow
towarzyszy najczesciej nowotworom jajnikow, wystepuje
réwniez w przebiegu przewleklej biataczki limfatycznej,
nowotwor6w zoladka, jelit, trzustki, gruczotu krokowego,
pluc. Czesto wystepuje w fazie rozsianej choroby nowotwo-
rowej, przez co wiaze si¢ ze ztym rokowaniem. Pojawienie
sie tego zespolu prawdopodobnie zwigzane jest z nadpro-
dukcja przez komoérki nowotworowe transformujacego
czynnika wzrostu B (TGF-P — transforming growth factor ).
Klinicznie objawia si¢ pogrubieniem powiezi dloniowych,
czesto obustronnym, z przykurczami i odczynem zapalnym
w stawach miedzypaliczkowych blizszych, moze takze
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dochodzi¢ do zajecia stawow kolanowych, skokowych,
nadgarstkowych i fokciowych. Symetria zmian i szybki
postep deformacji mogg blednie sugerowac rozwoj serone-
gatywnego reumatoidalne zapalenia stawow. W surowicy
chorych czesto obecne sg przeciwciala przeciwjadrowe,
a badaniu biopsyjnym powiezi stwierdza si¢ obecno$cé
ztogéw komplekséw immunologicznych. Zmiany zapalne
dobrze odpowiadajg na niesterydowe leki przeciwzapalne
i steroidy [79,80].

OBJAWY MIESNIOWE ZESPOLOW PARANO-
WOTWOROWYCH

PARANOWOTWOROWE ZAPALENIA MIESNI
Zespoly przypominajace zapalenie skorno-migsniowe
(Ryc. 6) i wielomige$niowe sg najczestszymi postaciami
zapalnych miopatii zwigzanych z nowotworami. Czgstos¢
wystepowania nowotwordw u chorych z zapaleniem skor-
no-mig$niowym i wielomie$niowym waha si¢ miedzy 6%
a 60% [81]. Ryzyko rozwoju nowotworu w przebiegu ze-
spotu o charakterze zapalenia skorno-mig$niowego wzrasta
prawie osmiokrotnie, a dwukrotnie w zapaleniu wielomie-
$niowym [82]. Miopatie zapalne zwykle wyprzedzaja po-
jawienie sie pierwszych objawdéw nowotworu nawet o 2-5
lat, dlatego w kazdym przypadku obowiazywaé powinny
systematyczne badania przesiewowe w kierunku choroby
nowotworowej. Wspdlistnienie choroby rozrostowej nie
wplywa istotnie na réznice w obrazie klinicznym, ani na
wyniki badan laboratoryjnych mi¢dzy paranowotworowy-
mi zapaleniami miesni, a zapaleniami migs$ni bez choroby
nowotworowej, lecz szczegélny niepokoj budzi¢ powinny
przypadki rozwijajace sie po 50 r.z., z niedostateczng odpo-
wiedzig na konwencjonalne leczenie immunosupresyjne,
z nasilonymi zmianami skdrnymi, z zaburzeniami potyka-
niaioddychania [83]. Niedawno opisano autoprzeciwciala
skierowane przeciw dubletowi biatek o masie 155 kDa i 140
kDa nalezacych do rodziny czynnika transkrypcyjnego 1
(TIF1 — human transcription intermediary factor 1) [84]
z dodatnig warto$cia predykcyjna dla stwierdzenia nowo-
tworu skojarzonego z zapaleniem skérno-migsniowym
wynoszaca 58% [85]. Ujemna wartos$¢ predykcyjna tych
przeciwcial wynosi 95%, co oznacza, ze u chorych z zapale-
niem skérno-mie$niowym bez obecnosci przeciwciat anty
p155/140 z ogromnym prawdopodobienstwem wykluczy¢
mozna chorobe nowotworowa [85]. Inaczej, pojawienie
si¢ objawu Raynauda, §rédmigzszowej choroby pluc,
zapalenia stawéw oraz obecnos¢ w surowicy przeciwcial
przeciwjadrowych, przeciwcial przeciw rozpuszczalnym
antygenom jadra komoérkowego lub przeciwcial przeciw
syntetazom t-RNA, wydaje si¢ mie¢ znaczenie ,,ochronne”
przed choroba nowotworowg [82].

W skojarzeniu z zapaleniem wielomie$niowym szcze-
golnie czesto obserwuje si¢ chloniaki nieziarnicze oraz
raki pluc i pecherza moczowego [81]. Wystepowanie
poszczegdlnych nowotworéw zwigzanych z zapaleniem
skorno-mie$niowym rézni si¢ w zaleznosci od miejsca
zamieszkania i rasy. W krajach zachodnich najczesciej sg

to nowotwory jajnika, pluc, trzustki, przewodu pokarmo-
wego [81], natomiast nowotwory nosogardzieli w krajach
azjatyckich [86].

ZESPOt LAMBERTA-EATONA

Zespol miasteniczny Lamberta-Eatona charakteryzuje
ostabienie sity migé$ni proksymalnych, zwlaszcza konczyn
dolnych, zmeczenie nasilajace si¢ po wysitku, ostabienie
odruchdéw, podwdjne widzenie, ortostatyczny spadek
ci$nienia tetniczego, motoryczne zaburzenia mowy [87].
Objawy te s3 wynikiem presynaptycznego zaburzenia
transmisji nerwowo-mig$niowej wynikajacego ze zmniej-
szonego wydzielania acetylocholiny do synapsy nerwo-
wo-miesniowej. Przyczyng takiego stanu sa przeciwciala
skierowane przeciwko znajdujacym sie w zakonczeniach
nerwowych kanalom wapniowym, ktérych czynnos¢ jest
konieczna do uwalniania acetylocholiny. Zesp6t Lamberta-
-Eatona w okoto 60% towarzyszy chorobie nowotworowe;.
Opisywane sg przypadki grasiczaka, raka piersi, zoladka,
jelita grubego, prostaty, nerek i pecherzyka zélciowego
skojarzonych z zespolem Lamberta-Eatona, jednak naj-
czesciej opisywanym nowotworem jest drobnokomoérkowy
rak ptuca. Uwaza sie, przeciwciala przeciwko btonom
komérkowym drobnokomdrkowego raka ptuca moga
w przebiegu reakcji krzyzowej blokowa¢ kanaty wapniowe
zlokalizowane w czg$ci presynaptycznej synapsy nerwo-
wo-miesniowej [88].

Postepowanie lecznicze przede wszystkim obejmuje
leczenie choroby podstawowej. Inhibitory cholinoesterazy
lub leki wplywajace na receptory muskarynowe, wydaja
sie by¢ stabo skuteczne, pewna poprawe obserwowano po
3,4-diaminopirydynie [89].

INNE ZESPOLY PARANOWOTWOROWE
ZESPOt ODRUCHOWEJ DYSTROFII WSPOtCZULNEJ

Typowymi objawami zespolu odruchowej dystrofii
wspolczulnej sa: silny, rozlany, palacy bdl z przeczulica,
obrzgkiem i ograniczeniem ruchomosci konczyn. Dolegli-
wosciom tym towarzyszg czgsto objawy naczynioruchowe,
zaburzenia potliwosci i zmiany zanikowe skory oraz miej-
scowa osteoporoza stwierdzana radiologicznie. Opisywany
zespOl paranowotworowy zwigzany jest z wystepowaniem
najczesciej rozsianych nowotworéw pluc, jelita grubego,
jajnikéw i gruczotu krokowego, moze takze wyprzedzac
pojawienie si¢ zmian nowotworowych [90].

OSTEOMALACJA ONKOGENNA

Osteomalacja onkogenna zwigzana jest z obecnoscia
tkanki nowotworowej pochodzenia mezenchymalnego,
najczesciej o charakterze tagodnym. Przyczyng moze by¢
nadmierna produkcja przez komdrki nowotworowe czyn-
nika wzrostu fibroblastow 23 (fibroblast growth factor 23,
FGEF-23). FGF-23 w warunkach fizjologicznych rozkladany
jest przez zwigzang z blong komérkowa endopeptydaze
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kodowang przez gen PHEX (phosphate regulating gene
with homologies to endopeptidase). Nadprodukcja przez
komorki nowotworowe FGF-23 niepodatnej na endopety-
daze PHEX lub inaktywacja genu PHEX moze prowadzi¢
do hiperfosfaturii, hipofosfatemii, obnizenia stezenia
witaminy 1,25(OH) D3 prowadzac do rozwoju objawéw
obejmujacych rozlane bole kostne, ostabienie miesniowe
i samoistne zlamania [91, 92].

PODSUMOWANIE

Objawy skdrne oraz ze strony uktadu mig$niowo-szkieleto-
wego, typowe dla zdefiniowanych jednostek chorobowych,
mogg towarzyszy¢ nowotworom, a czasem mogg nawet by¢
zapowiedziami rozwoju utajonej choroby rozrostowej. Nagty
poczatek objawdw, atypowy przebieg, szybki postep zmian,
staba reakcja na konwencjonalne leczenie, wiek chorego po-
wyzej 50 lat moga przemawiac za tlem paranowotworowym.
W takich przypadkach niezbedna jest wnikliwa diagnosty-
ka umozliwiajaca szybkie ustalenie rozpoznania, dlatego
$wiadomos¢ wystepowania zespotéw paranowotworowych,
zwlaszcza przed rozpoznaniem jawnego nowotworu, moze
pozytywnie wplywa¢ na rokowanie u chorego.
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STRESZCZENIE

Zewnatrzustrojowa fala uderzeniowa (ESW — Extracorporeal Shock Wave) jest czynnikiem fizykalnym, ktérego zastosowanie kliniczne obserwowane jest w szerokiej gamie zaburzen
chorobowych, szczegdlnie dysfunkgji narzadu ruchu. Obecnie zaobserwowac mozna, iz lista wskazar do zabiegdw ESW stale rosnie i obejmuje swym zasiegiem coraz to bardziej odmienne
pod wzgledem etiologii i patomechanizmu schorzenia ogdlnoustrojowe. Niemniej jednak pamigtac nalezy, iz potencjalne mechanizmy biologiczne stymulacji ESW, warunkujace korzystne
i pozadane efekty terapeutyczne, nie s3 jednoznacznie wyjasnione. W $wiecie nauki w dalszym ciaggu obserwowany jest brak niepodwazalnych dowoddw popartych zaawansowanymi
badaniami w zakresie obserwaji i rejestracji mechanizméw biofizycznych pod wptywem stymulacji ESW w szeregu zaburzen neurologicznych, szczegdlnie u chorych po udarze mézqu z
uszkodzeniami gérnego neuronu ruchowego (UMN — Upper Motor Neuron). Celem niniejszej pracy jest przedstawienie przegladu aktualnych doniesien naukowo-hadawczych oceniajacych
skutecznos¢i bezpieczenistwo stosowania ESW w redukgji poudarowej spastycznosc miesni koriczyn oraz przywracaniu sprawnosci motorycznej pacjentéw po udarze mozgu. Do przegladu
zakwalifikowano 8 prac o charakterze badawczym, wytacznie w jezyku angielskim, ktdre ukazaty sie w latach 2005-2015. Ponizsze podsumowanie obejmuje facznie grupe 83 chorych
ze spastycznoscig koriczy dolnych oraz 79 w obrebie koriczyn gomych. Przegladu doniesien naukowych dokonano w oparciu o miedzynarodowe przegladarki baz medycznych. Wszystkie
zakwalifikowane prace zastaty szczegdtowo scharakteryzowane, biorac pod uwage metodologie badan, charakterystyke pacjentéw, ustalenie parametréw zabiegowych, jak réwniez uzyskane
rezultaty w oparciu o wskazniki subiektywne oraz obiektywne. Pomimo obiecujacej efektywnosci terapii ESW, ktdrej rezultaty opisane zostaty, jak dotad, w kilku badaniach pilotazowych,
istnieje uzasadniona koniecznos¢ dalszej weryfikacji omawianej tematyki badawczej w aspekcie zastosowania klinicznego.

SEOWA KLUCZOWE: fala uderzeniowa, poudarowa spastycznosc, hipertonia miesniowa, fizjoterapia, neurorehabilitacja, przeglad pismiennictwa

ABSTRACT

Extracorporeal shock wave (ESW) is a physical factor, of which the clinical use is observed in a wide range of disorders, particularly musculoskeletal dysfunctions. Recently, one can observe
that the list of indications for ESW treatment is continuously growing and adapting the increasingly different systemic diseases in terms of etiology and pathomechanism. Nevertheless, it
should be remembered that the potential biological mechanisms of ESW stimulation conditioning advantageous and desirable therapeutic effects are not clearly explained. In the world
of science is the lack of irrefutable evidence, supported by advanced research in the field of observation and recording biophysical mechanisms under the influence of ESW stimulation
ina number of neurological disorders, especially in patients after stroke suffer from the damage of upper motor neuron (UMN). The aim of this paper is to provide an overview of current
research reports evaluating the efficacy and safety of ESW in reducing a post-stroke spasticity of limbs and recover a motor finctions in stroke patients. A number of 8 research articles were
qualified into review, only in English, which appeared in the years 2005 — 2015. The following summary includes a total group of 83 patients with spasticity of the lower limbs and 79
in the upper limbs. Review of scientific reports were based on international medical databases. All classified papers were characterized in detail, taking into account the methodology of
research, patient characteristics, establish treatment parameters, as well as the results obtained on the basis of subjective and objective indicators. Despite a promising effectiveness of ESW
therapy, the results of which have been described so far in several pilot studies, there is a legitimate need for further verification of this subject of research in terms of dlinical application.

KEY WORDS: shock waves, post-stroke spasticity, muscles' hypertonia, physiotherapy, neurorehabilitation, literature review
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WPROWADZENIE

Wedlug danych Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO
- World Health Organization) udar mézgu jest drugim
pod wzgledem $miertelno$ci zespolem chorobowym
dotyczacym oséb bedacych w wieku 60 lat oraz starszych,
azachorowalnos$¢ na udary roénie [1]. Szacuje sie, ze w Sta-
nach Zjednoczonych incydent udaru mézgu ma miejsce
co 45 sekund. Rocznie na calym $wiecie na udary zapada
okoto 15 milionéw ludzi, a niektore dane wskazujg nawet
na prawie 17 milionéw, z czego az dla 5 milionéw udar
konczy si¢ zgonem, natomiast dla kolejnych 5 milionéw
wiaze sie on z trwalg niesprawnoscia, obejmujaca po-
$rednio rodziny chorych, a takze cale spoteczenstwo [2].
Warto zaznaczy¢, ze udary zdarzaja si¢ w kazdym wieku,
nawet u 0s6b miodych ponizej 25. roku zycia, jak réwniez
wsrod dzieci. Niemniej jednak zaobserwowano, ze ryzyko
powstania udaru wzrasta wiecej niz dwukrotnie u ludzi
po ukonczeniu 55 lat, az 88% wszystkich udaréw moézgu
dotyczy os6b powyzej 65. roku zycia, natomiast 74,5%
wystepuje powyzej 75. roku zycia [3].

Funkgja konczyny gérnej po udarze mézgu zaburzona
jest u 70-80% pacjentdw w ostrej fazie oraz u 40% pa-
cjentow w fazie przewleklej. Dochodzi do ograniczenia
$wiadomych, skoordynowanych i precyzyjnych czynnosci
ruchowych, jak réwniez istotnego pogorszenia ogélnego
poziomu aktywnosci dnia codziennego (ADL - Activities
of Daily Living) oraz partycypacji w spoleczenstwie, co
skutkuje negatywnym wplywem na jako$¢ zycia pacjen-
tow, jak rowniez ich rodzin (QoL - Quality of Life) [4].
Ponadto obserwowane sg procesy nieodwracalnej dege-
neracji ukladu mie$niowego oraz kostnego o charakterze
zmian reologicznych i metabolicznych, obejmujace takze
struktury sasiadujace. Zaliczy¢ do nich mozna miopenie
oraz sarkopenig, deformacje kostno-stawowe, jak rowniez
zwldknienia, atrofi¢ i spastyczno$¢ miesni [5].

PROBLEMATYKA POUDAROWE)J
SPASTYCZNOSCI
Porazenie spastyczne miesni dotyczy szczegdlnie pacjen-
tow po udarze niedokrwiennym (ICS - Ischemic Cerebral
Stroke) i krwotocznym moézgu (HCS - Hemorrhagic
Cerebral Stroke), epizodach traumatologicznych czasz-
kowo-moézgowych (TBI - Traumatic Brain Injury) oraz
uszkodzeniach rdzenia kregowego (SCI - Spinal Cord In-
jury), jak réwniez osob chorujacych na porazenie mézgowe
(CP - Cerebral Palsy), czy tez procesy demielinizacyjne
neuronéw o$rodkowych w przebiegu stwardnienia rozsia-
nego (MS - Multiple Sclerosis) [11]. Na uwage zastuguje
takt, iz powstanie i progresja spastycznosci moga by¢
uwarunkowane szeregiem czynnikoéw, takich jak zmiany
strukturalne wtokien mig§niowych i §ciegnowych wraz ze
zmianami mechanicznymi, czy morfologicznymi elemen-
tow wewnatrzkomorkowych i zewnatrzkomoérkowych [8].
Patomechanizm powstawania spastyczno$ci mie$nio-
wej stal sie przedmiotem licznych badan. Eksperymenty
wykonywane w obrebie réznego typu form porazenia spa-
stycznego wykazaly nieprawidlowosci na przebiegu wielu
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drog rdzenia kregowego, odpowiadajacych pierwotnie za
kontrole przewodnictwa motoneuronéw. Niestety, pomimo
wysoce zaawansowanych prac naukowych, patofizjologicz-
ne mechanizmy odpowiedzialne za rozwoj spastycznosci
pozostaja wciaz w duzej mierze niepoznane [9].

Wigkszos$¢ dotychczasowych badan nie wykazala za-
leznosci pomiedzy cechami charakteryzujacymi zjawisko
spastycznosci a dysfunkcja dajaca zaktdcenia na poziomie
drog rdzenia kregowego [10]. Aktualne teorie poruszaja
takze aspekty nadwrazliwosci ukltadéw regulujacych
napiecie migsniowe, skierowanych na mediatory rdze-
nia powigzane z rosnacg liczbg kolaterali wtokien w ko-
rzeniach grzbietowych rdzenia kregowego, jak réwniez
powstawaniem dodatkowych synaps w motoneuronach
i interneuronach [11].

Do pozytywnych i wygérowanych objawéw uszkodzenia
UMN przyczyniajg si¢ rowniez procesy eferentne, ktore
powszechnie okreslane s3 mianem spastycznej dystonii
lub nadaktywnosci migsniowej [12, 13]. Spastycznos¢
obejmuje miesnie posturalne (antygrawitacyjne), prowa-
dzac do charakterystycznego ustawienia konczyny gornej
w synergii zgieciowej, w przeciwienstwie do wyprostnego
ustawienia konczyny dolnej u pacjentéw z hemiplegia
(tzw. sylwetka Wenickiego-Manna). Szczegdtowy wzorzec
porazenia spastycznego konczyny goérnej dotyczy w czesci
dystalnej migsni zginaczy (reka i przedramie), w czesci
blizszej obejmuje natomiast dodatkowo migénie przywo-
dziciele i rotatory wewnetrzne (ramie) [14].

Dla porazenia spastycznego miesni typowe sa takze za-
burzenia, takie jak: kloniczne mimowolne skurcze wtokien
mig$niowych, objawy patologiczne z grupy objawéw Babin-
skiego, zaburzenie czucia glebokiego w tym propriocepcji,
zmeczenie i oslabienie migéni, utrata ptynnosci i celowosci
ruchu oraz jego wolicjonalnej kontroli, obecnos¢ reakcji
stowarzyszonych (AR - Associated Reaction) w formie syn-
kinezy uwidocznionej w postaci wzmozonej spastycznosci
pod wplywem bodzcéw zewnetrznych, jak réwniez typowy
objaw scyzorykowy polegajacy na naglym ustapieniu oporu
w trakcie proby rozciggania danego miesnia [15].

Dynamika pojawiania sie spastyczno$ci konczyny gornej
dotyczy poczatkowo migéni zginaczy stawu lokciowego,
a nastepnie rozwija si¢ na poziomie mig$ni zginaczy
nadgarstka i palcow. W badaniu elektromiograficznym
wykazano, ze najwiekszy przyrost spastycznosci ma miejsce
miedzy 1. a 3. miesigcem po wystapieniu udaru, a p6zniej-
sze procesy maja charakter wewnetrznych i utrwalonych
zmian strukturalnych. Zaobserwowano, iz przebycie
pierwszego udaru moézgu u 19-39% pacjentéw wiaze sie
z wystepowaniem spastycznosci, odpowiednio po 3 i 12
miesigcach od incydentu [16].

Przy opracowywaniu algorytmoéw postepowania i stan-
dardow leczenia pacjentéw z utrwalong spastycznoscia
poudarowa koniecznie nalezy uwzglednic¢ aspekt eko-
nomiczny oraz racjonalne minimalizowanie nakladéw
finansowych poprzez wprowadzanie efektywniejszych,
w ujeciu dlugoterminowym, form terapii przektadajacych
sie na skrocenie okresu rehabilitacji i hospitalizacji [17,
18]. Do ciekawych i nowatorskich metod fizykalnego
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Tabela I. Elementarne roznice dotyczace specyfikacji fali fESW oraz rESW.

Specyfikacja

fESW

rESW

Typ generatora ESW

elektromagnetyczny,
elektrohydrauliczny, piezoelektryczny

pneumatczny
(balistyczny)

Podtyp fali ESW

niezogniskowana (planarna)

nie dotyczy

Poziom EFD fali ESW

0,01 - 1,50 mJ/mm? (wysoki)

0,01 - 0,50 mJ/mm? (niski)

Szybkos¢ narastania impulsu

nagle (szybko)

stopniowo (wolno)

Szczytowa wartos¢ impulsu (bary)

100 - 1000 baréw

1-10 baréw

Szczytowa wartos¢ impulsu (MPa)

10 -100 MPa

0,1-1MPa

Propagacja wiazki (gtebokos¢)

skupiona (0 - 12 cm)

rozproszona (0 — 5 cm)

Najwyzsze wartosci EFD (obszar)

obszar ogniska (mniejszy)

koncowka generatora (wiekszy)

llos¢ sesji zabiegowych

1 - 3 zabiegi

3 - 5 zabiegéw

Poziom efektow (precyzja)

komorki i tkanki (wyzsza)

tkanki (nizsza)

Typowe obszary zastosowan

ortopedyczne, urologiczne, kardiologiczne,
dermatologiczne

ortopedyczne
(miesniowo-szkieletowe)

Tolerancja na bdl wieksza mniejsza
Podaz srodkéw analgetycznych zalecana nie dotyczy
Ryzyko efektéow ubocznych podwyzszone znikome

Eksploatacja (hatas)

tatwa i szybka (wyzszy)

fatwa i szybka (nizszy)

Rozmiar urzadzen (cena)

wieksze i stacjonarne (wyzsza)

mniejsze i mobilne (nizsza)

leczenia spastycznosci zaliczy¢ mozna zabiegi w oparciu
o zastosowanie zewnatrzustrojowej fali uderzeniowej (ESW
— Extracorporeal Shock Wave).

PODSTAWY BIOFYZYCZNE | GENERATORY ESW
Stymulacja ESW definiowana jest jako sekwencja wy-
sokoenergetycznych, dwufazowych impulséw akustycz-
nych, ktére generujg krotkotrwale zaburzenia cisnienia
mechanicznego charakteryzujace si¢ nagla propagacja
w przestrzeni tréjwymiarowej. Powyzej opisane zjawisko
powigzane jest z naglym wzrostem ci$nienia aplikowanego
bezposrednio do tkanek w trakcie zabiegu, bez efektu ich
trwalego uszkodzenia [19]. Podstawowo rozréznia si¢ dwa
typy fali ESW, ktére s3 odmienne pod wzgledem propagaciji
energii akustycznej, ksztaltu wigzki, a takze jej wlasciwosci
biofizycznych.

Fala zogniskowana (fESW - focused ESW) poczatkowo
wykorzystywana byta w formie urzadzen do litotrypsji (ESWL
— Extracorporeal Shock Wave Lithotripsy) stosowanej do dnia
dzisiejszego w urologii jako nieinwazyjny zabieg kruszenia ka-
mieni uktadu moczowego [20]. fESW generowana jest metoda
elektromagnetyczng, elektrohydrauliczng lub piezoelektrycz-
ng, a jej cisnienie ro$nie gwaltownie w czasie ponizej 10 ns,
dochodzac do poziomu 100-1000 baréw (10-100 MPa), przez
co absorbowane jest na glebokosci do 12 cm. Wigzka fESW
cechuje sie skupionym ksztaltem oraz typowym ogniskiem,
tj. miejscem o najwiekszym zageszczeniu energii w obrebie
relatywnie malej powierzchni, zlokalizowanym na glebokosci
okoto 6 cm [21].

Fala radialna (rESW - radial ESW) z kolei generowana
jest metoda pneumatyczng (balistyczng) dzigki urzadzeniom

wytwarzajacym sprzezone powietrze, ktore wprawia w ruch
specjalny pocisk umieszczony wewnatrz aplikatora rESW.
Pocisk ten przyspieszajac uderza w glowice, co powoduje trans-
formacje energii kinetycznej w falg uderzeniows, dostarczana
bezposrednio do wnetrza tkanek. rESW charakteryzuje si¢ wol-
no narastajacym ci$nieniem w czasie do 5 s, siggajacym rzedu
1-10 baréw (0,1-1 MPa) i absorbowanym na glebokosci do 3
cm z typowo rozproszonym (nieskoncentrowanym) ksztattem
wigzki. Potencjalne korzysci zastosowania rESW w poréwnaniu
do fESW wynikaja z mniejszej bolesnosci w trakcie zabiegu,
braku potrzeby aplikowania §rodkéw analgetycznych oraz
zredukowanego ryzyka wystgpienia niepozadanych efektow
ubocznych [22]. W Tabeli 1 przedstawiono najwazniejsze
réznice pomiedzy obydwoma rodzajami fali ESW.

Poszczegolne typy ESW zostaly zréznicowane ze wzgledu
na poziom energii dostarczonej w trakcie pojedynczego
uderzenia, tj. gestosci strumienia energii (EFD - Energy
Flux Density). Dawki niskoenergetyczne do potrzeb fi-
zjoterapii mieszcza si¢ w przedziale 0,01-0,12 m]J/mm?,
z kolei wysokoenergetyczne siegaja wartosci 0,2-0,4 m]/

m?* [23]. Zabiegi oparte na dawkach z zakresu nisko-
energetycznego sg bezbolesne i z reguly nie wymagaja
zastosowania srodkow lokalnie znieczulajacych (LAA
- Local Anaesthetic Agents). Niemniej jednak konieczne
jest tu zachowanie $rodkow ostroznosci i przestrzeganie
zasad bezpieczenstwa, jak réwniez wnikliwe obserwowanie
mozliwosci pojawienia si¢ efektow niepozadanych, takich
jak: krwawienia, wybroczyny, krwiaki, czy tez silny bol.
W tym miejscu zaznaczy¢ nalezy, iz w uzasadnionych przy-
padkach, tj.: obnizonego progu subiektywnego odczuwania
bodzcow bélowych i stabej tolerancji pacjenta na zabieg
ESW, mozliwe jest rozwazenie aplikacja LLA [24].
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Tabela I1. Przeglad dowodéw naukowych z zestawieniem metodyki oraz rezultatow leczenia z uzyciem stymulacji ESW na poziomie wybranych migsni
koriczyny dolnej po udarze mézqu.

Moon Sohn Kim Santamato

iwsp. 2013 iwsp.2011 iwsp. 2015 iwsp.2014
N pacjentow 30 20 10 23
wiaczonych
N pacjentow w gr. 30 10 10 23
ESW i kontrolnej (I+ 1l etap) 10 brak kontrolnej brak kontrolnej
Sredni wiek w gr. ESW 449+11,3 64,1 £4,01 57,6+10,8
i kontrolnej (l.) 52,6 £ 14,9 258+3,1 brak kontrolnej brak kontrolnej
Ple¢ pacjentowwgr. 13K/17M 6K/4M 5K/5M 8K/15M
ESW i kontrolnej 4K/6M brak kontrolnej brak kontrolnej
Leczenie w gr. ESW aktywna ESW aktywna ESW aktywna ESW aktywna ESW
i kontrolnej placebo ESW placebo ESW brak kontrolnej brak kontrolnej
Migsnie poddane brzuchaty tydki brzuchaty tydki brzuchaty tydki brzuchaty tydki

stymulacji ESW

(obydwa brzusce)

(brzusiec przysrodkowy)

(brzusiec przysrodkowy)

(obydwa brzusce)
+ ptaszczkowaty

Rodzaj generatora /
typ wiazki ESW

PE / zogniskowana

EH / zogniskowana

pneumatyczna /
radialna

EM / zogniskowana

Parametry ESW

n, = 1500;

EFD = 0,089 mJ/mm?;
f=4Hz

P = nie okreslono

n, =1500;
EFD =0,10 mJ/mm?;
P if=nie okreslono

n,=1500;

EFD = 0,089 mJ/mm?
f=4Hz

P = nie okreslono

n,=1500;
EFD =0,10 mJ/mm?;
P if = nie okreslono

Czas trwania leczenia
ESW

1 x placebo ESW (I etap),
tydzien przerwy miedzy,
3 x aktywna ESW (Il etap)

pojedyncza sesja
zabiegowa

1 x w tygodniu przez
okres 3 tygodni
(3 zabiegi)

pojedyncza sesja
zabiegowa

Wyniki
leczenia
ESW

- zmniejszenie
spastycznosci w ocenie
MAS (p<0,05);

- poprawa parametrow
PET i TTA w badaniach
izokinetycznych
(p<0,05);

- brak znaczacych zmian
poziomu niedowtadu
w ocenie FMS (p>0,05);

- brak istotnej poprawy
biernego zakresu ruchu
(p>0,05)

- zmniejszenie
spastycznosci w ocenie
MAS (p<0,05);

- brak znaczacych
zmian na poziomie
parametrow
w badaniach nEMG
(p>0,05)

- zmniejszenie
spastycznosci w badaniu
MMG (p<0,001);

- istotna redukcja
dolegliwosci bélowych
w ocenie VAS (p<0,001);

-znamienne
usprawnienie zdolnosci
chodu w ocenie FGA
(p<0,001);

- zmniejszenie grubosci
powiezi podeszwowej
(p<0,001)

- zmniejszenie
spastycznosci w ocenie
MAS (p<0,01 lub
p<0,05);

-Znamienna poprawa
biernego zakresu ruchu
(p<0,01 lub p<0,05)

Objasnienie skrotow: ESW - zewngtrzustrojowa fala uderzeniowa (ang.: Extracorporeal Shock Wave) ; K - grupa
kontrolna; N - ilos¢/liczba; K - kobieta; M - mezczyzna; I. - lata; m. — miesigce; IF — wspétczynnik wplywu (ang.:
Impact Factor); ns - liczba uderzen; EFD - gesto$¢ strumienia energii (ang.: Energy Flux Density); P - cisnienie
(ang.: presure); f — czestotliwos¢ (ang.: frequency); EM - elektromagnetyczna; EH - elektrohydrauliczna; PE -
piezoelektryczna; MAS - zmodyfikowana skala Ashwortha (ang.: Modified Ashworth Scale); PET - ekscentryczny
moment sily (ang.: Peak Eccentric Torque); TTA - progowy moment kgtowy (ang.: Torque Threshold Angle); FMS
- stopnie niedowtadu koriczyny w skali Fugl-Meyera (ang.: Fugl-Meyer Scale); nEMG - elektromiografia igtowa
(ang.: needle Electromyography); MMG - mechanomiografia (ang.: Mechanomyography); FGA - funkcjonalna
ocena chodu (ang.: Functional Gait Assessment); CCT - kliniczne badanie kontrolowane (ang.: Controlled Clinical
Trial); PCT - prospektywne badanie kliniczne (ang.: Prospective Clinical Trial); CO - badanie krzyzowe (ang.:
Cross Over); OL - badanie otwarte (ang.: Open Label); FU - ocena dlugoterminowa (ang.: Follow-Up); ICS - udar
niedokrwienny (ang.: Ischemic Cerebral Stroke); HCS - udar krwotoczny (ang.: Hemorrhagic Cerebral Stroke).

POTENCJALNY MECHANIZM

BIOLOGICZNY I LECZNICZY ESW

Potencjalny mechanizm leczniczy ESW przemawiajacy za
bezpieczenstwem i skuteczno$cig stosowania w schorze-
niach mig¢$niowo-szkieletowych wydaje si¢ by¢ dobrze po-
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znany. W oparciu o badania eksperymentalne prowadzone
na materiale zwierzecym wynika, iz ESW sprzyja aktywacji
pozytywnych reakcji molekularnych oraz immunoche-
micznych, ukierunkowanych na poprawe mikrokrazenia
krwi, aktywacje odpowiedzi przeciwzapalnej, jak rowniez
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wzrost wydajnosci procesu regeneracji tkankowej. Przy
identyfikacji mechanizméw biologicznych ESW na po-
ziomie mikrokrazenia krwi uzyskano korzystne rezultaty
badan eksperymentalnych, potwierdzajacych przyspiesze-
nie angiogenezy oraz wzrost liczby leukocytow u myszy
z ranami oparzeniowymi [25, 26]. Zaobserwowano, Ze juz
pojedyncza sesja ESW prowadzi do ekspresji srodbtonko-
wej syntazy tlenku azotu (eNOS - Endothelial Nitric Oxide
Synthase) i wytworzenia nowych naczyn krwionosnych
w procesie neowackularyzacji, jako efekt aktywacji czyn-
nika wzrostu srédblonka naczyniowego (VEGF - Vascular
Endothelial Growth Factor) [27].

Stosunkowo niewielka liczba opublikowanych dotych-
czas prac obejmowala eksperymenty badajace mechanizmy
terapii ESW dotyczace wlasciwosci neuronalnej syntazy
tlenku azotu (nNOS - Neuronal Nitric Oxide Synthase),
ktorej ekspresja odbywa si¢ na poziomie neuronéw cen-
tralnych i obwodowych, odpowiadajac za plastycznos¢
synaptyczng CNS, a takze tworzenie nowych polaczen
w obwodowym uktadzie nerwowym [28]. Niektorzy ba-
dacze w oparciu o eksperymenty na modelu zwierzecym
donosza o regeneracyjnych wtasciwosciach ESW odznacza-
jacych si¢ wyraznym wzrostem tempa regeneracji aksonal-
nej. Zachodzi ona w rezultacie czg$ciowo destrukcyjnego
wplywu ESW skutkujacego usunigciem pierwotnie zdege-
nerowanych aksonéw i nastepowym uzyskaniem wigkszej
pojemnosci dla powstawania nowych aksonéw [30].

Fakt traumatyzujacego oddzialywania fali ESW jest
jednak w pewien sposob kontrolowany i prowadzi¢ moze
jedynie do przej$ciowego zaburzenia przewodnictwa ner-
wowo na poziomie plytki nerwowo-migsniowej w wyniku
odwracalnego uszkodzenia receptoréw acetylocholino-
wych [31], jak réwniez zjawiska odwracalnej odcinkowej
demielinizacji wlékien bez istotnie negatywnego wplywu
na ich funkcjonowanie [32]. Ponadto zaobserwowano, ze
zabiegi ESW sg efektywne w usprawnieniu funkcji nerwéw
obwodowych, jak réwniez wplywaja pozytywnie na profi-
laktyke atrofii zwigzanej z odnerwieniem [33]. W badaniu
klinicznym z uzyciem metod elektroneurograficznych oraz
przezczaszkowej stymulacji magnetycznej (TMS - Tran-
scranial Magnetic Stimulation) w ocenie interwencji ESW
zarejestrowano brak niepozadanych krétko- i diugoter-
minowych efektéw analizowanych parametréw, takich jak
szybkos¢ sensorycznego i motorycznego przewodnictwa
nerwow obwodowych, a takze centralnego przewodnictwa
w obrebie motoneurondw [34].

DOTYCHCZASOWA SKUTECZNOSC
KLINICZNA ESW

Efektywne, a takze bezpieczne wykorzystanie ESW w co-
dziennej praktyce klinicznej w przypadku szerokiej gamy
dystunkcji narzadu ruchu, tj. schorzen kostno-stawowych
oraz mie$niowo-powieziowo-wiezadtowych, zostato
potwierdzone licznymi badaniami naukowymi o wyso-
kim stopniu wiarygodnosci danych, z uwzglednieniem
metaanaliz oraz przegladéw systemowych [35]. Ponadto
kliniczne aplikacje ESW zaczynajg obejmowac réznorodne

schorzenia ukladowe i ogdélnoustrojowe [36, 37].

Lista uzasadnionych wskazan chorobowych do aplikacji
ESW, jak rowniez obszaréw badan naukowych, stale roénie
i obejmuje swym zasiegiem coraz to bardziej odmienne
patologie, w tym poudarowa spastycznos¢ miesni, jak
réwniez hipertoni¢ miesniowg w przebiegu CP oraz MS.
Podkresli¢ nalezy, iz aktualnie dostepne sa rowniez 4
prace opisujace mozliwosci efektywnego i bezpiecznego
zastosowania stymulacji ESW w redukcji spastycznej hi-
pertonii mie$niowej w przebiegu mdzgowego porazenia,
gdzie Iacznie przeanalizowano rezultaty dla 101 pacjentow
[38-41]. Wyodrebni¢ mozna takze jedyng dostepna prace
opublikowang na famach prestizowego periodyku Multiple
Sclerosis Journal w 2014 roku autorstwa wloskiego zespo-
tu badaczy Marinelli i wsp. [42] traktujaca o wynikach
pilotazowych badan nad efektywnoscia stymulacji rESW
w redukeji bélu oraz spastycznosci miesni konczyny dolnej
wérdd 34 pacjentdw ze stwardnieniem rozsianym.

ESWW SPASTYCZNOSCI

KONCZYNY DOLNEJ (TAB. 1)

Moon i wsp. [43] do swojego klinicznego badania CO
bez losowej alokacji (OL — Open Label Study) wilaczyli 30
pacjentow ($redni wiek 52,6 + 14,9 roku), w tym 13 kobiet
oraz 17 mezczyzn. Grupa 16 oséb przebyla IC, z kolei
14 uczestnikéw przebylo HCS ($redni czas od epizodu
udaru 2,5 + 1,5 miesigca). Poczatkowo wszyscy pacjenci
poddani zostali jednorazowej interwencji placebo ESW
metoda kontaktowsa bez aplikacji fali fESW z zachowaniem
typowego dzwieku (I etap). Kolejno miat miejsce jednoty-
godniowy okres wyptukania efektéw poprzedniego etapu,
typowy dla badan CO. Ostatecznie pacjenci poddani zostali
trzem aktywnym interwencjom fESW prowadzonym raz
w tygodniu przez okres 3 tygodni (II etap). Zastosowano
elektromagnetyczne urzadzenie fESWT w obrebie obydwu
brzuscéw migénia brzuchatego tydki. Zastosowano liczbe
1500 uderzen, EFD réwng 0,089 mJ/mm? i czestotliwo$¢
rzedu 4 Hz. Punkty pomiarowe obejmowaly moment bez-
posrednio przed zakonczeniem i po zakonczeniu zaréwno
etapu [, jak i IT. Ponadto ocena efektéw odlegtych obejmo-
wala punkty pomiarowe jedynie dla etapu II po uptywie
1 i 4 tygodni od zakonczeniu interwencji aktywnej fESW.
Badacze zaobserwowali brak jakichkolwiek zmian istotnych
statystycznie po zakonczeniu interwencji pozorowanej ESW
(p>0,05). Natomiast po wykonaniu serii 3 stymulacji aktyw-
nych odnotowany zostal znamienny statystycznie spadek
poziomu spastycznoéci w ocenie MAS utrzymujacy sie do
1 tygodnia (p<0,05). Zanotowana zostata poprawa parame-
trow ekscentrycznego momentu sity (PET - Peak Eccentric
Torque) oraz progowego momentu katowego (TTA - Torque
Threshold Angle) w badaniach izokinetycznych (p<0,05).
Nie zauwazono znamiennych statystycznie zmian poziomu
niedowtadu konczyny w ocenie FMS (p>0,05), jak réwniez
nie wykazano poprawy pROM (p>0,05). Podczas wykony-
wania serii zabiegoéw fESW nie zastosowano znieczulenia
miejscowego, a po zakonczeniu badan nie odnotowano
efektow niepozadanych. Autorzy wnioskuja o korzystnych
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Tabela Ill. Przeglad dowoddw naukowych z zestawieniem metodyki oraz rezultatéw leczenia z uzyciem stymulacji ESW na poziomie wybranych mig$ni
koriczyny gdrnej po udarze mézgu.

Santamato Daliri i wsp. 2015 Manganotti i Amelio Troncati
i wsp. 2013 P: 2005 i wsp. 2015
N pacjentow 32 15 20 12
wiaczonych
N pacjentowwgr. 16 15 20 12
ESW i kontrolnej 16 (I + 1l etap) (I + 1l etap) brak kontrolnej
Sredni wiek w gr. 64,4 +6,09 544+94 63,0 (38 +76) 68,0 (34 + 86)
ESW i kontrolnej 63,1+7,03 brak kontrolnej
(1)
Ple¢ pacjentow 9K/7M 3K/12M 9K/11M 1K/11M
w gr. ESW 10K/6 M brak kontrolnej
i kontrolnej
Leczenie w gr. ESW
i kontrolnej BTX + ESW aktywna ESW aktywna ESW aktywna ESW
BTX + ES placebo ESW placebo ESW brak kontrolnej

Migsnie poddane
stymulacji ESW

zginacze powierzchowne
palcéw

zginacze nadgarstka

zginacze nadgarstka
+ miedzykostne

zginacze nadgarstka
+ miedzykostne

Rodzaj generatora

EM / zogniskowana

pneumatyczna /

EM / zogniskowana

EM / zogniskowana

/ typ wiazki ESW radialna

Parametry ESW n, =2000; n,=1500; n, = 1500+3200; n, = 1600+3200;
EFD = 0,03 mJ/mm? EFD = 0,03 mJ/mm?; EFD = 0,03 mJ/mm?; EFD =0,08+0,10 mJ/mm?;
P =1,5Bara; P =1,5Bara; P =1,5Bara; P i f = nie okreslono
f=4Hz f=4Hz f = nie okreslono

Czas trwania
leczenia ESW

1 x dziennie przez okres
5 dni (5 zabiegéw)

1 x placebo ESW (I etap),
tydzien przerwy miedzy,
1 x aktywna ESW (Il etap)

1 x placebo ESW (I etap),
tydzien przerwy miedzy,
1x aktywna ESW (Il etap)

1 x w tygodniu przez
okres 2 tygodni
(2 zabiegi)

Wyniki
leczenia
ESW

- zmniejszenie
spastycznosci w ocenie
MAS (p<0,05);

- redukcja czestosci
skurczéw w ocenie SFS
(p<0,05);

- obnizenie dolegliwosci
boélowych w ocenie VAS
(p<0,05)

- zmniejszenie
spastycznosci w ocenie
MAS (p<0,05);

- poprawa wskaznikow
w badaniach nEMG
(p<0,05);

- brak znaczacych zmian
stopnia niedowfadu
w ocenie BRS (p>0,05)

- zmniejszenie
spastycznosci w ocenie
MAS (p<0,001);

- poprawa biernego
zakresu ruchu (p<0,001);

- brak istotnych
zmian wskaznikéw
w badaniach nEMG
(p>0,001)

- zmniejszenie
spastycznosci w ocenie
MAS (p<0,05);

- redukcja poziomu
niedowfadu w ocenie
FMS (p>0,05);

- brak znaczacych zmian
stopnia bolu w ocenie
VAS (p>0,05)

Objasnienie skrotow: ESW - zewngtrzustrojowa fala uderzeniowa (ang.: Extracorporeal Shock Wave) ; K - grupa
kontrolna; N - ilos¢/liczba; K - kobieta; M - mezczyzna; L. - lata; m. — miesigce; IF — wspotczynnik wplywu (ang.:
Impact Factor); ns - liczba uderzen; EFD - gesto$¢ strumienia energii (ang.: Energy Flux Density); P - cisnienie (ang.:
presure); f — czestotliwos¢ (ang.: frequency); EM - elektromagnetyczna; MAS - zmodyfikowana skala Ashwortha (ang.:
Modified Ashworth Scale); SFS - skala czestosci skurczow (ang.: Spasm Frequency Scale); VAS - wizualno-analogowa
skala bolu (ang.: Visual Analogue Scale); nEMG - elektromiografia igtowa (ang.: needle Electromyography); BRS - stopnie
niedowtadu koriczyny w skali Brunnstrom (ang.: Brunnstrom Recovery Stage); FMS - stopnie niedowtadu koviczyny

w skali Fugl-Meyera (ang.: Fugl-Meyer Scale); BNTX - neurotoksyna botulinowa (ang. Botulinum Neurotoxin); ES

- elektrostymulacja (ang.: Electric Stimulation); RCT - randomizowane badanie kontrolowane (ang.: Randomized
Controlled Trial); CCT - kliniczne badanie kontrolowane (ang.: Controlled Clinical Trial); CCR - kliniczne opis
przypadkow (ang.: Clinical Case Report); DB — podwdjne zaslepienie (ang.: Double-Blind); SB - pojedyncze zaslepienie
(ang.: Single-Blind); CO - badanie krzyzowe (ang.: Cross Over); FU - ocena dlugoterminowa (ang.: Follow-Up); ICS -
udar niedokrwienny (ang.: Ischemic Cerebral Stroke); HCS - udar krwotoczny (ang.: Hemorrhagic Cerebral Stroke).

rezultatach oddziatywania fESW, wskazujac jednoczesnie
na krétkoterminowe rezultaty lecznicze.

W kolejnym kontrolowanym badaniu OL z 2011 roku,
grupa koreanskich naukowcéw Sohn i wsp. [44] wlaczyli 20
uczestnikow, ktorych w sposob celowy ulokowano w grupie
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leczonej aktywna stymulacja (n=10; 2 pacjentéw po ICS i 8
po HCS w $rednim wieku 44,9 + 11,3 roku) oraz w grupie
poddanej stymulacji placebo (n=10; zdrowi ochotnicy
w $rednim wieku 25,8 + 3,1 roku). Stymulacji poddano
brzusiec przysrodkowy miesnia brzuchatego tydki, gdzie
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zastosowano pojedynczg interwencje fESW z liczbg 1500
uderzen, EFD réwng 0,10 mJ/mm? i czestotliwoscig rzedu
4 Hz. Autorzy nie podjeli si¢ oceny dlugoterminowej FU,
a poréwnania obejmowaly moment bezposrednio przed
zakonczeniem oraz tuz po zakoniczeniu odpowiedniej dla
danej grupy stymulacji ESW. Po zakonczeniu badan od-
notowano istotny statystycznie spadek spastycznosci MAS
w grupie leczonej aktywng interwencja z poziomu 2,67 *
1,15do 1,22 + 1,03 (p<0,05). Jednakze w analizach z uzyciem
igtowej elektromiografii (NEMG - needle Eelectromyography)
nie zarejestrowano réznic na poziomie wszystkich badanych
parametréw (p>0,05), przez co proba wyjasnienia antyspa-
stycznego mechanizmu oddzialywania ESW nie zostala
w pelni wyjasniona. Mankamentem pracy jest poréwnywa-
nie wynikéw z grupg oséb zdrowych, bez obecnosci pora-
zenia spastycznego. W tym przypadku nie zostat okreslony
fakt ewentualnego zastosowania $rodkéw znieczulajacych,
jak réwniez nie przedstawiono informacji o wystepowaniu
efektow niepozadanych w wyniku stymulacji ESW.

Zkolei zespot koreanskich badaczy pod przewodnictwem
Kim [45] przeprowadzil prospektywne badanie kliniczne
bez udzialu grupy kontrolnej, ktérego wyniki ukazaly sie
w 2015 roku na tamach czasopisma Journal of Physical The-
rapy Science. Badaniem objeto skromng grupe 10 pacjentéw
(5 kobiet i 5 mezczyzn) w Srednim wieku 64,1 + 4,01 roku
oraz ze $rednim czasem od epizodu udarowego rzedu 17,6
+ 2,36 miesigca (5 chorych po ICS i 5 po HCS). Wszyscy
chorzy borykali si¢ dodatkowo ze stanem zapalnym rozcie-
gna podeszwowego stopy. Zostali poddani aplikacji rESW
z uzyciem pneumatycznego urzadzenia, ktéra prowadzona
byla raz w tygodniu przez okres 3 tygodni (facznie 3 zabiegi).
Parametry zabiegéw ESW obejmowaty ilo$¢ 1500 impulsow
o EFD réwnej 0,089 mJ/mm?, i czestotliwosci 4 Hz. Ocena
efektow odlegtych FU wyznaczona zostata na 1,516 miesigcy
od momentu finalizacji sesji zabiegowej ESW. Ostatecznie
zanotowano szereg istotnych statystycznie pozytywnych
rezultatéw utrzymujacych sie do 6 miesiecy, takich jak:
zmniejszenie spastycznosci w badaniu mechanomiograficz-
nym (MMG - Mechanomyography) z poziomu 4,10 + 0,13
mm do 3,21 + 0,11 mm (p<0,001), redukcje dolegliwosci
bolowych w ocenie VAS ze stopnia 6,50 + 0,97 do 3,80 +
0,78 (p<0,001); usprawnienie funkcjonalnej zdolnosci chodu
(FGA - Functional Gait Assessment) z warto$ci 16,10 + 5,74
punktu do 26,10 + 4,45 punktu (p<0,001) oraz zmniejszenie
grubosci powiezi podeszwowej stopy z grubosci 4,89 + 0,38
mm do 3,92 + 0,28 mm (p<0,001). Badacze w momencie apli-
kacji rESW nie zastosowali znieczulenia miejscowego, a po
zakonczeniu badan nie odnotowali efektéw niepozadanych.

W ostatnim dostepnym doniesieniu z 2014 roku, opisac¢
warto prace wloskich badaczy Santamato i wsp. [46], ktorzy
podjeli si¢ wykonania prospektywnego badania kliniczne-
go bez udzialu grupy kontrolnej. Do udzialu w ekspery-
mencie wlaczonych zostalo 23 chorych ($redni wiek 57,6
+ 10,8 roku), z czego 12 po przebytym ICS oraz 11 po HCS
($redni czas od epizodu 24,9 + 11,9 miesigca). Jednora-
zowej stymulacji aktywnej fESW przy uzyciu generatora
elektromagnetycznego poddany zostal w catosci miesien
trojglowy tydki. Parametry zabiegéw fESW obejmowaty

liczbe 1500 impulséw o EFD réwnej 0,10 mJ/mm?, przy
braku sprecyzowania czgstotliwosci zabiegu. Pomiary ba-
zowe zarejestrowane zostaly bezposrednio przes rozpocze-
ciem zabiegu (t ). Oprécz punktu pomiarowego ustalonego
na moment bezposrednio po zakonczeniu stymulaciji (t,),
przeprowadzono cen¢ efektéw odlegtych FU po 1 miesigcu
od zakonczenia stymulacji (t,). Gléwne rezultaty dotycza
istotnego statystycznie spadku spastycznosci MAS w po-
réwnaniach miedzy t it (p<0,01),t it, (p<0,05) orazt it,
(p<0,05); a takze znamiennej statystycznie poprawy pROM
zgigcia grzbietowego stopy w zestawieniu pomiedzy t it
(p<0,01), t,it, (p<0,01) oraz t it,(p<0,05). Jednakze brak
grupy kontrolnej oraz zbyt mala ilo$¢ uczestnikéw badan
stanowig o powaznych ograniczeniach omawianej pracy.
Zaznaczy¢ nalezy, iz naukowcy nie zastosowali znieczule-
nia miejscowego podczas sesji fESW, jednakze jako jedyni,
sposrod wszystkich opisywanych, zaobserwowali fagodna
forme efektéw niepozadanych, takich jak bél (n=5) oraz
ostabienie konczyny (n=2), ktére to ustapily bezpowrotnie
po uplywie kilku dni.

ZASTOSOWANIE ESW W SPASTYCZNOSCI
KONCZYNY GORNE)J (TAB. Ill)

Santamato i wsp. [47] do swoich randomizowanych badan
z podwojnym zasdlepieniem zakwalifikowali 32 pacjentow po
udarze mozgu, ktorych losowo weielono do grupy badanej
(n=16) oraz grupy kontrolnej (n=16). W grupie badanej
podczas kazdej z 5 sesji zabiegowych prowadzonych raz
dziennie (5 zabiegéw) zastosowano fESWT w obrebie mie-
$ni zginaczy powierzchownych palcéw. Parametry aplikacji
obejmowaly 2000 impulséw o gestosci strumienia energii
(EFD - Energy Flux Density) réwnej 0,03 mJ/mm?, ci$nieniu
rzedu 1,5 Bara i czestotliwosci 4 uderzen na sekunde (Hz).
W grupie kontrolnej natomiast przeprowadzono elektro-
stymulacje (ES) miesniowa z uzyciem elektrod powierzch-
niowych zlokalizowanych nad punktami motorycznymi
miesni zginaczy powierzchownych palcéw. Uzyty zostal
symetryczny i dwufazowy impuls o ksztalcie prostokatnym,
o czestotliwosdci 5 Hz aplikowany przez 30 minut, dwa razy
dziennie przez 5 dni (10 zabiegéw). Leczeniem podstawo-
wym w kazdej z grup byly iniekcje domigsniowe BNTX
typu A. Punkty konicowe badan stanowita analiza poziomu
spastycznosci MAS, czestosci wystepowania skurczow (SFS
— Spasm Frequency Scale), a takze natezenia bolu w skali
wizualno-analogowej (VAS - Visual Analogue Scale). Ocena
efektow odleglych obejmowata punkty pomiarowe w mo-
mencie 15, 30 oraz 90 dni po zakonczeniu interwencji ESW
w obydwu grupach. Przed rozpoczeciem wlasciwych pomia-
réw wykonana zostata analiza mocy testow statystycznych,
zgodnie z ktéra proba 16 pacjentéw w kazdej grupie pozwo-
lifa na osiggniecie poziomu mocy >80% dla analizowanych
parametrow przy ustaleniu poziomu ufnosci dla a=0,05.
Po zakonczeniu badan zaobserwowano, iz w grupie leczo-
nej ESW + BNTX ma miejsce istotny statystycznie spadek
spastycznosci w ocenie MAS do poziomu 1,37 po 15 dniach
(p=0,000), 1,75 po 30 dniach (p=0,0329) oraz nieistotny
statystycznie rzedu 1,58 po 90 dniach (p=0,1536); widocz-
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na byla takze istotna redukcja czestosci skurczow w ocenie
SES do poziomu 0,81 po 30 dniach (p=0,000) i rzedu 0,25
po uplywie 90 dni (p=0,0081) od zakonczenia leczenia; jak
réwniez wykazano znamienne zmniejszenie bélu w skali
VAS do 1,94 po 30 dniach (p=0,000) oraz nieistotne staty-
stycznie rzedu 1,87 po 90 dniach (p=0,7876). Z kolei wsrod
pacjentéw leczonych ES + BNTX wykazano statystycznie
istotny spadek spastycznosci MAS do poziomu 2,37 po 15
dniach (p=0,000) oraz nieistotny statystycznie w pozosta-
tych pomiarach rzedu 2,18 po 30 i 90 dniach (p=0,0329);
widoczna byla takze znamienna redukcja czesto$ci skurczow
SES do poziomu 1,5 po 30 dniach (p=0,0030) i nieistotny
statystycznie rzedu 1,06 po uptywie 90 dni (p=0,1298) od
zakonczenia leczenia; jak rowniez wykazano zmniejszenie
bélu VAS do 2,44 po 30 dniach (p=0,000) oraz nieistotne
statystycznie rzedu 2,69 po 90 dniach (p=0,4088). Autorzy
wnioskuja, iz zabiegi ESW poteguja lecznicze dzialanie
BNTX w stopniu istotnie wiekszym od zabiegéw ES. Warto
zaznaczy¢, iz w momencie trwania zabiegu nie zastosowano
znieczulenia miejscowego, a po zakonczeniu interwencji
ESW nie odnotowano efektéw ubocznych, co pokrywa sie
z obserwacjami autora niniejszej rozprawy.

W kolejnych, najnowszych badaniach z 2015 roku
grupa naukowcow pod kierownictwem Daliri i wsp. [48]
przedstawita rezultaty swojego badania klinicznego CO
z pojedynczym zaslepieniem proby. Do badan zakwalifi-
kowanych zostalo 15 pacjentéw (3 kobiety i 12 mezczyzn)
w wieku 54,4 + 9,4 roku, ktérzy stanowili grupe zaréwno
placebo, jak i leczona. Na wstepie wszyscy chorzy poddani
zostali jednorazowej interwencji pozorowanej ESW bez
uzycia jakichkolwiek bodzcéw leczniczych, z wykorzysta-
niem tego samego aparatu generujacego jedynie dzwiek
charakterystycznych uderzen (I etap). Kolejno mial miejsce
jednotygodniowy okres wyplukania efektéw poprzednie-
go etapu (WOP - Wash-Out Period). Nastepnie pacjenci
poddani zostali pojedynczej aktywnej interwencji ESW
(I etap). Zastosowano pneumatyczne urzadzenie rESWT
w obrebie mie$ni zginaczy nadgarstka FCR i FCU. Miesnie
poddane stymulacji oraz parametry aplikacji rESW byly
analogiczne, jak w przypadku niniejszej pracyi obejmowaty
1500 impulséw o EFD réwnej 0,03 mJ/mm?, ci$nieniu rzedu
1,5 Bara i czestotliwo$ci 4 uderzen na sekunde (Hz). Ocena
efektow odleglych obejmowata punkty pomiarowe dla etapu
I wyznaczone bezposrednio po i 5 tygodni po zakonczeniu
pozorowanej interwencji rESW. Z kolei dla etapu II w mo-
mencie 1 i 5 tygodni od zakonczeniu interwencji aktywnej
rESW. Po finalizacji badan zanotowano brak jakichkolwiek
efektow w rezultacie przeprowadzenia stymulacji pozoro-
wanej (p>0,05). Stymulacja aktywna skutkowala istotnym
statystycznie zmniejszeniem spastycznosci w ocenie MAS
(p<0,05) oraz znaczacg poprawa wskaznikéw pobudliwo-
$ci a-motoneurondw w badaniach neurofizjologicznych
zuzyciem systemu elektromiografii iglowej (nEMG - needle
Electromyography), ktére to utrzymywaly si¢ na istotnym
poziomie az do 5 tygodni (p<0,05). Niemniej jednak nie
zarejestrowano znamiennych statystycznie zmian w ocenie
stopnia niedowladu konczyny z uzyciem skali Brunnstrom
(BRS - Brunnstrom Recovery Stage) (p>0,05). Nie okreslono
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takze ewentualnej aplikacji srodkéw analgetycznych, jak
réwniez nie zawarto informacji o wystepowaniu efektow
niepozadanych w wyniku stymulacji ESW.

Zespot wloskich badaczy jako jeden z pierwszych opubli-
kowal wyniki swojego badania klinicznego CO z pojedyn-
czym zaslepieniem proby w 2005 roku na famach prestizo-
wego periodyku Stroke bedacego pod auspicjami Amery-
kanskiego Towarzystwa Kardiologicznego (AHA — American
Heart Association) oraz Amerykanskiego Towarzystwa
Udarowego (ASA - American Stroke Association). Manga-
notti i Amelio [49] do swoich badan wiaczyli 20 pacjentdw,
w tym 9 kobiet oraz 11 mezczyzn, w $rednim wieku 63,0
lat. Grupa 15 chorych przebyta udar niedokrwienny mézgu
(ICS - Ischemic Cerebral Stroke), natomiast 5 0s6b przebylo
epizod udaru krwotocznego (HCS — Hemorrhagic Cerebral
Stroke). Poczatkowo wszyscy uczestnicy badan poddani
zostali jednorazowej interwencji placebo ESW bez aplikacji
fali fESW (I etap). Kolejno miat miejsce jednotygodniowy
okres wyplukania efektéw poprzedniego etapu, typowy dla
badan krzyzowych. Ostatecznie pacjenci poddani zostali
pojedynczej aktywnej interwencji fESW (II etap). Zasto-
sowano elektromagnetyczne urzadzenie fESWT w obrebie
miesni zginaczy nadgarstka (1500 uderzen) oraz miesni
miedzykostnych (3200 uderzen po 800 na kazdy miesien).
Pozostate parametry to EFD réwna 0,03 mJ/mm?, ci$nienie
rzedu 1,5 Bara bez okreslenia czestotliwosci stymulacji. Oce-
na efektow odleglych obejmowata punkty pomiarowe dla
etapu I jedynie bezposrednio po zakonczeniu pozorowanej
interwencji, z kolei dla etapu II miata miejsce w momencie 1,
4112 tygodni od zakonczeniu interwencji aktywnej fESW. Po
zakonczeniu badan odnotowano brak istotnych statystycz-
nie zmian wszystkich ocenianych parametréw w wyniku
interwencji placebo ESW (p>0,05). Z kolei po wykonaniu
jednorazowej aplikacji aktywnej fESW zaobserwowano ko-
rzystne rezultaty pod postacig redukeji poziomu hipertonii
miegéni zginaczy nadgarstka oraz palcow reki w ocenie MAS
(p<0,001), jak réwniez wykazano poprawe pPROM nadgarst-
ka w badaniu cyfrowym goniometrem (p<0,001). Zmiany
te utrzymywaly si¢ na poziomie istotnym statystycznie do 4
tygodni po zakonczeniu stymulacji (p<0,001),a w przypadku
zginaczy palcéw nawet do 12 tygodni (p<0,001). Ponadto
nie oznaczono znamiennych zmian w analizie wskaznikow
pobudliwoéci nerwéw w badaniach neurofizjologicznych
z uzyciem systemu nEMG (p>0,001), co sklonilo autoréw
pracy do wnioskowania o braku szkodliwosci ESW na
plaszczyznie odnerwienia. Warto podkresli¢, iz w trakcie
wykonywania zabiegu fESW nie zastosowano znieczulenia
miejscowego, a po zakonczeniu badan nie odnotowano
efektow ubocznych.

W ostatnich dostepnych badaniach obejmujacych apli-
kacje ESW na poziomie mie$ni konczyny gornej po udarze
mozgu, Troncatii i wsp. [50] w 2015 roku zaprezentowali
rezultaty swojego klinicznego opisu przypadkéw. Bada-
niem objeto 12 pacjentéw, w tym 1 kobiete i 11 mezczyzn
w $rednim wieku 68,0 lat po przebytym udarze moézgu (6
po ICS i 6 po HCS). Wszyscy uczestnicy badan poddani
zostali 2 zabiegom prowadzonym raz w tygodniu z uzyciem
aparatu elektromagnetycznego generujacego fESW. Apli-
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kacja objeto migénie zginacze nadgarstka (1600 uderzen
z EFD réwna 0,08 mJ/mm?) oraz mig$nie miedzykostne
(3200 uderzen po 800 na kazdy z 4 miesni z EFD réwna
0,10 mJ/mm?). Czegstotliwos¢ uderzen nie zostala sprecy-
zowana. Pacjenci zaréwno w trakcie zabiegéw ESW, jak
i podczas wykonywania pomiaréw znajdowali si¢ w pozycji
siedzacej, co pokrywa si¢ z metodyka zastosowang przez
autora niniejszej rozprawy. Ocenie poddany zostal poziom
natezenia spastycznosci miesni rotatoréw zewnetrznych
ramienia, a takze zginaczy tokcia, nadgarstka oraz palcow
reki przy uzyciu MAS. Przeanalizowano réwniez poziom
niedowladu konczyny za pomoca skali Fugl-Meyera (FMS
— Fugl-Meyer Scale) oraz natezenie dolegliwosci bélowych
skalg VAS. Zmiany po terapii oceniano w nastepujacych
odstepach czasowych: bezposrednio po 2 sesji zabiegowej
(1), jaki 1 tydzien (t,) oraz 3 (t,) i 6 (t,) miesiecy po zakon-
czeniu 1 sesji zabiegowej. W rezultacie zanotowano istotng
statystycznie redukcje spastycznosci dla uwzglednionych
w badaniu miesni we wszystkich punktach pomiarowych
(p<0,05). Wyjatek stanowily analizy FU (pomiary t,it,) dla
stawu tokciowego (p>0,05). Wykazano znamienng poprawe
motoryki oraz pPROM porazonego ramienia w ocenie FMS
(p<0,05) przy jednoczesnym braku zmian w poziomie bélu
w analizie FU (pomiary t, i t,). Ponadto nie odnotowano
istotnych statystycznie korelacji pomiedzy subiektywnym
poziomem bolu VAS, a rezultatami pomiardw spastycznosci
MAS oraz niedowtadu koniczyny FMS (p>0,05). W tym przy-
padku nie zostal okreslony fakt ewentualnego zastosowania
$rodkow znieczulajacych, jak réwniez nie przedstawiono
informacji o wystepowaniu efektéw niepozadanych w wy-
niku stymulacji ESW. Podkresli¢ nalezy takze bezdyskusyjne
ograniczenia omawianej pracy w postaci nielicznej grupy
badanych, braku grupy kontrolnej oraz niezastosowaniu
interwencji pozorowane;j.

PODSUMOWANIE

Problematyka dotyczaca mozliwosci zastosowania zabiegdw
ESW, jako metody uzupelniajacej proces kompleksowej
fizjoterapii ukierunkowanej na redukcje hipertonii mie-
$niowej, jest w niewielkim stopniu zweryfikowana naukowo,
zar6wno w Polsce jak i na catym $wiecie. W pi$miennictwie
na tamach periodykéw sklasyfikowanych na interdyscypli-
narnej liScie czasopism naukowych przez Thomson Reuters
(JCR - Journal Citation Reports) pojawilo sig, jak dotad,
jedynie kilka doniesienn w formie oryginalnych randomi-
zowanych badan kontrolowanych (RCT - Randomized
Controlled Trial). Zaznaczy¢ nalezy, iz wigkszo$¢ z nich
opublikowana zostata po 2010 roku, co jednoznacznie
$wiadczy o bezsprzecznej nowatorskosci omawianej tema-
tyki, niemniej jednak wskazuje takze na potrzebe dalszej
weryfikacji empirycznej omawianego zagadnienia.
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ZASTOSOWANIE RADIOSYNOWIORTEZY WE WSPOLCZESNE)J
TERAPII PRZEWLEKLYCH ZAPALEN STAWOW

Robert Zwolak, Maria Majdan
KLINIKA REUMATOLOGI! | UKLADOWYCH CHOROB TKANKI LACZNEJ, UNIWERSYTET MEDYCZNY, LUBLIN, POLSKA

STRESZCZENIE

Radiosynowiorteza jest miejscowa metoda leczenia nawracajacych wysiekéw stawowych, polegajaca na wywotaniu martwicy zmienionej zapalnie btony maziowej pod wptywem
promieniowania beta emitowanego przez radiofarmaceutyk podany dostawowo. Celem terapii jest zniszczenie i widknienie nieprawidtowej, przerosnietej btony maziowej a
nastepnie jej odnowa i powrét prawidtowej funkgji po stwierdzeniu nieskutecznosci miejscowych iniekgji glikokortykosteroidéw i terapii lekami modyfikujacymi przebieg choroby.
Radiosynowiorteza stosowana jest w réznych postaciach zapalen stawéw obwodowych, gtéwnie w reumatoidalnym zapaleniu stawdw, spondyloartropatiach zapalnych, dnie
moczanowej, chondrokalcynozie ale rowniez w kosmkowo-guzkowym barwnikowym zapaleniu btony maziowej, nawracajacych wysiekach po catkowitej alloplastyce stawu
kolanowego, w idiopatycznym, wysiekowym zapaleniu stawu kolanowego, chorobie zwyrodnieniowej stawéw oraz we wtdrnej prewengji wylewéw dostawowych w hemofilii.
Przeciwwskazania bezwzgledne do wykonania radiosynowiortezy obejmuja: ciaze i okres karmienia, niewyréwnane zaburzenia w uktadzie krzepniecia u chorych na hemofilig,
ropne zmiany skorne w okolicy miejsca wktucia igty, septyczne zapalenie stawu, peknieta cyste Bakera dotu podkolanowego. Najczesciej stosowanymi w Europie radioizotopami
sq: itr (cytrynian/krzemian 90Y), ren (siarczek 186Re) i erb (cytrynian 169Er)). Dobre rezultaty osiaga sie Srednio w 60-80% leczonych stawdw niezaleznie od uzytego izotopu.
Skutecznosé radiosynowiortezy poréwnywalna jest zwynikami uzyskiwanymi po klasycznej synowektomii chirurgicznej a w wybranych sytuacjach mozna taczy¢ synowektomie
artroskopowa z radiosynowiorteza. Pierwotne niepowodzenie radiosynowiortezy moze by¢ wskazaniem do powtdrzenia zabiegu, ktory pozwala uzyskac bardzo dobre rezultaty
niezaleznie od wyniku wyjsciowego.

Radiosynowiorteza jest zabiegiem bezpiecznym, skutecznym, prostym i wygodnym dla pacjenta, pozwalajacym uzyskac szybka poprawe w kr6tkim czasie w réznych postaciach
zapalen stawdéw. Zasadniczym elementem prowadzacym do osiggania dobrych wynikow jest zespotowa wspdtpraca reumatologa, ortopedy i specjalisty medycyny nuklearnej
w zakresie whasciwej kwalifikacji do leczenia z uzyciem izotopéw.

SEOWA KLUCZOWE: radiosynowiorteza, radioizotopy, przewlekte zapalenie stawow

ABSTRACT

Radiosynoviorthesis is used for local treatment of recurrent joint effusions, leads to necrosis of inflamed synovium due to beta radiation energy served after intraarticular
radionuclide administration. The aim of the therapy is destruction and fibrosis of abnormal, hypertrophic synovial membrane and then full recovery of its normal function
after local corticosteroids and systemic modifying drugs failure. Radiosynoviorthesis is effective in different type of peripheral arthritis like rheumatoid arthritis, inflammatory
spondyloarthtropaties, gout, chondrocalcinosis, pigmented villo-nodular synovitis, recurrent knee effusion after total joint replacement, idiopathic knee joint effusion, osteoarthritis
and secondary prevention of intraarticular bleeding in haemophilia.

The absolute contraindications are: pregnancy and breastfeeding, uncontrolled coagulation disorders in haemophilic patients, septic skin changes around area of joint puncture,
septic arthritis, raptured Baker’s cyst.

The commonly used radioisotypes in Europe are: 90Yttrium, 186Rhenium, 169Erhium. The favourable results could be reached on average in 60-80% of treated joints regardless
of radionuclide used. The efficacy of radiosynoviorthesis is comparable with surgical synovectomy and in some selected situations both methods could be combined. If the primary
failure of radiosynoviorthesis appeared procedure could be repeated, good results are obtained very frequently regardless of poor primary effect.

Radiosynoviorthesis is safe, effective, simple and patient-friendly procedure, working fast in different type of arthtritis. The team consisted of rheumatologist, orthopedic surgeon
and nuclear medicine specialist is essential for proper indications for local radiation therapy.

KEY WORDS: radiosynoviorthesis, radionuclides, chronic polyarthritis
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WSTEP i spondyloartropatie zapalne (SPA) przynosza wyrazng
Nowoczesne terapie lekami modyfikujacymi przebieg poprawe. Pewna grupa chorych wymaga jednak terapii
choroby w najczestszych zapalnych schorzeniach uktadu  miejscowej, gtéwnie iniekcji glikokortykosteroidow
ruchu, takimi jak reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS)  (GKS) lub zabiegéw ortopedycznych. Radiosynowior-
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teza (RS) zajmuje tu miejsce posrednie, polega na
dostawowym podaniu radioizotopu w celu zniszczenia
przerosnietej blony maziowej. Podstawowym wskaza-
niem do RS jest wiec leczenie nawracajacych wysiekow
stawowych u chorych, u ktérych uzyskano ogélng po-
prawe po zastosowaniu terapii ukladowej, ale wysiek
w jednym lub w kilku stawach pozostaje oporny na to
leczenie oraz miejscowe iniekcje GKS, jednocze$nie brak
u tych chorych bezwzglednych wskazan do zabiegu ope-
racyjnego (tzn. zaawansowanych zmian radiologicznych,
istotnej niestabilnosci wigzadtowej lub duzego przerostu
btony maziowej) [1].

Istotg przewleklych zapalen stawéw sg zmiany patolo-
giczne obejmujace w pierwszej kolejnosci blong maziows,
ktora w zwigzku z tym staje si¢ podstawowym celem terapii
miejscowe;j.

Termin ,radiosynowiorteza” zostal wprowadzony do
jezyka medycznego w 1968r. przez F. Delbarre i oznacza
on odnowe, odbudowe blony maziowej pod wplywem
promieniowania beta emitowanego przez radiofarmaceu-
tyk podany dostawowo (ortesis-z j. greckiego: odnowa,
odbudowa). W 1952 r. Fellinger jako pierwszy podal izotop
promieniotwoérczy dostawowo.

Pojecie ,,synowiorteza” zostalo wprowadzone w miej-
sce ,synowektomii chemicznej” lub ,izotopowej”, ek-
tomia oznacza bowiem chirurgiczne usuniecie tkanki,
synowioroteza miejscowe dziatanie zachowawcze
o identycznym celu. W praktyce terminy te stosowane
$3 zamiennie.

MECHANIZM DZIALANIA RADIOIZOTOPU

Mechanizm dziatania radioizotopu zwigzany jest
z martwicg skrzepowa synowiocytéow typu A o wia-
$ciwosciach makrofagow, ktére pochtonely lek pod
wplywem promieniowania beta emitowanego przez
radiofarmaceutyk. W kolejnych miesigcach rozwija sie
wldknienie tuszczki stawowej i rownolegle regeneracja
prawidlowej blony maziowej z powrotem jej fizjologicz-
nej budowy morfologicznej i funkgcji [2]. Maksymalny
zasieg promieniowania beta ograniczony do 11 mm
zapobiega istotnej radiacji innych tkanek poza blong
maziowy. Badania artroskopowe wykonane w réznym
czasie po synowiortezie i pobrane w trakcie badania
wycinki blony maziowej wskazuja na wyrazng redukcje
liczby i rozmiaréw kosmkow btony maziowej, zanik lub
zmniejszenie infiltracji blony maziowej przez komorki
jednojadrowe z postepujacym wioknieniem [3]. Ciag
opisanych zjawisk stwarza mozliwos¢ pelnego powrotu
funkcji stawu, jezeli terapia zostala zastosowana we
wczesnym okresie choroby, przed objawami uszkodzenia
chrzastki stawowej i tkanek miekkich okolostawowych.
Stosowane obecnie koloidowe roztwory radioizotopow
s czystymi emiterami promieniowania beta, podawane
w warunkach pracowni zakladéw medycyny nuklearnej
nie stwarzajg zagrozenia radiacja dla innych oséb i $ro-
dowiska, moga by¢ bezpiecznie stosowane ambulatoryj-
nie. Wszystko to prowadzi do obnizenia kosztow terapii.
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WLASCIWOSCI RADIOFARMACEUTYKOW
Idealny radiofarmaceutyk powinien emitowac promienio-
wanie beta zdolne do ablacji blony maziowej, bez wptywu
lub tylko o minimalnym oddziatywaniu na chrzastke sta-
wowa. Czasteczki koloidu powinny ulega¢ biodegradacji.
Brak eliminacji produktow rozpadu leku i ich kumulacja
stwarza zagrozenie wtérnym odczynem zapalnym. Prefe-
rowana i obecnie stosowana $rednica czasteczek koloidu
wahajaca si¢ w granicach 2—-5 um powoduje, ze ulegaja
one homogennej dystrybucji w jamie stawowej oraz fatwej
fagocytozie przez synowiocyty typu A, jednak wymiary te
s3 odpowiednio duze, by nie dochodzito do swobodnego
wyplywu leku droga naczyn limfatycznych i zylnych do
okolicznych weztéw chlonnych i watroby, pomimo unie-
ruchomienia stawu [4].

Najczgsciej stosowanymi w Europie radioizotopami,
zgodnie z wytycznymi Europejskiego Towarzystwa Me-
dycyny Nuklearnej sa: itr (cytrynian/krzemian *°Y), ren
(siarczek "*Re) i erb (cytrynian '“Er). Ich charakterystyke
zawiera Tabela L.

WSKAZANIA DO WYKONANIA
RADIOSYNOWIORTEZY

RS wykorzystywana jest w licznych jednostkach choro-
bowych: RZS, zesztywniajace zapalenie stawow kregostu-
pa, tuszczycowe zapalenie stawow, reaktywne zapalenia
stawow, zapalenia stawow towarzyszace przewleklym
nieswoistym zapaleniom jelit, mlodziencze idiopatyczne
zapalenie stawow. Zabieg z powodzeniem mozna stoso-
wa¢ rowniez w dnie moczanowej, we wtdérnej prewencji
wylewéw dostawowych w hemofilii, chondrokalcynozie,
kosmkowo-guzkowym barwnikowym zapaleniu blony
maziowej, nawracajacych wysiekach w przebiegu choroby
polietylenowej po calkowitej alloplastyce stawu kolano-
wego, w idiopatycznym, wysigkowym zapaleniu stawu
kolanowego, chorobie zwyrodnieniowej stawéw, gtéwnie
gonartrozie [6].

Nalezy podkresli¢, ze RS mozemy stosowac u pacjentow
po niepowodzeniu terapii lekami modyfikujacymi przebieg
choroby w ukladowych zapaleniach stawéw stosowanymi
przez okres nie krétszy niz 3 do 6 miesiecy i jednoczesnie
stwierdzeniu braku poprawy miejscowej po dostawowych
iniekcjach glikokortykoidéw (przynajmniej trzech) [7].
Bledem jest stosowanie RS jako metody pierwszego wyboru
w nawracajacym wysieku stawowym.

W populacji europejskiej rosnie liczba chorych po
calkowitej protezoplastyce stawu kolanowego, w zwigzku
z tym wzrasta rowniez liczba pacjentéw z wysiekowym
zapaleniem kolana po endoprotezoplastyce. RS wykazuje
korzystne dziatanie w tej grupie chorych po wykluczeniu
powiklan miejscowych takich jak infekcja bakteryjna,
obluzowanie protezy, stan po urazie lub odczyn alergiczny
na metal.

PRZECIWWSKAZANIA DO WYKONANIA RA-
DIOSYNOWIORTEZY

Przeciwwskazania bezwzgledne do wykonania RS obej-



ZASTOSOWANIE RADIOSYNOWIORTEZY WE WSPOtCZESNEJ TERAPII PRZEWLEKEYCH ZAPALEN STAWOW

Tabela I. Whasciwosci fizyczne 90itru, 186renu i 169erbu (na podstawie Modder G. [5]).

Oltr 1%Ren 1%Erb
Okres po’{trwanla 27 37 9,5
w dniach
Rodzaj promieniowania Beta Betaigamma Beta
Energia promlen|owan|a“wykorzystywana 111-222 MBq* 70-110 MBq 10-80 MBq
w terapii
Penetracja tkankowa:
maksymalna 11,0 mm 3,7 mm 1,0 mm
$rednia 3,6 mm 1,2 mm 0,3 mm
Stawy $redniej wielkosci: Stawy male:

Wielkos¢ stawu, do ktérego podawany

jest lek Stawy kolanowe

barkowe, tokciowe,
nadgarstkowe, skokowe,
biodrowe

Srédreczno- i srédstopno-
paliczkowe oraz miedzypaliczkowe

*1 mCi = 37 mBq

muja: cigze i okres karmienia, niewyréwnane zaburzenia
w ukladzie krzepniecia u chorych na hemofilie, ropne
zmiany skorne w okolicy miejsca wklucia igly, septyczne
zapalenie stawu, peknietg cyste Bakera dotu podkolano-
wego. Do przeciwwskazan wzglednych zaliczamy: okres
wzrostu, zaawansowany okres radiologiczny wedlug klasy-
fikacji Steinbrockera (okres IITi IV), istotng niestabilno$¢
wiezadlows, znaczny przerost blony maziowej przekra-
czajacy zdolnos$¢ penetracji tkankowej promieniowania
uzytego izotopu.

Celem RS jest likwidacja zapalenia obejmujacego blo-
ne maziows, co prowadzi do ustgpienia obrzeku, bolu,
poprawy ruchomosci i funkeji stawu objetego procesem
chorobowym. Terapia zastosowana we wczesnym okresie
choroby pozwala przywrdci¢ fizjologiczng budowe i wila-
$ciwosci blony maziowej, zapobiega destrukcji struktur
stawowych.

KWALIFIKACJA I TECHNIKA WYKONYWANIA
RADIOSYNOWIORTEZY

Celem obiektywnego potwierdzenia zapalenia blony
maziowej, w procedurze kwalifikacji do RS wykonujemy
badanie ultrasonograficzne (USG) i scyntygrafie tréjfazowa
zajetych stawow.

Rosngca popularno$¢ USG stawow ze wzgledu na sze-
roka dostepnos¢ i jako$¢ obrazowania oraz opracowane
kryteria potilosciowej oceny przerostu btony maziowej,
obecnosci nadzerek kostnych, uszkodzenia chrzastki sta-
wowej i unaczynienia blony maziowej w opcji Dopplera
mocy (PD — Power Doppler) sprawia, ze jest metoda z wy-
boru do kwalifikacji chorych do RS [8]. USG dostarcza
informacji dotyczacych uszkodzen strukturalnych stawu,
aktualnej aktywnosci zapalenia blony maziowej (stopien
unaczynienia w PD), stuzy monitorowaniu skutecznosci
ibezpieczenstwa leczenia. Duzy lub umiarkowany przerost
blony maziowej z towarzyszacych wysiekiem stawowym,
pomimo braku nieprawidlowego unaczynienia w PD, zwig-
zany jest z wysokim ryzykiem uszkodzenia strukturalnego
stawu i nasilenia miejscowego procesu zapalnego w per-

spektywie najblizszych 2 lat, w tej grupie chorych réwniez
nalezy rozwazy¢ wskazania do RS. USG stawu kolanowego
przed RS wskazane jest przy podejrzeniu cysty Bakera.
Identyfikacja $wiezego peknigcia jest przeciwwskazaniem
do RS, a wysokoci$nieniowa torbiel Bakera, zwlaszcza
z obecnym mechanizmem zastawkowym przeptywu ptynu
stawowego do torbieli jest wskazaniem do opréznienia
kaletki brzuchato-pétbloniastej na 2—3 dni przed RS ze
wzgledu na zagrozenie peknieciem po podaniu izotopu
[5]. Niepowiklana torbiel Bakera nie stanowi przeciwwska-
zania do wykonania RS. Przeciwnie, podanie izotopu do
stawu kolanowego umozliwia penetracje leku do kaletki
i skuteczna likwidacje torbieli [9].

Scyntygrafia tréjfazowa staw6w z uzyciem metylenodwu-
fosforanu (MDP) znakowanego technetem (MDP-99mTc)
charakteryzuje sie bardzo wysoka czulo$cig w zakresie
identyfikacji zmian zapalnych blony maziowej jeszcze
przed pojawieniem sie nieodwracalnych uszkodzen radio-
logicznych, koreluje z intensywno$cig odczynu zapalnego,
przewiduje odpowiedz na terapie [9].

Trzecia faze scyntygrafii stawow kolanowych mozna
ocenia¢ poétilosciowo za pomocg metody ROI (Region
Of Interest) wyznaczajac wspotczynnik J/B (Joint/Bone),
ktory obliczana sie dzielac srednig liczbe zliczen na piksel
w regionie leczonego stawu kolanowego przez srednia
liczbe zliczen na piksel w dalszej czesci trzonu kosci udo-
wej po stronie leczonego stawu przed i po zabiegu RS [7,
9]. Metoda ta stuzy obiektywnej ocenie i monitorowaniu
skutecznosci leczenia z uzyciem RS. Wybér i lokalizacje
regionow przedstawiono na rycinie 1.

Wartosciowym badaniem stuzacym wiasciwej kwalifi-
kacji oraz monitorowaniu skutecznosci i bezpieczenstwa
terapii jest réwniez rezonans magnetyczny (RM) z kon-
trastem. Ograniczenia dotyczace szerszego wykorzystania
tej metody obrazowania wynikaja z mniejszej dostepnosci
aparatury, zagrozenia odleglymi powiklaniami podanego
kontrastu oraz kosztoéw badania, niewatpliwie RM stwarza
mozliwos¢ najbardziej precyzyjnej oceny chrzastki stawo-
wej oraz unikalnej dla tej metody identyfikacji obrzeku
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Ryc. 1. Wybdr i lokalizacja regiondw do wyznaczania wspétczynnika
J/B w trzeciej fazie tréjfazowej scyntygrafii stawow kolanowych.

szpiku kostnego - prekursora nadzerek kostnych w RZS.
W dostepnym pismiennictwie dostgpne sg jedynie poje-
dyncze prace wykorzystujace RM w ocenie skutecznosci
i bezpieczenstwa RS [10].

RS przeprowadzana si¢ w warunkach ambulatoryjnych,
nie wymaga szczegolnego przygotowania i rehabilitacji po
zabiegu, u kobiet w wieku rozrodczym przed zabiegiem
nalezy wykonac test cigzowy. Do 6 miesiecy po RS zaleca
sie skuteczng metode antykoncepcyjng. W przeciwienstwie
do zabiegu operacyjnego, nie nalezy odstawia¢ lekow
modyfikujacych przebieg choroby, wlaczajac preparaty
biologiczne [11]. W uzasadnionych przypadkach, u cho-
rych poddawanych RS stawu kolanowego, ze wzgledu na
unieruchomienie, zaleca si¢ podawanie heparyny drob-
noczasteczkowej w dawce profilaktycznej przez okres 3—5
dni. Bezwzgledne unieruchomienie nie jest polecane,
pacjent moze przemieszczac si¢ do toalety z pomoca lasek
tokciowych, powinien porusza¢ palcami stop. Wczesniejsze
stosowanie heparyn drobnoczasteczkowych, doustnych
lekéw przeciwkrzepliwych nie stanowi przeciwwskazania
do RS, nie odnotowano bowiem zwiekszonego ryzyka
krwawien dostawowych.

Technika wykonania RS polega nakluciu stawu w warun-
kach pelnej aseptyki pod kontrolg USG lub fluoroskopii,
upuszczeniu wysieku stawowego, podaniu radioizoto-
pu, a nastepnie wstrzyknieciu preparatu steroidowego
o przedtuzonym dzialaniu przeznaczonego do iniekcji
dostawowych celem zmniejszenia miejscowego zapale-
nia blony maziowej i wycieku czasteczek izotopu przez
rozszerzone kapilary oraz ochrony przed radiacyjnym
zapaleniem blony maziowej i skory. Zabieg konczy prze-
plukanie kanatu wktucia solg fizjologiczng przy uzyciu
tej samej igly podczas jej wycofywania ze stawu celem
unikniecia kontaminacji izotopem kanalu wktucia i skory.

680

Po zatozeniu jalowego opatrunku, wykonujemy trzy ruchy
bierne w stawie celem uzyskania homogennej dystrybucji
zawiesiny izotopu w jamie stawowej. Bezposrednio po RS
unieruchamiamy leczony staw na okres 48 do 72 godzin
celem unikniecia swobodnego wyplywu roztworu kolo-
idowego izotopu droga naczyn chlonnych do okolicznych
weztéw chlonnych i zalecamy pacjentowi oszczedzajacy
tryb zycia przez 6 tygodni po RS. Jest to niezbedny czas do
odbudowy blony maziowej, ktorej funkcja i sktad komor-
kowy umozliwi produkcje prawidtowego ptynu stawowego
i wlasciwe odzywienie chrzastki stawowe;j.

W przypadku niepowodzenia RS pod postacig na-
wrotu wysieku w zakresie leczonego stawu zaleca sie¢
powtorzenie zabiegu po okresie 6 miesiecy, w wybranych
sytuacjach, na przyktad duzego przerostu btony maziowej
potwierdzonego badaniem USG, okres ten mozna skroci¢
do 3—4 miesigcy.

DZIALANIA NIEPOZADANE
RADIOSYNOWIORTEZY

RS nalezy do bezpiecznych procedur, $cisle dostawowe
podanie izotopu i unieruchomienie stawu powoduja, ze
dzialania niepozadane wystepuja bardzo rzadko, moga
obejmowac aspekt lokalny, w tym potencjalny wplyw nie-
korzystny na chrzastke stawowa i warstwe podchrzestna
kosci oraz systemowy — oddzialywanie promieniowania
beta na cialo ludzkie.

Do miejscowych objawéw ubocznych RS zaliczamy bél
i miejscowy odczyn zapalny (radiacyjne zapalenie blony
maziowej pojawia si¢ do 2% leczonych stawéw), stward-
nienie, czarne przebarwienie lub zaczerwienienie skory
okolicy wklucia igly do stawu (od 1 do 3,4% przypadkow),
obrzek, zapalenie $ciegien prostownikéw reki po podaniu
renu 186 do stawu nadgarstkowego ($rednio 1,4% przypad-
kéw) [12]. Bakteryjne zapalenie stawu pojawia sie bardzo
rzadko, $rednio 1 na 35 000 iniekcji, ryzyko infekcji jest
znacznie mniejsze niz po podaniu miejscowym steroidu
ze wzgledu na dzialanie przeciwbakteryjne izotopu. Naj-
powazniejszy powiklaniem, zdarzajacym si¢ wyjatkowo,
jest martwica popromienna w obrebie kanatu wktucia
igly zwigzana z kontaminacja izotopem, w tym przypadku
optymalizacja techniki podania leku oraz unieruchomienie
stawu odgrywa najwazniejszg role prewencyjna.

Trwaly, niekorzystny wplyw na funkcje chondrocytow
czlowieka i przyspieszony rozwoj zmian zwyrodnienio-
wych stawu nie zostal udowodniony. Kilkudziesigcioletnia
praktyka kliniczna, w tym zastosowanie radiofarmaceu-
tykéw w okresie wzrostu chrzastki u dzieci chorych na
hemofilie, nie potwierdzily tezy wskazujacej na ryzyko
rozwoju przedwczesnych zmian zwyrodnieniowo-wy-
tworczych — przeciwnie zabieg chronil przed destrukeja
stawowa. Niekorzystny wplyw *itru i triamcynolonu na
wycinki chrzastki stawowej cztowieka, pobranej po $mierci
dawcow, wywolany zmniejszeniem syntezy oraz zwiekszo-
nym uwalnianiem proteoglikanéw chrzastki obserwowano
w badaniach in vitro [13]. Badania biopsyjne chrzastek
stawowych u zwierzat poddanych radiosynowiortezie sa
czesto sprzeczne, nieliczne wskazuja na apoptoze chon-
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drocytéw, rozpad macierzy pozakomodrkowej chrzastki
stawowej, przejsciowe zmniejszenie syntezy mRNA dla
kolagenu typu II oraz obecnos¢ cyrkonium 90 w pojedyn-
czych chondrocytach, zwigzku powstajacego w wyniku
przemian *itru [14].

Fiedorowicz-Fabrycy zaobserwowala u 10 chorych,
u ktérych jeden ze stawéw kolanowych byt leczony syno-
wektomig chirurgiczng, a drugi SR — w oparciu o kilkulet-
nig dokumentacje radiologiczng, wigksze nasilenie zmian
zwyrodnieniowo-wytwoérczych w stawach po synowekto-
mii. Obserwacja ta pos$rednio wskazuje na deponowanie
izotopu w gltéwnie obrebie blony maziowej, bez istotnego
wplywu na chrzastke stawowa [15].

Doniesienia dotyczace wplywu promieniowania izoto-
péw na warstwe podchrzestng kosci sg zgodne - energia
i penetracja promieniowania beta stosowanych radiofar-
maceutykow sa zbyt male, aby mogly wywiera¢ istotny
wplyw na tkanke kostng lub szpik.

Najczestszym niepozadanym objawem systemowym po
RS jest goraczka, pojawia si¢ w ok. 2% przypadkéw w ciagu
24 godzin po podaniu leku, ma charakter krétkotrwaty
i przejsciowy. Napromieniowanie narzadéw odleglych
(watroba i okoliczne wezly chlonne) jest sladowe, jezeli
przestrzega si¢ 48-godzinnego okresu unieruchomienia
leczonego stawu, minimalizujac wyplyw koloidu z jamy
stawowej. Znikoma radiacja narzagdéw odlegtych sprawia,
ze niektorzy autorzy zalecaja RS niezaleznie od wieku.
Ekspozycja personelu medycznego i innych oséb styka-
jacych si¢ z pacjentem jest znacznie nizsza od maksymal-
nego limitu rocznego dla promieniowania beta, izolacja
pacjenta nie jest wymagana. Zaleca si¢ jednak unikanie
bliskiego kontaktu z kobietami w cigzy i malymi dzie¢mi
do 2 tygodni od podania izotopu oraz stosowanie spe-
cjalnych ostonek przez lekarza na strzykawke z izotopem
podczas iniekcji dostawowej leku. Radiacja zwigzkéw sto-
sowanych w RS nie wigze sie rowniez ze wzrostem ryzyka
zachorowania na chorobe nowotworowg [16]. Badania
przeprowadzone u chorych na hemofili¢ dowiodly, ze
nieprawidlowosci chromosomalne maja charakter przej-
$ciowy i s3 odwracalne, dotycza mniej niz 2% leczonych
chorych, wystepuja réwniez u pacjentéw niepoddanych
RS i ustepuja po okresie od 1 roku do 5 lat [17]. Ryzyko
rozwoju nowotworu u chorych poddanych RS z uzyciem
itru® (badanie obejmujace >2400 pacjentdéw) jest podobne
do obserwowanego w populacji ogdlnej [18]. Dostepne
sa rowniez prace, w ktorych nie stwierdzono zadnych
dzialan ubocznych, w tym aberracji chromosomalnych
po RS [19]. Wywiad choroby nowotworowej nie stanowi
przeciwwskazania do leczenia z uzyciem radioizotopu [18].
Nie zaleca si¢ jednak przekraczania dawki 10 mCi na jedna
sesje wstrzyknie¢ oraz 20 mCi na rok [5].

ZASTOSOWANIE POSZCZEGOLNY(’:H
RADIOIZOTOPOW I SKUTECZNOSC
RADIOSYNOWIORTEZY W ROZNYCH
CHOROBACH UKtADU RUCHU

Skutecznos¢ RS z uzyciem preparatéw emitujacych promie-
niowanie beta wykazano juz w latach 70. i dotyczyta ona

nie tylko poprawy klinicznej, ale takze korzystnych zmian
w badaniu scyntygraficznym i radiologicznym.

Wyniki terapii z uzyciem RS uzaleznione s3 od stopnia
nasilenia miejscowego zapalenia blony maziowej leczonego
stawu, zaawansowania zmian zwyrodnieniowych i ogél-
noustrojowej aktywnosci zapalnej. Wysoka aktywnos¢
zapalna luszczki stawowej rownolegle z dobra kontrolg
ukladowego zapalenia stawdw przy uzyciu lekéw mody-
fikujacych sprzyja uzyskaniu dobrych wynikéw. Leczenie
miejscowe nalezy wiec podejmowac wczesnie, przed roz-
wojem wtornych zmian zwyrodnieniowych, ktére istotnie
obnizajg skuteczno$¢ terapii.

Obecnie w praktyce klinicznej do RS najczesciej wyko-
rzystuje si¢ '“erb, '*ren i *itr.

Dobre rezultaty osiagga sie Srednio w 60—-80% leczonych
stawow niezaleznie od uzytego izotopu, najlepsze wyniki
dotycza zahamowania krwawien dostawowych w hemofilii
i obejmujg nawet 90% stawéw po RS [20]. Poprawe subiek-
tywna dokonywang przez pacjenta oraz korzystne zmiany
w badaniu scyntygraficznym po 12 miesigcach od podania
izotopu dotyczacg stawdéw matych, $rednich i duzych od-
powiednio w 89%, 86% i 79% u chorych na RZS stwierdzit
Zuderman [21]. Analize 20-letnich doswiadczen wtasnych
leczenia stawdw kolanowych u chorych na RZS (840 pa-
cjentéw, 1030 leczonych stawdéw kolanowych) z uzyciem
RS przedstawili réowniez badacze wloscy, wskazujac na 75%
odsetek wyraznej redukcji wysickow stawowych i poprawe
jakosci zycia [22].

Bardzo dobre i dobre wyniki u chorych na RZS osiagnat
Liepe po podaniu itru 90 w obrebie 57% leczonych stawow
kolanowych oraz odpowiednio w 63% stawow barkowych,
60% nadgarstkowych, 64% skokowych i $rednio w 54%
drobnych stawow rak i stop po iniekeji "**Renu [20].

Moedder uzyskal poprawe w 85% leczonych stawow
kolanowych, utrzymujaca si¢ w trakcie 3—4 lat obserwacji,
w wigkszosci pozostalych 15% stawdw zanotowat istotna
poprawe po ponownym podaniu *itru [5]. Fiedorowicz-
-Fabrycy w ocenie wlasnych wynikéw synowiortezy
2fosforem, stwierdzita poprawe w 67% leczonych stawow
kolanowych z czasem obserwacji od zabiegu przekra-
czajacym 8 lat [15]. Wymienione badania obejmowaty
terapie wysiekéw w stawach kolanowych u chorych na
RZS. Istotng poprawe w zakresie redukcji bolu, wysieku,
przerostu blony maziowej w usg u chorych z RZS, SPA
i chorobg zwyrodnieniowa stawu kolanowego po podaniu
“itru obserwowano w innych badaniach. [23].

Nieliczni autorzy obserwowali brak istotnej przewagi RS
zuzyciem *itru nad podaniem samego steroidu dostawowo
[24-26]. Prace te spotkaly si¢ z krytyka innych badaczy,
podkreslano malg liczebnos¢ lub duzg réznorodnosé
ocenianych grup pacjentéw oraz bledne interpretacje
uzyskanych danych. [27, 28].

Bardzo dobre rezultaty w leczeniu nawrotow barwniko-
wego kosmkowo-guzkowego zapalenia blony maziowej
uzyskano podajac radioizotopy po chirurgicznej syno-
wektomii [29]. Odsetek nawrotéw po synowektomii chi-
rurgicznej w postaci rozlanej choroby siega 46%, podanie
izotopu po leczeniu operacyjnym u tych chorych pozwala
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osiggna¢ remisje trwajaca przynajmniej rok [30]. Shabat
i wsp. odnotowali doskonate rezultaty u 9 sposréd 10 cho-
rych (staw kolanowy zajety byl u 6 chorych, skokowy u 3
chorych, biodrowy u 1 chorego), stosujac RS w okresie od
6 do 8 tygodni po synowektomii chirurgicznej. Autorzy
stwierdzili brak progresji choroby w zakresie leczonych
stawow w badaniach obrazowych takich jak tomografia
komputerowa i rezonans magnetyczny w trakcie obserwacji
trwajacej od 2,5 roku do 12 lat ($r. 6 lat) [31]. Dobre efekty
zaobserwowano rowniez w leczeniu tluszczaka drzewia-
stego stawu kolanowego po podaniu *itru.

'“Erb znajduje zastosowanie w leczeniu zapalenia drob-
nych stawow rak i stop ze wzgledu na swoje wasciwosci
fizyczne. Wigkszos$¢ autorow uwaza, ze '“erb jest sku-
teczniejszy niz podawane miejscowo GKS pod wzgledem
redukeji bolu i ukrwienia w badaniu scyntygraficznym lub
jest rownie skuteczny oraz dziala przez znacznie dluzszy
czas niz GKS a wplyw zaawansowania radiologicznego cho-
roby w istotny sposob nie zmniejsza skutecznosci zabiegu.
Korzystne efekty utrzymuja sie od 6 do 12 miesigcy. Do-
$wiadczenia te pochodzg z obserwacji dotyczacych chorych
na RZS. Kahan i wsp. przedstawili dane dotyczace efektow
leczenia '“erbem 82 drobnych stawéw rak u pacjentow
po nieskutecznej terapii miejscowej GKS. Niepowodzenie
oznaczalo brak poprawy po iniekcji dostawowej GKS lub
szybki nawrét obrzeku, tzn. w czasie krétszym niz 3 miesia-
ce. Po 6-miesiecznej obserwacji od iniekcji izotopu autorzy
uzyskali zmniejszenie bolu w 95%, poprawe ruchomosci
i zmniejszenie obrzeku w 83% leczonych stawdow [32].

Dobre i bardzo dobre rezultaty, obejmujace 54,6% spo-
$réd 1261 leczonych stawéw palcoéw rak, prowadzace do
pelnego powrotu funkeji stawéw u chorych na RZS uzyskat
Goebel [33].

Bardzo dobre i dobre rezultaty dotyczace od 50 do 60%
stawow nadgarstkowych, fokciowych, barkowych, skoko-
wych i biodrowych leczonych "*renem uzyskali Gregoir
i Menkes [34]. Gamp przedstawil doniesienia dotycza-
ce 73 stawow nadgarstkowych, gdzie dobre efekty po 6
miesigcach uzyskal u 67%, po roku u 66%, a po 2 latach
u 36% chorych. Powtdérna RS 13 stawéw nadgarstkowych
zwyjsciowo niezadowalajacym efektem pozwolila osiaggnac
dobry wynik po 6 miesigcach w 54% i po roku w 38%
przypadkow [1].

Skuteczno$¢ RS poréwnywalna jest z wynikami uzy-
skiwanymi po klasycznej synowektomii chirurgicznej
a w wybranych sytuacjach mozna taczy¢ synowektomie
artroskopowa z RS.

PODSUMOWANIE

RS jest zabiegiem skutecznym, dobre efekty kliniczne
u chorych na RZS oceniane na podstawie kwestionariusza
oceny stanu zdrowia (HAQ — Health Assessment Question-
naire), nasilenia bolu i obrzgku stawu, diugosci trwania
sztywnosci porannej, werbalnej, 5-stopniowe;j skali po-
prawy wg chorego (poprawa znaczna, umiarkowana, brak,
pogorszenie, znaczne pogorszenie) osiaga si¢ podczas 6-18
miesiecznej obserwacji w rednio 70% leczonych stawow
niezaleznie od uzytego radioizotopu [4]. Podobne rezul-
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taty osiaga sie w zakresie 48,8% stawow objetych innymi
schorzeniami zapalnymi oraz w 33,9% stawow w przebiegu
choroby zwyrodnieniowej. Wedtug niektdérych autoréw tak
wysoki odsetek poprawy utrzymuje si¢ nawet do 4-5 lat
[1]. RS wyraznie spowalnia lub hamuje proces destrukcji
stawowej [1]. RS stawéw kolanowych, pomimo iz jest le-
czeniem miejscowym zmniejsza nieswoisty proces zapalny
oraz ogdlnoustrojowa aktywno$¢ choroby u chorych na
RZS i SPA [7, 35-39]. RS wplywa korzystnie na wybrane
markery degradacji chrzastki i kosci (osteoprotegeryne,
biatka macierzy chrzastki, kwas hialuronowy), wykazujac
korzystny profil zmian ilociowych tych substancji w su-
rowicy krwi [37-39].

Na skutecznos¢ RS stawow kolanowych i stawow sredniej
wielkosci niekorzystnie wplywa stopient zaawansowania
zmian radiologicznych wedlug klasyfikacji Steinbrockera,
najlepsze rezultaty osiaga si¢ w stadium 11 II [4, 39]. Nie
stwierdzono istotnych statystycznie zaleznosci miedzy
czasem trwania choroby, liczbg wcze$niej wykonanych
synowiortez, liczbg wczesniej stosowanych lekéw mo-
dyfikujacych oraz ocena podmiotows i przedmiotowa
leczonego stawu sprzed zabiegu a skutecznoscig terapii.
Wyjsciowa, ogolna aktywnos¢ zapalenia stawdw oceniana
na podstawie stezenia bialek ostrej fazy, liczby stawow
bolesnych i obrzgknietych, kwestionariuszy i wskaznikow
(HAQ, DAS - disease activity score-) oraz miejscowa oce-
niana w oparciu o badanie plynu stawowego (pleocytoza
zrozmazem) nie koreluje ze skutecznoscia terapii [39, 40].

Pierwotne niepowodzenie RS moze by¢ wskazaniem do
powtorzenia zabiegu, ktéry pozwala uzyskac bardzo dobre
rezultaty niezaleznie od wyniku wyjsciowego. Wiek i pte¢
chorego nie wplywaja na skuteczno$¢ terapii. RS z uzyciem
“itru jest leczeniem bezpiecznym. Korzystna zmiana pro-
filu markeréw degradacji chrzastki i kosci w surowicy pod
wplywem terapii wskazuje na ochronny wplyw zabiegu na
wymienione struktury stawu [37-39]. Scyntygrafia tréj-
fazowa stawdw stuzy do monitorowania efektow leczenia
oraz prognozuje skutecznos¢ terapii, wysoka miejscowa
aktywnos¢ zapalna stwierdzana na podstawie tego bada-
nia przed zabiegiem zapowiada dobry efekt leczenia [19,
36]. Polaczenie farmakoterapii nowoczesnymi lekami
modyfikujacymi przebieg choroby, wiaczajac kosztowne
terapie biologiczne z RS u chorych z uporczywym zapale-
niem nielicznych stawéw stanowi atrakcyjna alternatywe
dla synowektomii chirurgicznej, zwieksza liczbe chorych
osiagajacych remisje lub niska aktywnos$¢ choroby w RZS
i obwodowych SPA.

RS jest zabiegiem bezpiecznym, skutecznym, prostym
i wygodnym dla pacjenta, pozwalajacym uzyska¢ szybka
poprawe w krétkim czasie w réznych postaciach zapa-
len stawéw. Zasadniczym elementem prowadzacym do
osiggania dobrych wynikéw jest zespolowa wspdtpraca
reumatologa, ortopedy i specjalisty medycyny nuklearnej
w zakresie wlasciwej kwalifikacji do leczenia z uzyciem RS.
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