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Pol skie doSwiadczenia sto
W ochronie zdrowia

1.Wstnp

W pol skim sektorze publicznym, kor zy:
wgasnN specyfi kN. Fundamenz somensyjnymi - Un |
dziagal noSci ami j est rozkgad odpowi ec
zpodmi ot a mi dziagaj Ncymi w sektorze I
dywersyfikacjn ryzyka pomindzy odbiorc
jakNkol wiogknfii nma egr acj i struktural nej

czynni kiem to wszelkie uwarunkowania p
publicznego.

Na przestrzeni czasu moUna zauwaUOyl,
coraz windeji, dmgigagvanlNnopr zyczynN tego
zatrudnienia a takUe brak dostnpu do i
stosownego zaplecza dla okreSlonej dzi
outsourcingu w opiece zdrowotnej powgel usprawnienie pracy, systemu organizacii

oraz zarzNdzania poszczeg:-lnymi jednost
W plac-wkach ochrony zdrowia outsour
zasadniczych obszarach tj.: wsparci e
proces-w dypbpwwpchme Najpopul arni ej szymi
us gugami w plac-wkach ochrony zdrowi a
cateringu, sprzNtani a, ochrony oraz ©ob

niejszym wsparciemjdba osfsogumeidygzogg
tj. diagnostyka laboratoryjna i obrazowa oraz transport medyczny. Przekazanie
proces-w medycznych dotyczy okreSlony
np.anestezjologii, radiologii etc. Ten rodzaj outsourcingu ni&t jeszcze mocho

rozpowszechniony w Pol sce, nat okrajaehs t \
europejskich, pozwal aj Nc racjonalnie za
Najcznstsze wusgugi, kt -re sN wydziel.
zbiorowe Uywji@noepadtw,|iabhsguga pralni,
mi eni a, usgugi informatyczne, steryliz
il aboratoryjna), serwis aparatury medyc
L anka.tyranska@gumed.edy.pl | | Zakgad Radiologii, Wydziagd Nauk
ilnstytutem Medycyny Morskiej i Vavwogpmeldedlippiej , Gdalt
2 mrobakowska@gumed.edupl Zak §ad Zdrowi a Publicznego i Me dy c

oZdrowiu z Oddziagem PielngnijarstTwa pii klan satey t, u tGara
Medyczny, www.gumed.edu.pl

Swydziag Nauk o Zdrowiu, GdaGski Uniwersytet Med:
4 slezakdaniel@gumed.edypl Kat edr a i Klinika Medycyny Ratunko:
zOddzi agem Pielngniarstwa i Instytutem Medycyny
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ksi ngowe [ r aic h u ekmowe )o,we u 0§ Lag budowl at
konserwatorskie.

Celem niniejszej pracy jesprezenacjia mlskich d o Swi @& stasawania
outsourcingu w ochronie zdrowidV pracy vekazanpj a ki e usqgugi s N
wydzielane przez seppbtdbbana dokgadneinar
mi enia oraz ochrony o0s- b, utrzymania cz\)
informatycznych

W niniejszej pracy wykorzystano metodn
temat.

2. Model outsourcingu

Wyodr fibeni @ni agal noSci z dane|] struktur
maci erzystego mu s i spegni al kil ka podst
zar - wno do firmy [ wydziel anej dzi ag.

outsourcingu jest wednpi elagkioavi d ai akalempd $
od strony jego kierownictwa oraz wgaSc
przyczynil sin do poprawy skutecznoSci
rynkowym, organizacyjnym, strategicznym, organizacyjnym omaaywacyjnym.
Kolejnym waUnym warunkiem jest zapewnien
zostaga outsourcingowana.

Z perspektywy wydzielanej dziagal noS
outsourcingu: przedmi otem wyalzneSeini ak ing
autonomiczny podwz gl ndem pr zedmi ot owy m, rynkow
Dodat kowo waUnym aspektem jest mo Ul i wo !
ekonomicznych tej dziagalnoSci, kt-ra d
wwymiarach rynkowych, organizacyjnych, operacyjnych, strategicznych,

ekonomicznych oraz motywacyjnych. | st ot n

akceptacja przez pracowni k-w, kt-rzy pra

Koncepcja outsourciodst akgwayah sélie me rctzt
nich: przedmiot outsourcingu, podmiot outsourcingu, partner oraz projekt
outsourcingu.

Organi zacja |jest podmi otem outsourcing
podej muje decyzje o wgNczeni wdoobsoiuaci
pomysgu i sama realizuje zadani a. Przed
dziagalnoSci gospodarczej, kt -re gg:-wni
(operacyjne), ki erownicze i pomocnicze.
poddane outsourcingowi organizacja powi
niego dziagal noSi z a s a Najistomigjszym ohsta@m dlan N |
podmi ot u outsourcingu j est j ej dzi agal
funkcjonowam a or az decyduje o0 jej przewadze Kk
pomocnicza to funkcja waUna pod wzgl ad
wspieranie podstawowe ] dziagal noSci pl ac

s i funkgi o niewielkimznaczeniu strategicznym [2].
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3.0ut sourcing w obszarze usgug mieni

Outsourcing mienia oraz ochrony o0s-b
nowoczesnN strategi N zarzNdzania. Bior
pracownika szpial e naj czhiSci ej zl ecaj N tN us:¢
wzglndu na redukcjnin koszt-w wynikaj Nca
pracowni ka. Pozwala to plac-wce skupil
obszarach bfAdNcycjho mowaniaawNi jrea paddkt a
swoj N przewagn konkurencyjnN.

W zwi Nzku ze specyfi kN dziaga® ochron

mu s i posi adal specjalistyczne przeszko
obowi Nzkowepdatchowmi kaUOdy pracowni k zot
l'icenciji pracowni ka fizycznej ochrony
usguga jest usdgugN koncesjonowanN. DI af
koncesje musi bsimelgmi iuswymwd gi oz ochgooni e
sierpnia 1997 roku [3]. Dl a wielu plac
wzglndu na to, Ue kaUda firma ochroni s
| stotnym udogodnieniembgorstfirmy,i ekt mo:
procedur okreSlanych r-Unymi systemami
Przytoczone certyfikaty obliguj N firmy
procedur, co wiNUe sifn z zachowzanyihem
usgug daj Nc gwarancjfin na prawidgowN r
zl eceniodawca posiada moUl i woSi wyboru
ochronin odpowiadaj NcN specyfikacij. da
segmentacja zakresuc hr ony i zIl eceni e w jej wykon
przekazuj Nc odrnbnie monitoring Wi zyj |
bezpoSredni N ochronn fizycznN, obsgugh

czy konwoj owani & ap iwe nwanrduznyk.a cthl azca-nw wi e n
jakich pracownik-w chciagaby do wykony
posiadane kwalifikacje, specjalistyczne przygotowanie a nawet wiek. W wyniku

zawarcia umowy dotyczNce,j 0 dgwaoamtovaniai € n
ci NggoSci usgugi znajduje sin po stro
interesuj N wszelkie kwestie dotyczNce
pracowni k- w. Zadaniem firmy ochroni ar ¢
stanowiskz wi Nzanych z -lb@&dhmedWczmPd amawpr awo
zrezygnowal z dostarczanych usgug pr z
starannoSci N wykonuje swoje obowi NzKki
regul uj Nce moUliwoSi jej rozwi Nzani a.

40ut sourcing w obszarze usgug utrzy

Poprawa stanu czystoSci jednost ki me
kt -rej pl ac- wki ochrony zdrowia Kkorzys:s
wzgl ndu na to, U-e a wiatr asntkaét ndyMNng ied nei nteznnt oe
wpgyw na ocenn pr zez pacjent-w danej
medycznych <coraz wincej przedsinbi orst
pozi omi e. Kol ejnym istotnym powodem |
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pl ac-owlaiz | e]j otoczeni a. MoUna spotkal
wydzielenia na zewnNtrz usgug zachowani a
powi erzchni ni emedycznych, tj . pomi es zc
i nnych powi er zd harci- whkvie wroNjt-rl modost Apnych
powi erzchni medycznych, czyl. bl ok -w o
pl ac:- wek medycznych zdaj e sobi e sprawn
zewnfiAtrzne posiadaj N | epsze umiakrgsiet no Sc
awyni ki em tego | est |l epsza kontrol a i n
prach. Rezultatem takiego nadzoru |jest
wykonywania danej pracy.
5, 0ut sourcing w obszarze usgug | abor a
Podstawowym powoderwy k or zyst ywania usgug out so
bada® | aboratoryjnych | est podgoUe ekor
koszt-w diagnost yki | aboratoryjnej. Or g
knowh o w, nie potrafi Newbarzwgowaiekobospteacoy
Pl ac: - wki medyczne dzinki wydzieleniu u

koszt-w dodatkowych dotycchycp ser wi s
magazynowania odczynni k-w a tak pmecesuage,]
W tym rodzaju outsourcingu organizacij a,

ponosi j e dwnkoset jednostkowly dadania. Wy i el eni e t ej
pozwal aj N na Zapewni eni e przeW|dywaIno‘
wdguUszym cphsewy m, odpowi adaj Ncym okr e
Out sourcing bada@ | aborat or wjenwnailt rdniyel |
rodzaju nag z A Sci ej zal eUny jest od typu pl
iumi ej scowi eni a. Out sour diamgl vee wrurktt ruzr nyy
danego | aboratoriom szpitalnego, kt -ra
Wykorzystuje sin go w przypadkach, gdy
osobowe, posiada przestarzagy splrizéeizbn j
oznaczeCE Zmi ana struktury moUe wiNzal
wnowoczesny sprzit oraz wprowadzeniem wy
Nat omi ast badania | aboratoryjne w out s
w laboratorium pozaszpitainym. W ym pr zypadku pl ac- wka
wykonani e wszystkich l ub cznSci ozhacz

naj szybci ej rozwija sin out s oW pstainimg ba

okresie ogromnN konkurencj NfAdlpa ywabaoeatd
| aboratori a, kt -re wykonuj N komercyjnie
cenach. Cznsto powodem tego jest tzw. ef
il oSci oznacze@® moUna zyskach komkur enc
il oSi Srodk-w na kontrolh oraz standaryz
or az specjalizaciji |l aboratoria zewnhitr z
badania w por-wnaniu do szpitalnego. Po
wpewnych dziagach diagnostyki [ wy konuj

pl ac- wek.
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6.0ut sourcing w obszarze usgug infor
Gwagtowny rozw: j technol ogi i tel ei n
ci Nggych inwestycj.i w r-drmegy pdaegaj wd
mo Ul i wo S| psgegaiafioNmat ycznych firmie
pl ac- - wek skutecznym rozwi Nzani em. Gg

zzastosowani a out sourcingu w tym obsz
eksploatacji systemu i nf or mat ycznego szyh Xosztacd uothp n
podniesienie jakoSci [ profesjonal i zmu
zakres odpowiedzialnoSci za sprawne i f
przekazuje podhibotewi j ekt - wegautrzeczny
przed nieuprawnionym dostninpem oraz utr z

-

7.Zal ety oraz wady wykorzystania usg
organizacjach

Outsourcing coraz cznhSccindjzietmaj evykioif z
z roku na rok <coraz cznSciej przez w
iwdroUenie procesu w strukturid firmy p
rosnNcN przewagin konkurencyj nN egraynosij 0|
outsourcing rozpatruje sin dwupozi omowd¢
bezpoSrednlm przywyg;l‘amznlbeechh)sSgLedjme 0z e\
korzySC| poSrednie pojawiajN sin w wy
bezo Srednich, kt-re powodorgaNzagik weiltacien e |
prowadzN do pojawienia sifn poSrednich
kt-ry zwinksza dodatkowo znaczenie out s

BezpoSrednie kor zy Swyniku wykdrzystamia optsojirangui a j
mo Un a sklasyfikowai w nastninpuj Ncych r od
T Kor z ySC| 'strategiczne

V koncentracja organizacij.i na dziagal

kl uczowych kompetencij.i i obszar - -w d:

V moUl i woSi kpagygbtwnibaNd¥ umiejntno$s

outsourcingu nie ma w swojej strukturze,

V bezinwestycyjny rozw- | okdesSt awyga h |

dostarcza usgugn sam inwestuje w t
wykonania okfEeSI| on h dziaga

y C

V wi iksza elastycznoSi

f Kor zySci -ekomomieznes o wo
Vredukcja koszt-w wykonywania okresS
ograniczanie zatrudnienia oraz inny
V przeebraUkoszt-w stagych W zmienne
wykonanN pracin przez podmi ot zewnnt
nakgad-w na jej wykonani e,

V poprawa dyscypliny finansowe]j [ Zw
koszt - - w

strat,egiczna w

11
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1 Kor zy S wiorghnizacyjne
V uproszczenie i odchudzenie struktury
procedur organizacyjnych,
V redukcja w zatrudnianiu wgasnych prac

z ada &,
V przySpieszenie wymiany rmig,az przepgywu
V zwi fkszenie koncentracji czasu Kkierow
 KorzySci t-weadhrologiczne:n o
V moUl i woSi korzystania 2z zewnftrznych
how),
V wsp-gpraca z partnerami, Kkt Vikatyy posi a
f KorzySci motywacyjne:
V zwi nkszenie motywaciji pracowni k- w or a

V pozyskanie komfortu psychicznego w prowadzeniu organizaciji,
V koncentracja kierownictwa oraz pracow

f KorzySci prawne i
V  przeniesienie odpowiedi al no Sci na podmi ot Zewn
okreSlonej funkcji,

V podziag istniejNcego ryzyka pomindzy

V stworzenie poczucia bezpiecze@Etwa 7z
pomi idzy zewnifitrznym dostawcN.

Wy mi eni onekopozwySkeij z zastosowani a out !

bezpoSredni ze wzglnidu na to, Ue moUna
obsgudze zewnntrznej. Dzi nki nim pojaw
doprowadzaj N do przeobralDeatcae odga nuitzweoc
poSrednich efekt-w, z kt-rych firma czer
T zwinkszenie swojej pozycji konkurencyj
f urozmaicenie bNd¥ wzbogacenie oferty r
T poprawin sat pydfeamk@aj idoit ycdodawsowych odbi
T zdobycie nowych klient: - w.
PoSr-d wielu istniejNcych korzySci w
outsourcingu naleUOy miel r-wnieUO Swiadon
samo jak przedstawi aneoppayUgwakodwyPoizi
f ZagroUenia strategiczne
V oddani e do firmy zewnntrznej funkc«
kompetencjami, t wor zNc N przewagi k

charakteryzuj Nca sin wyj Ntkowo wysokN
V problemy z ponownynpr zygNczeniem do struktury
wczeSniej przekazanego do realizacj.i
V niebezpieczeEGtwo wydostania sin pouf
f ZzagroUenia rynkowe:
V utrata bNd¥ ograniczenie toUsamoSci

skiu kuj Nc zatarciem sifn jego niepowtar
wzgl ndu-kaaampireezbyt szerokiego obsza
funkcii,

12



Pol skie doSwiadczenia stosowania ou

V ograniczenie w wytworzeniu oryginal
zakup p-gproduknt wwbaddtFalk@enpwynkor zys
sN powszechnie dostfipne na rynku

f ZagroUeni a -kadtowani zacyj no

V kgopotliwa wsp-gpraca pomindzy fir ml

niskN | ojalnoSi partner - w
f Zagr oUeni dechnaogitzmei ¢ z n o

V ni aBgi we wykonywanie przez firmin ze
reali zacj a zada® w niewgaSciwym t e
wni ewgaSc,iwej iloSci

V ni skie nakgady firmy zewnntrznej n
usgug bNdT p raoiedbakia w sakolaeniu peasknle

V przekazani e okreSlnych obszar - -w dz
utrudnil czerpania z nich nowych do

8. Inne obszary stosowania outsourcingu

Coraz cznSciej mo Un a zauwaUyl jngu wzr
wykorzystywanych do stworzeni a efekty
oddani e danej funkcj i bNd¥ obszaru z
pryzmat jednost kowych korzySci, ter az
strategicznej decyziz'. s posobi e zarzNdzania i dzi
zjawi ska moUna zauwaUyi nie tylko w dul
w mi kr o, magych oraz Srednich przedsin
obszary, kt -reunkej esNowamicz ofver my fa mi

zaangaUowani a Ny yzeihs t $rzeed ko-bvs.z ary pr zek
m.in.:

podwykonawstwo p-gwyrob-w oraz kompon
usgugi HBhnhabdnsgwane oraz ksihnhgowe,
zarzNdzanie jakoSci N,

z ar z Ndesenedme p

szkolenia,

public relations,

badania marketingowe,

reklama,

catering.

=4 =4 =8 =4 =8 -8 -8 -8 -9

9. Podsumowanie

Podsumowuj Nc, ki erowanie przedsifibior
sprawnego oraz efektywnego zarzNdzani a
pienifiUsyphtal edozmuspgoawniseNni a zar zNdz:
koszt-w prowadzenia dziagalnoSci. Doda
szybko zmi eni aj Nc a sin technol ogi a m
menadUer owi e szukajrNezsiposob ww ekomoawy
przypadku outsourcing staje sin by
w skomplikowanym procesie poprawy rachunku finansowego szpitali.
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Pol skie doSwiadczenia stosowania outsour

Streszczenie ) i
OQutsourcing w ostawykaehz cgtayswamN jesttodcNIwWtpr aktyc

przez przedsinbiorstwa ko meelern nifieps) pragy gekt prezenfacgad n 0 s t
pol skich doSwiadcze® stosowania outsourcingu w o
najczinSciej wydzielane przez szpital, a dokgadne,]
oraz ochrony os-b, utrzymania czystoSc.i reali zacj
Sgowa kluczowe: outsourcing, szpital, usgugi

Polish expefence in the use of outsourcingn health caresystem

Abstract

Outsourcing in recent times is often a method used in management practice, used by commercial

enterprises as well as public entities. The aim of this work is to present Polish experientgsuofing

in health care. The work indicated which services are most often secreted by the hospital, and the detailed
analysis of outsourcing in the area of property services and protection of people, maintenance of

cleanliness of laboratory and IT sendce

Keywords: outsourcing, hospital, services
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Status prawny, odpowi ed:
| ochrona prawnaratownika medycznego

1L.Wstnp

Celem niniejszego artykudgu j est prz
prawnych, dotyczNcych st at us u ratomikaz w
medycznego. Porusza on takUe og-lnie zz¢
prawneji w tym zawodowej, cywilnej: min. deliktowej, kontraktowej i karnej.
Ponadto waUnym punktem jest wskazanie,
prawnej,pr zewi dzi anej dla funkcjonariusza p
na gruncie prawa karne§ow pr zypadku naruszenia jego
teU jego godnoSci, podczas wykongwani
ratunkowych L Zbw-siubdbhowwahka medyczne
ust awowo. Podstawin prawnN zawartych tut

z dnia 8 wrzeSnia 2006 r. o Pa@rtsowy m
poz. 1410 z p-¥fn. zm.).
Zgodnie z tite®WwcizBHSarejy&ngju ustawy
Medycznym z 25 |ipca 2001 roku, p
Medyczne ma na celu realizacjn zad
kaUdej osobi e, kt-ra zmaaladog@acsgh
PaEst wowego Rat owni ct wa Medycznego
Ratownictwie Medycznyith z 8 wrzeSni a
Wsp-g§czeSnie ratownictwo medyczne | es
systemu ochrony zdrowia. PodstaWyl a st wor zeni a tego sy
Konstytuciji z 1997 roku, w kt-rego pu
obywatelom naleUy zapewnil r-wny dostf
prawa kaUdego obywatel a dtycaia 2016 oku | e
obowi Nzuj N zmi any Ust awy 0 PRM, dot
Wznoweli zowanym art. 11 okreSlono zak!
wykonywal ratowni k medyczny oraz, gdzie
moUe wykowyjwalzaw- d. OkreSla takUe obo
medycznych.

Nowe przepisy umoUliwiajN wykonywani e
jednost kami systemu PaGtwowego Ratown

= O

lalena55@postpk at edra Kryminalistyki, Wydziag Prawa i

2Katedra Kryminalistyk , Wy dzi ag Prawa i Administraciji, Uni wi
SKancel aria Adwokacka Knapek, Rybczy@Eski, Szmit |
4 slezakdaniel@gumed.edy.fatedra i Klinika Medycyny Ratunkowej, Pracownia Ratownictwa

Medyz nego, Wydziag Nauk o Zdrowiu, GdaGski Uni wer
Zakgad Medycyny Ratunkowej i Katastrof, Uni wers:
®knadolny@wprpl Zakgad Medycyny RatunkowejBiiaKamstsdk w f
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zaw-d ratowni ka medyicSdree go Vbwkjo nzywialhz aemy
czynnoSci ratunkowych w systemie PRM.
oPaEGstwowym Ratownictwi e Medycznym pozw
zawodu w podmiotach |l eczniczych, nie wsk

podmid owe | ub przedmi otowe (np. rodzaje o
Teoretycznie, wific za moUliwe naleUy uz
wkaUdym oddziale szpi[ffjalnym, a nie tyl ko

Nal eOy nadmienil, Ue z aw-pde grnaotpa vanninkyan ma
medycznym. KaUdy ratowni k medyczny posi
wprocesie ksztagceni a, zwi Nzane nie tyll
ratunkowych.

Minister zdrowia, na podstawie wspomnianego art. 11 ust. 11 ustaivyaz8
wrzeSnia 2006 r. 0 PaGtwowym Ratownict
podpisag rozporzNdzenie w sprawie medyc:
zdrowotnych innych niU medyczne czynnoS,
przez ratownika edycznegq?2].

DNUenie do Aupa@Estwowieniad systemu r.
czgonk-w zespog-w ratowni czych [ dyspc
podstawi e umowy o] prach, zmi any w kszi
idyspozytor - w,esrpeoZjy gm aspjex jzal i stycznych n
powoganie Krajowego Centrum Mohtid og ® -wamd
zagoUenia zawarte z kol ei w projekcie
nictwie Medycznym, k} - -dygy konsult[dapi 18pa
Zgodnie z przygotowanym przez Ministerstwo Zdrowia projektem,
Aupa@Estwowi enied systemu ratownictwa me
udzielania tych Swiadcze® wygNcznie san
zdrowotnejl ub jednostkom budUet owym i sp-gkor
udziagem paCGst wa, samorzNdu terytorial ne
Wszystkie te podmioty bAadN moggdy natomia
na zadania z zakresu ratowmwea medycznego.

Nowe przepisy ustawy o PaGtwowym Rato
dotyczNce przejihcia dyspozytorni medycz
czgonk-w zespog-w ratownictwa medycznec
obowi NzywBi kod2@®@zroku. Tak, wifdc zmian
wW naszej ocenie ze wzglndu na ich wagn |

2. Status prawny ratownika medycznego

Fundamentem systemu Pa@EGtwowego Ratown
Ust awa o] Pa Est wo Wwiedyczny@a[4],0 wrkitc trvai eokr e S|
organizacji, funkcjonowania i finansowania systemu oraz zasady zapewnienia edukaciji
w zakresie udzielania pierwszej pomodg.at owni ct wo Medyczne

ratowni ka medycznego |jest st omwmanrgnGlw o  n o
wpi sanym dopiero 8 grudnia 2004 roku do
potrzeby rynku pracy, zgodnie z Rozpor z|
pozycj N 322905, j ako Sredni personel

niesklasyfikowany Obecni e zgodnie z RozporzNdzeni
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zaw-d ten znaj d256 Raminity nmedyczm, 325604 jRatownik
medyczny i okreSlony jest, jako ratowni
stanowi N fil ar g Rasowreciwa MeByaziEeyo @wanego dalej
PRM).System ten jest i stotnym el ementem
powoganym do dziagania w zakresie rato
akie

naggych. To, | dany podmadali powwkeit
wykonywal zaw-d ratownika medycznego c:z
o PaGEGstwowym RatowWhi ctwi e Medycznym
Art. 13. 1. Ratownikiem moUe byl osob:
1) posi adaj Nca pegnN zdolnoSi do czynno§
2) zatrudniona lub geni Nca sguUbn w jednostkach
okt -rych mowa w art. 15, lub bndNca c
3y posi adaj Nca waUne zaSwiadczenie o0 ukc¢
pierwszej pomocy, zwanegd@udalaejowhAk kras
4 kt -rej stan zdrowia pozwala na wudzi el
JeSlI i chodzi 0 mo Ul i wo S uzyskani a

wykonywania zawodu ratownika medycznego kryteria do wykonywania zawodu tego
okr eS| aawyjpjto. PlalEsusowy m Ratownictwi e Me
2006 roku6].

Ar t . 10. 1. Zaw-d ratowni ka medyczneg:«
1) posi ada pegdgnN zdolnoSi do czynnoSci p
2y posiada stan zdrowia pozwal aj Ncy na w
3) wkazuje znaj omoSi jhnzyka polskiegc
wykonywani a tego zawodu [ zgoUyga
AOSwi adczam, Ue wgadam jrAzykiem pol :
niezbidnym do wykonywania zawadtrzad

ust. 2;
4) spegnia n

astnpuj Nce wymagani a:
ayrozpoczng
n

a przed dniem 30 wrzeSnia
(specjalnoSci) ratownictwo medyczne
magistra na tym kierunku (specjalno!

b) rozpog iga po dniu 30 wrzeSnia 2012 r.
zwi Nzanym z ksztagceniem w zakresie

cCo naj mni e 2455 godzin ksztagceni
okt -rych mowa w art. a27liga20054 Pramot 1 ¢
o szkolnictwie wyUszym (Dz. U. z 201
dal ej Apunktami ECTS0o, w zakresie r
zawodowy licencjata, lub

c)rozpoczndga po dniu 30 wriebminku2@1E
zwi Nzanym z ksztadceniem w zakresie
CO naj mniej 2455 godzin ksztagceni
wzakresie ratownictwa medycznego i L
odbyga szeSaikd mikais iwi cpzondNmiport ach okr e
9, zwanN dalej ApraktykNo, oraz zgo
Egzamin z Ratownictwa MedA,@mznego, z\
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d rozpocziga przed dniem 1 marcan2013 r
| ub nNi epublicznej szkol e policeal nej
iuzyskaga dyplom potwierdzaj Ncy uzys|
medyczny albo dyplom potwierdzaj Ncy
ratownik medyczny, lub

e) posiada dyplomwy@ny w pa@Estwie innym niU pa
Europej skiej, Konfederacj a Szwaj car
Europejskiego Porozumienia o Wolnym Handlu (EFTiAstrona umowy
o Europejskim Obszarze Gospodarczym, uznany w Rzeczypospolitej Polskiej
zar wnowaUny z dyplomem wuzyskiwanym \
potwierdzaj Ncym tytug zawodowy ratow
pobytu na terytorium Rzeczypospolit
przepisami, lub

f) posiada kwalifikacje do wykonywania zawodatownika medycznego nabyte
w paEGtwie czgonkowskim Uni.i Europej
paGEst wi e czgonkowskim Europejskiego
(EFTA) i stronie umowy o Europejskim Obszarze Gospodarczym, uznane
w Rzeczypospolitej Blskiej zgodnie z przepisami ustawy z dnia 22 grudnia
2015 r. o zasadach uznawania kwalifikacji zawodowych, nabytych

wpa@Est wach czgonkowsklch Uni i Europej
2. Wym-g zgoUenia oSwiadczeni a, o kt -r
osdb vy , kt - -ra ukoEczyga studi a WyUsze na
medyczne | ub studia w zakresie ratowni c
polskim | ub publicznN zkogn policealr
ouprawnieni ach, skkzgagprN[}Nznéjzyku pol s
Pozostage kwestie dotyczNce stosunku
pracowni k-w uregul oyWane sN w kodeksie pr
3.0dpowi edzialnoSi prawna ratowni ka m
31.0dpowi edzi alnoSi zawodowa ratowni ka
Podstawwe znaczenie posiada w tym wzgl ndz
reali zowal ratowni k medyczny w Tramach
okreSlonych w art. 11 ustawy o Pa@Estwow

powodjanego artykudu sN one nastfipuj Nce:
f zbezpieczenie os-b znajdujNcych sin w
dziaga® zapobiegaj Ncych zwinkszeniu of
T dokonywaniu oceny stanu zdr owi a os - |
zdrowotnego;

f transportowani eoozadpr wleniaai ednagwdegeg

f komuni kowanie sifi z osobN w stanie nag
i ej wsparcia psychicznego w sytwuacj.i
zdrowotnego;

f organi zowani e i prowadzeni ewalfiojand] z z e

pierwszej pomocy.
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Zakres odpowi edzial noSci zawodowe|] r
oodpowi edzi al noSci zawodowe|j fachowych
1950 roku [10]. Dokonuj Nc rozwalUa® w zakresi e
ratowni k-w medycznych zwr-cil nal eUy u
oodpowi edzialnoSci zawodowe| fachowych
kreSlenia, fachowego pracownika sguUby

w zakresie wykonywania zasu ratownika medycznego dokonano po raz pierwszy

ustawN z dnia. 26 Pafsaw@wWwWyYyrm Ratownict
22001, Nr 113, poz. 1207 ze zm.)

PodstawN odpowiedzial noSci fachowych
dziagani e, aanieablmanice plowmdnj Nce narus
bNdF¥ sumiennoiScartzawddowepwy o Odpowi
Fachowych Pracownik-w SguUby Zdrowi a) .

W katal ogu kar ustawa wymieni a: upo
wykonywania zawod pr akt y ki w okreSlonym okrfngu
ni U rok, a nawet na stage.

Jednak, jelOel i chodzi i ratownika gnedyaregoeto d o
obecne regulacje prawne nie sN jeszcze
Jak widal my oph zreideshteahi Bz uj Nce przepi s\
oraz wykonywani a zawodu, j ak i odpo
medycznego ni e s N dostosowane do f u
medycznego i wymagaj N odr ibkomyania zagodu a c j
oraz odpowiedzialnoSci w zawodzie ratow

320dpowi edzialnoSi cywilna

Kwestin odpowiedzialnoSci za s4Mody w

w doktrynie wyr - 0Oni amy dwa rodzaij
odpowi e kzinaglrmk3iowN oraz deli ktowN.

Do odpowi edzi al noSci kontraktowe]j do
nienal eUytego wykonani a umowy Zzawarte
apacjent em, szpital em, a pacjentem. Po
Kodes u Cywil nego zgodni e, z kt-rym dgul
szkody wyni kgej z niewykonania |[@2h ni e
Chyba, Ue niewykonanie |lub nienaleUyte
kt -re dguUnlinko Socdip orwiiee dpzoinao s i

Skutkiem niewdjaSci wego wykonania | ub
szkody np. w postaci uszkodzenia ciaga,

Odpowi edzialnoSi kontraktowa moUe by
mede zny odpowiada tyl ko wtedy, gdy moUn
ryzyka: odpowi ada za sam fakt wyr zNdz
nienal eUyte wykonanie zobowi Nzani a.

Odpowi edzialnoSi deliktowa | esitczymwi Nz
prawnie niedozwoloneg@d powi edzi al nio8éx deééid kzgnbo wa
niedozwolonegp powstaj e, gdy ratowni k medy c:
udzielaniu Swiadcze® zdrowotnych, pope:
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postal o dpSowii eddai atyn wdasny okreSlony v
[13] lub za czyn cudzy w art. 429, 430 Kodeksu Cywilnggg.
Odpowi edzialnoSIi Aex delictod oparta

zasadach sgusznoSci

Zasada sgusznoSci zypadkacls cgedyapagent jnie uuzyskaw  p
naprawienia szkody na innej podstawie.

t r - ddjosunkyrawnegogczyli podstawydo dochodzeniadszkodowanigrzez
poszkodowaneggestw tym wypadkusamfakt powstaniaszkody.

Odpowi edz ideiktowa S pozwala poszkodavanemu dochodzi |
rekompensatyz ar - zas @ k ona i Nt Kak vsNt,k oadosobieczyliSmi er [ |
uszkodzeniec i ar §oaz, szdrowiaj czy naruszenied - tosobistych.

W ramachz a d 0 S1 u zadyonzi néannizNy wal Gid a ¢ h aaekampdnsaty
zacierpieniezar - wfizyrzne,jak i psychiczneczy moralne,orazustaleniarenty dla
osoby poszkodowanejub ¢ z § o rekrodainy, z t y t $irjiuealbaczimniejszenia
dochockyawi n k svyaerait dpowwedowanycht r w a @psaczerbkienna
zdrowiu.

W celu dochodzeniaodszkodowaniaw ramach o d p o wi e d delikiowej o S ¢ i
poszkodowany musi u d o w o dpovistanie szkody, z wi N preyczynowy
p o mi fizdazgniem,as z k @@ANw i rsprawcy szkody.P o d k rneaS 1 d@dy ,
wszystkie wymienione pr zes gnaskaacho Kt £ by dochodzi |
odszkodowaniaapodstawieo d p o wi e ddeliktawejn o S ¢ i

Warto r-wnieU dodal, i 0 istnieje takeC
Kodeksu Cywilnego [15]. Czgonek zespogu ratowni c
odpowi edzi al noSIi ni e -trye ksop ozvao dwogwaasgnye sczzkye
za bdgndy, kt -re wynikgy z ni eprzekazyw
adotyczN zauwaUonych uchybi e

Ten rodzaj odpowiedzialnoSci zachodzi,
popedgni gJa szkodiz.gokike dw zjesdhorgu spegni S\
to zwalnia pozostagych z odpowiedzialnoS$§

Jednak osobie tej przysguguj e prawo r
odpowi edniej czfiSci wypgdaconego pacjento

Ratownik medyczny zatrudmioy na podstawi e umowy 0
bezpoSredni ej odpowiedzi al noSci cy-wil nej
wiedzialnoSi kontraktowN za powstagN szk
nienal eUytego wykonani ao@&mwowidead=zinalano Slie
izwi NzanN z popegnieniem czynu zabronior

przyczyni g sifn do powstania szkody, jest
Pracy [L§] , zgodni e, z kt-rym tonp8lacedawvwsczak:
wyrzNdzone przez pracowni k-w podczas wyKk:
W razie winy umySlnej pracowni ka, pracoc

w pednej wysokoSci[lZlart. 122 Kodeksu Prac
Ratownicy medyczniawkhdindzatecaunti @npoanas
cywilnoprawnychi um- w z1l ece® czy kontrakt - w, i na
Czy ktoS wyobraUa sobie, Ue straUak Pa E:
Smieciowej ? Proszifi zwr -icPhalEs t waowlictwdRa n a
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Medyczne, PaGstwowa StralU PoUarna. Ma
oPaEGst wowym Ratownictwie Medyc[¥8hGin wrea z
zagoUenie zawarte w tym projekcie to z
idyspozydgczwymé wygNcznie na podstawie

jest to merytorycznie uzasadniona i pol
Rat owni k medyczny wykonuj Ncy zaw-d n
ponosil bfidzie odpowi edzidaobtkhoSi sol i dar
Odpowi edzi al noSi kontraktowN ponosi
ratownika medycznego. Ratownik traktowany jest, jako podwykonawca dysponenta.
Brak odpowiedzial noSci po stronie ratoa
Kodeksu Cywilnego zgbni e, z kt-rym za szkody _
zudzielaniem Swiadcze® dysponent (dguU
zaniechania os-b, kt-rym[lflowi erzygd wyko
W ustawie 0 PaEGst wowym Ratowni cswi e
szczeg-gowy, w stosunku do przepis-w o
kt-re znajdujN sifi w Kodeksie Cywilnym.
4 wynika [20], Ue w zakresie nieuregulowanym
powst agBRpstwwineasudzi el ania pierwszej p o
Cywilnego. Nat omi ast ust . 1 przywogane
roszcze@® do Skarbu PaGEst wa.

Artykug 6 ust. 1 ustawy o PaGEstwowyr
hipotezie ogranc za si n, winc jedynie do przyp
wnastnpstwie udzielania pierwszej p Omo (

organi zacyjne nieposiadaj Nce osobowoSci
alewimieniuinarzeczSkaru Pa Est wa .

By m- c dochodzili odpowi edzial noSci
poj awienie sifin winy za popegniony czyn.
[2]]. W miejsce przypisani a wi ny rga
zatrudnionej w jedr®t ce organi zacyjnej Wina I U
dziaganie |l ub zaniechani e doprowad2|go
np., kiedy ratowni k ma SwiadomoSi, UOe
leku, prawdopodobnie dojdzie dogh@at ywnych skut k- w, a mi
uzasadnia postawienie mu zarzutu, Ue je

Jak wynika z treSci przepisu art. 6 u
roszczenia za powstage szkodyt wa,wilkitn-yr {
reprezentowany przez woj ewodn, wgaSci v
szkody.

Szukaj Nc Fr-dga odpowiedzialnoSci Ska
funkcjonariuszy publicznych warto tggdwog
Polski [22] w kt - r ej zawarte jest, UOe kaUda
zachowaniem wdgadzy publicznej powi nna
w tym wzglndzie prawo do jej domagani a

Odpowi edzi al noSi zachodziy, wddayd zp/o dpmi bc
dopuSci sifn przy wykonywaniu wgadzy p

powoduj Nc szkodn. Szkoda zgd¢28mpiosvi nnar b
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rozumi ana wygNcznie, jako szkoda maj Nt ko
za utracone korzySci

Skarb PaGtwa ponosi odpowi edzial noSi 2z
nastipstwem dziagamiczywjddizg miuvipicd ¢ z se&j
nywaniem wdadzy musi wysthApowal zwi Nzek
Ust awa o Pa@Gsniwntwyime RMaédycznym nakgada
obowi Nzek ubezpieczeniaimdagdpowioe dzil alnn
do wykonywania medycznych czynnoSci rat
zdrowotnych. Przepis t en zpeczdni@a god uchy
odpowi edzi al noSci cywil nej uregul owane ¢
ustawy o dzi a4l noSci |l eczniczej

Taka umowa obej muje szkody brndNce n a
zdrowotnych al bo zaniechaniak udzwelzawiil

zni epoUNdany mi zdar zeni ami medycznymi. A
pozostawal ubezpieczonym na dzieE przed
W kontekScie odpowiedzial noSci cywi |l ne
spedgnil podst awew® i elcwestiiae odpowi edzi a
wykonywani a czynnoSci ratowniczych, a
poniesionego w skutek niesienia pom¢i2y.

33.0dpowiedzialnoSi karna ratowni ka me
Ustawa o PaEstwowym Rat owtnrne$ wii ez aMide rc
spogeczny obowi Nzek powi adomi eni a. Arty
obywatel a do podj Aci a dzi agaG, zmi er za

podmi ot -w wustawowo powoganych do ni esi
z agr o Uennthego np. dPogotowie Ratunkowe. Tym samym za fakt udzielenia

pomocy uznaje sin (ustawowo) takUe powi e
Przepis ten silnie zwiNzany z art. 162 k
czgowi ekowi znvaj pwjgddemu u sigi oUNcym bez
piecze@®twem utraty Uycia albo cinlOkiego

mogNc | ej udziel il bez naraUenia siebie
UOycia albo cinUkiegoegazkaerbkponhawideoi
| a t[26)3 0

Odpowi edzial noSi karna ratownika nie m
samo zobowi Nzany do udzielenia pomocy i
kar nN, gdy j ej ni e ud Niealielenie ppnmdy jest a Ud a
przestnpstwem formal nym, j ego znamiona S
pomocy, niezal eUnie od tego czy wystNpi ¢
lub zdrowia.

Przestninpstwo z art. 162 AlltKodek uumyR
zzami arem bezpoSrednim |l ub ewentual nym.
nal eUy dowieSi, Ue miag SwiadomoSi pogo
poszkodowany.

Warunkiem karalnoSci za t o ppomays ¢gdii pst wi
nie grozi ratowni kowi l ub innej osobie
kaUOdym) to niebezpiecze@®twem utraty Oy
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[27. JeUeli osoba posiadaj Nca umiejiAtno:
osobN z cagN pewnoSci N jest ratownik r
dostnfipny i moUe wuratowal chi,e l ub zdi
przestnpstwo. Odpowi edzial noSi karna r
osoby, kt -rTejwcdapy melmywa i ma t aki s a
osobie, znajdujNcej sifin w pogoUeniu,
utraty Uycia albo cinUkiego uszczerbku
Rat owni k medyczny ponosi odpowi edzi
Karnegd2§g], kt - rego przedmiotem ochrony | es
w zakresie poddania sifin zabiegowi |l ecz
czgowi eka i j est niezal eUne od zdol no
Jehowy). Dokonanieteg pr zestnpstwa nastinpuj e w mo
sifn czynnoSci o charakterze zabiegu | ec

Zgoda pacjenta nie jest wymagana w pe)
pomocy, czy prowadzNca ezywnmed@rci a gre d T

okreSl onego w art. 192 A 1 Kodeksu Kar

ustawowy obowi Nzek poddania sifi leczerl

szczeg-lnie, gdy chodzi o:

T przymusowe | eczeni eapastawie ah 33zi allk astwyy c h
ozapobieganiu i zwal cz@8;i u chor -b zak
f przymusowe | eczenie os[3 uzal eUnionyc

1 przymusowe leczenie narkomanii na podstawie art. 30 i 71 ustawy
oprzeciwdzi ag[@ti u narkomani i
Najwin ¢ e | trudnoSci Ssprawi a ratowni kom
poszkodowany ni e wyr aUa zgody na u
zprzeprowadzenlem zabiegu medycznego.

I poszanowania wol.i paclzeer]tawadrta)zScnatqva
Przykgadem takich sytuacj.i moUe byl ra
pomocy ze wzglndu na wyznani e. W tym
odpowi edzi al noSi za nieudzieleni &owp omo
na odpowiedzialnoSi BJart. 192 Kodeksu
Ust awodawca ni e przewidziag przepis:
(lekarzy, pielngniarek czy teU rat owr
odpowi edzi al noSI kar nN rndaentyczngcls gall aesata 0 ¢
obywateli.

PodstawN takiej odpowiedzialnoSci mocC
odnosi sin do nieumySlinego spowodowan
m- wi Ncy o odpowiedzialnoSci za gqwimwodo
wpostaci pozbawienia czgowieka wzroku,
C|nUk|ego kal ect wa, i nnej ci n0ki ej cho
zagraUaj Ncej Oyci u, trwal e] choroby p
nedol noSci do pracy w zawodzi e l ub t
znieksztagcenia ciaga. Jak r-wnieO i &
penali zowany | est Sredni [ l ek ki uszc
Karnego, dotyoaNmy ebarpilleaza@Estwo utra

uszczerbku na zdrowiu.
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4. Ochrona prawna zawodu ratownika medycznego

Ratownicy medyczni sN obecni przy wyp
chorych, sN obecni wszndzi e thasm,o gldozsi eo ¢
poszkodowanych zal eOy od i ch wyksztagc
dzialnoSci, odwagi , sprawnoSci fizyczne

wdroUenie czynnoleii swojumkowyaly oddaj N
iumi ej AaznmosStcd ,spotykaj N sifn z krytykN, uv
oraz pr - bami pobicia.

Ratowni k medyczny udzielajNc pierwsze,j
nie tyl ko na agresywne zachowanie pacjer
domowni ka itp.), czy teU zwierzNt.

W ustawieco PaEst wowym Ratownictwie Medyczn
zapis zapewniaj Ncy ochronii prawnN osobom
Art . 5. 1. Osoba wudzielaj Nca piomocyws z e j
oraz podejmujNca medyczne czynnoSci rat
w ustawie z dnia 6 czerwca 1997rKode ks karny (Dz. u. N
zm.) dla funkcjonariuszy publicznych.

2. Osoba, o kt - -rej mo wa ohva osobiste inngj osobyno U e
inne ni OUycie lub zdrowie, a takUe dobr
niezbndne dla ratowania Uycia lub zdrow
zagroUenia zdrowotnego.

Tym samym ustawodawc 8 usz ystagd eP azEsttrweoSacyir
Ratownictwie Medycznym wymieni §g taksatyw

a)jeUeli ratowni k medyczny wudziela pierw
b) kwalifikowanej pierwszej pomocy lub A
c) podejmuje medyczne czynnosSci ratunkowe

to wdgaSnie w takich =ronad, jalka et proewidzipnadly s § u o
funkcjonariusza publicznego.

Kim z kol ei j est funkcjonariusz public
karnego ( RdpdazSnaigendlev wyn@lle® ust awowych
Tym samym zaw-d ratowni ka omgdwc zanretg o 1nl

kodeksu karnego, co stanowi , Ue nie jes
zkodeksem karnym. Jest on jednak osobN |
art . 115 A 19 kodeksu karnego. Kor zys
funkcjonariuszowi publicznemu.

Kodeks karny art. 115. A 19. OsobN peg
publiczny, czgonek organu samor zNdoweg
organi zacyjnej dysponuj Ncej Srodkaeni pu,
czynnoSci wusgdgugowe, a takUe inna osoba,
dziagal noSci publicznej sN okreSlone |
RzeczpospolitN PolskN umowi mifndzynarodo
Ratowni cy medyczni kor zyst ewidNanejwdab e ¢ t
funkcjonariusza publicznego. Oznacza to
wprzypadku dokonania na niej jakiegoS

funkcjonariusz publiczny zgodnie z przepisami zawartymi w Kodeksie Karnym.
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Pr z y k gtaadkei ne j ochrony j est art. 222
przedmi otem ochrony jest nietykalnoSi «
wykonywanego zawodu oraz niezakg-cone v
obowi Nz k ami
Art . 222. skal.niktygykaanoSi cielesnN f
osoby do pomocy mu przybranej podczas
sguUbowych,

podl ega grzywnie, karze ograniczenia
W sytuacji gdyby jednak doanr uszeni a doszgo w momen
wykonywagby jakichkol wiek czynnoSci s p
Kodeksu Karnego.

l nnym przykgadem ochrony jest art. 22
otym, iU kto dziadgmi ewsipul ni ennym pwog b
broni pal nej, noUa czy innego niebezpi
funkcjonariusza publicznego podczas [
obowi Nzkami sguUbowymi, po dodekuado latal®.z e
Sprawca musi miei SwiadomoSi, Ue osobN
(np. wubi-r, wyposaUenie, wykonywane czy
Art 223. A 1. Kto, dziagaj Nc wsp-Ilni
broni palumeji,nnreglba plodobnie niebezpiec
obezwgadni aj Ncego, dopuszcza Sifi czynne
osobn do pomocy mu przybranN podczas |
s § u Ub padiega kayze pozbawieniow noSci od roku do | at

Uznanie czynu za czyn zabroniony jest zmuszanie funkcjonariusza publicznego do

zani echania cziyanrntooSc224 gAUboWepgdeksu Ka

ratowni ka moUe byl niezwykle gr od By i

m-c przypisal Ssprawcy czyn zabroniony

b gro¥f¥bn w stosunku do funkcjonarius
tnap

| u

wol noSi wyboru pos owania ratowni ka
przestfnpsnwa jekteSd A 3, a mianowici e
zdrowiu okreSlonego w art. 156 Al lub a
Kodeks karny art 224. A 1. Kto przen
na czynnoSci urzindowe org@oOuoraglarnni ga @&
l ub samorzNdu terytorialnego, podl ega k
A 2. Tej s ame|j karze podl ega, kt o st
zmuszenia funkcjonariusza publicznego albo osoby do pomocy mu przybranej do
przedsi nwzi Acia | ub zaniechania prawnej ¢
A 3. JeUel i nastnpstwem czynu okreSlor
lub w art. 157 A 1, sprawca podlega kar
Uznaniem za czyn niedozweloy | e st art . 226 A 1 K
przedmi otem ochrony jest godnoSi funkcj
mu do pomocy. Do naruszenia takUe musi
ratunkowych, czyl. zawodpaghkhbddziCowidel et
Tchodzi tut aj o to zniewaUenie funkcj
publicznie.
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Kodeks karny art. 226. A 1. Kto zniewa
do pomocy mu przybranN, proidema ®badowi Wz K
sguUbomogalheg g a grzywni e, kar ze ogranicze
wolnoSci do roku.

A 2. Przepis art. 222 A 2 stosuje sii o
JeSli chodzi o art. 5 ust. 2 ustawy o
wyraUona | ensstt ytwucrpiam sitanu wyUsze|j koni
poSwincenie dobra prawnie chronionego dlI
dziaga® ratowniczych w przypadku zdar ze
ratownicy muszN dokonal brweymio.r uTynikiod z i o n
ratowania d-br osobistych w postaci zd
poSwificenia innych d-br osobistych i ma
raikn poszkodowanemu, Kkt-ry zost wgbyciawi 0z i
tej osoby groUN jej pozbawieniem Uycia i

Osoba ratujNca (ratownik medyczny) mo |
wcelu ratowania Uyciaihabcadwowaaupespgamoi
Art . 5. 1. Os o ba u d, kwalfikowgndy piawszejipenoay s z e j
oraz podejmujNca medyczne czynnoSci rat
w ustawie z dnia 6 czerwca 1997 iKodeks karnyDz.U. 2016.1137p - Tn. zm. )

funkcjonariuszy publicznych.

2. Osobg, o kt-rlejmmﬁlwapwéw'sﬁcii d~obra
inne niU Uycie |lub zdrowie, a takUe dol
niezbndne dla ratowania Uycia lub zdrow

zagroUenia zdrowotnego.

5. Podsumowanie

Systemraiwni ct wa medycznego jest szczeg-In
ratowania zdrowia i Uycia ludzi. DI ateg
wi el u dziaga®& organizacyjnych [ prawny
efektywneSaiy, wi fic dzaaknte, wWe Uswparvwiwea o0 f
Ratownictwie Medycznym w 2016 r. nowe .
medycznego, umoUl i wiajN wykonywanie za
jednost kami systemu PaEGstwowego Ratowni
zaw-d katoewdiycznego byg zwi Nzany strict
czynnoSci ratunkowych w systemie PRM. O
ustawN w szeregu i nnych mi ej scach w fa
g-rniczym, mor skiej r atyawmii @t waags zu& i Wat in
zbrojnych, ale takUe w fazie szpitalnej

Ol OM itd. Wi nkszy nacisk pogoUono na | al
wprowadzaj Nc egzamin paGEt@owyr €adleisz o wag
wszystkich absol went -w na tych samych
egzaminu przyszgy ratowni k bhidzie musi a
dydaktycznych) w jednostkach Systemu, pod nadzorem innego ratownika, z co

najmniej 51 et ni m staUem pracy. Wkr - -tce dowie
aktywnych zawodowo ratowni k-w medycznyct
zostaga wgNczona doiGenthawadgycWykaies:!

26



Status prawny, odpowi ed zratahikam&ljcznpgo a wn a

Medycznych oraz Systemu Monitorowarfas zt agceni a Pracowni

Wydaje sin, Ue to jakoSciowo merytoryec
zmi any regulacji prawnych, dotyczNcych
kwesti N dotyczNcN d ail pozostgijeo w kaszejrcaniek u

furuchomienie studi-w pomostowapsciol denat
dwul et ni ch sz;kodjobpnolle cjeaad nwcpghr Zypadku w
prawnych dotyczNcych pielfgniarek). Ob ¢
przej 8tzghgyni cykl ksztagcenia na st u
wyksztagceni e. Troska pa@EGstwa o] ust a
wykonywania zawodu ratownika mpdyggnégg
izdrowie Pol ak: - w.

Niniejszapudl k acj a jest wuwie@E& zeniem wsp: | ne
na VI II Og- Il nopol skim Sympozjum Naukoyv
odbygdgo s 283 Ow pdantidazcie.r nw k&z 2DWr6ku (woj ew:
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13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Art. 471 KC. DguUni k obowi Nzany jest do na
nienaleUytego wykonania zobawieMNaariUyt echyb
wykonanie jest nasthinpstwem okolicznoSci, z
Art. 415 KC. Kto z winy swej wyrzNdzig dru
naprawienia.

Art. 429 KC. Kto powierza wypdpaviedzialnyga czynno
szkodin wyrzNdzonN przez sprawci przy wykon
nie ponosi winy w wyborze albo Ue wykonani
przedsifibiorstwu |ub zakgadowi, kdnirNe sw iz a
wykonywaniem takich czynnoSci

Art. 441 KC. A 1. JeUeli kilka os-b ponosi
czynem niedozwolonym, ich odpowiedzial noSi
A 2. JeUell szkoda byga wyni ki,emtdz iszd&ardina
naprawi g, oUe UNdal od pozostagych zwrotu
a zwgaszcza od winy danej osoby oraz od st
szkody.

A 3. Ten, kto naprawi g smikoobdkuwinymazkrotner N | e
roszczenie do sprawcy, jeUeli szkoda powst
Art. 120. A 1 KP. W razie wyrzNdzenia prze
obowi Nzk-w pracowniczych szkody osopie trz
j est wygNcznie pracodawca.

A 2. Wobec pracodawcy, kt-ry naprawi g szko
ponosi odpowiedzialnoSi przewidzianN w prz
Art. 122 KP JeUeli pracowni knydaojgj Sl ni e wyr
naprawienia w pedgnej wysokoSci

Projekt ustawy o zmianie ustawy o Pa@Estwow
niekt-rych innych ustaw wpdgynNgJg do RzNdowe

T nr zwykazu U29

Figuga M., Odpowi edmieadlycaBlychr a®owrciak zbi or
Beck, Warszawa 2013r.

Art. 6. 1 KC. Osobie, kt-ra poniosga
przez ni N pierwszej pomocy, przysguguje ro
Pa@Est wa raenpergeoz epirtzoeve woj ewodn wgaSci wego ze
szkody.

0sdg
sgu

2. Naprawienie szkody, o kt-rym mowa w ust
3. Naprawienie szkody, o kt-rym mowa w ust
wygNczni ebyg, wonkt osej mowa w ust. 1, lub o
nie ponosi odeW|edZ|aIno§C|

4. W z&resie nieuregulowanymwust3dl do napr awi enia szkody, o

1, stosuje sin przepi sy Kodseks@winy (DzU.dI®64a 23 Kk
r. Nr 16, poz. 93, z p-Ffn. zm.).

Po¥dzioch S., (red), Ustawa o PaGtwowym R
Warszawa 2013.

Art. 77. 1 KRP. KaUdy ma prawo do wynagrod
przez niezgodne z prawemida g ani e or g an uUswgaawdaz yn ipeu bnho (bez nrx
zamykal drogi sNdowej dochodzenia naruszon
Art. 417. A 1 KC. Za szkodn wyrzNdzonN prz
zaniechanie przy wykonywapowiuewgadimoplbSka
PaGstwa | ub jednostka samorzNdu terytori al

wgadzn z mocy prawa.
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Streszczenie

Niniejszy artykug podejmuje nastinpuj Nce zagadni
prawnN ratowni ka medycznego.

Fundamnent em systemu Pa@Estwowego Ratownictwa Medyc
Rat owni ct wi e Medycznym z 8 wrzeSnia 2006 roku
funkcjonowania, finansowania systemu oraz zasady zapewnienia edukacji wezallmsiania pierwszej
pomocy, wymagania merytoryczne dotyczNce wykon)
wniniejszej ust awi e. Ponadto om-wiono w nim ro
ratowni ka medycznego awddomwe jo,dpowwieldizéjal inobarine
Skar bu Pa Esitwyar zzNad zsoznkeo dwy t r makyoratowvniker medyramegn MVekazano

takUe na aspekt ochrony prawne,j ratowni ka medyc
Sgowa k|l owmdbwemedgtzny, rodzaje odpowiedzialno$S
prawna ratowni ka medycznego, zmiany dotyczNce P:

Legal status, legal liability and legal protection medical rescue

Abstract

This article presdn: legal status, legal liability and legal protection of paramedic.

The fundamental bill of medical emergency system in Poland is National Medical Emergencgogilbn
September 8th 2006 (corrections to which made further) which describes rules aiatioreguwf
organizing, functioning, financing and rules for providing first aid education and necessary requirements
for this occupation as stated in article 10.1 and 13.1 of this bill.

The bill also describes the scope of legal liability of paramediaidirg: civil liability, criminal and
occupational responsibility as well as The National Treasury legal responsibility of any damages done by
apublic official. Further so it describes the legal aspect of legal protection of public official. Includes
changs (made until 2016) to National Medical EmergeBithin the end of the article.

Key words: Paramedic and its legal status, kinds of legal liability , legal protection of paramedic as a public
official, changes to National Medical EmergeiBil since year 2016.

29



Marek Stych

—

Prawo pacjentadok ont akt - w prywat
iteoriaaoczeki wania pacjen

r—

1LWstnp

Wsp-gczeSnie prawa pacjenta sN traktows
czgowi ekowi z tytugu korhz.ysINandnae znreo rSmoiva;
grupn przepis-w, wSr-d kt-zewhema{Nawdéks
i nf ocemawjcd eki wani ach pacjenta wobec org
podmi ot -w bezpoSrednio realizuj Ncwch Sw
podl ega ochronie konstytucyjnej. Szczeg-
listopada 2008 r. o prawach pacjenta i Rzeczniku Praw PédcjdReguluje ona
rozbudowany &katalog praw pacj eacertsdowSr -
kont akt nggh prywat

Celem artykugu |jest wjboakyoht arziwe Na a & ipz ya v
przyjntychwspomnaredop eswa& pacjent a, cCzemu :
metoda dogmatyczn®@ gr ani czona do wybr &Regylacjp teakt -\
zostanN odnia&sii wnesobdi &opth, telefonicz
Nasthnpni e teori a zostamkiewa&@dnpaesj emta-
przeprowadzenibaddEankietowy ch w zakr esi e .oczeki wa@E pa

2.Poj Mziiegal noSci | eczniczej
Podstawoweznaczenie w zakresie fecji wspomnianego prawa pacjenta ma
zdefiniowanie dzi,agpdmioeSwea U |aemcazlniizcizeejp dd
prawa w takich pl .aStosunkoveocsherokiejzdekniowaseztgji t a |
dziagal noScipadjdreciyu otweanjgjszymerazdzialgWy dniu ¥b

kwietnia 2011 r. wuchwalona zostMd@Gnaust :
wysunNIi t wiregulatja ¢éanstaeowi aktubllnie odgoe d ¥ na spog:
oczekiwania wezakresie przeprowadzanych zmian w polskim systemigekip

zdr owot nej [ 3] [ jest systemowN répul ac]
opiekiw Pol sce [ 4] . Ustawa ta wprowadza !
wykonywani a Swi adcze@E zdrowotnych, j e

obowi Nzuj Nc[®] .regaudaegel ne znaczenie dl a
kl asyfikacja dzi agadrnto.Sc8 drealzindazaxweaerfe| Zuw
1) stacjonarne i cagodob preaizowdneifcandec zeni a z
a) szpitalnych [7],
b)innych ni U0 szpitalne;
2) ambulatoryp e Swi adczenia zdrowotne [ 8].

lstyema@interiapl | nstytut Prawa, Administracij.i i Ekonomii
im. KEN w Krakowie, www.up.krakow.pl
2Tj. Dz. U. 22017 r., poz, 131Balej: u.p.p.i.R.P.P.
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Prawo pacjenta doitkorti akta- v cmreykwamamy (

Wspomni ana ust awa w spos-b wyra¥tny
zdrowotne szpitalne od innych Swiadcze
nal eUy rozumi el wykonywani e przez ca
zdrowonych polegaj Ncych na diagnozowani u,
ktk -re nie mogN bgmachai hmpwhnest awcjonar

Swiadcze® zdrowotnych |l ub ambul atoryjny
11 ustawy)ze@os zpwitaadcny c hSwi aldiceaza i & i fu
zzami arem zako@&zenia ich udzielania w
Zkol ei stacjonarne i cagodobowe Swi ad:¢
opi ekuCEcze, pielfginagyne@eor pal Swit gdoeer
djgugotermi nowej , rehabilitacj.i l eczni c:
zdrowotnej i | ecznictwa uzdrowi skowego
wymaga zastosowania tej formy w odpowiednio ziNdz onyc h, stag
czeniach (art. 2 ust. 1 pkt. 12 ust aw)

l eczniczych, zalopa kkahEcgiyvelhn g rradkyjarda c h
oraz w hospicjach.

Zasadna wydaj e izdrovotne), psyanaogiczield poeek nej
pacjent ami znaj duj Ncymi sin w stanie t
iopi ekuEczych w ramach opi eki dgugot «
w warunkach domowych.

Nat omi ast kl asyf i ka copegmujepagatime zoatt.-4wstalvye ¢ z
odziagalnoSci leczniczej [9]:

T przedsifiwioozumi eniu ustawy o0 swobod:

[10],

f samodzielne publiczne zakgdgady opi eki

T jednostki budUet owe,

1 instytuty badawcze [12],

1 fundacje[ 1 3] [ stowarzyszeni a, kt-rych c
zada® w zakresie ochrony zdrowi a i
dziagal noSci |l eczniczej [14] ,

T jednostki organizacyjne stowarzysze G,

9 osoby prawneignost ki organi zacyjne, kt -re
ostosunku Pa@EGstwa do KoSciogdga Katolic
koSciogd -w i zwi Nzk-w wyznaniowych,
i wyznania,

f jednostki wojskowé w zakresiew jakimw k onuj N dzi agal noSi
JednoczeSnie lekarze i pielngniarki m

w formie praktyk zawodowych indywidualnych lub grupowych [15].
3. Prawa pacjenta

Prawa pacjenta stanowi N i nt evgrcazlgnoNvi ez
Podobnie jak w przypadku innych praw c:
ni ezbywal nej godnoSci czgowieka (pacj e
sytuacj i, mi ndzy i nnymi w zakresie pr
irodz nnego. ZasadnoSi ich wyodrfabnienia
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znajduje Tispadbytacywemtodmi oci e l eczniczym.
sformugowane w formie powi nnoSci (obow
pogoUnej csenta pwaNMzema jest ze Swoi
ilekarza, czy teU tzw. Aosoby wykonuj Nce
rel acja ta amsarmektrdaNyuwipgesd zeji ait - w. Nier - - w
z faktu, i U p aediyemsgprawach enedycangch & graypadkis
choroby jego stan zdrowia | est zal eUny
medyczne. Gg-wnym zatem celem praw pac]j
pacjenta prmpewysvapiNicelgw. | &epe Jppesndzyenp
aosobami wudzielajNcymi Swiadcze@ medyczn

oraz etyki zawodowe]j posPuddy- Zznyoli gr §d
Prawa pacjenta stanowi N waUny dziag pr.
pacienta w proce udzi el ani a Swi add@.zW GEp.paRPR WOt n)
zdefiniowano @BojnhnZgedmpiaejentbat|[ 13 wust.

i pacjent to Aosoba zwracajNca sifn o u
korzystajddce & ed$wiwatnych udzielanych pr
Swiadcze® |l ub osobn wykonuj NcN zaw-d med
przez podmi ot udzielajNcy Swiadcze® opi

zdrowotnej or aaktiykdy wi é¢kalrs®N,pr i ndywi d
praktykn | ekarskN, grupowN praktyki | ek
pogoUnych, indywi dual nN specjalistycznN
grupowN praktykn piel fegmijalce ke ppappizgnd hmy c
nal ey wskazal, i U sama definicja pray
niezal eUnie od tego czy sN dotknifAdte cho
te wystfnpowagdgy o udzieBanie Swiadcze® zd
4.Prawopacientado kont akt - w

W interesuj Ncym nas zakresie prawa d
irodzinnego nal elUy wskazal na20trzy niezal
i osobiste,

i telefoniczne,

1 korespondencyjne.

Z przepisu pawa zawartego vart. 47 Konstytucji RP zrda 2 kwietnia 1997 [21]
moUna wysnul gwarancj i prawd2?plesctgpeawd a d o
powszechni e akceptowane [ gwar ant owane
podst awowych p3.&Zwmtemiawi eka a[dhe ndl eUy
prawo pacjenta do komapdtuj & Ppwy pwapradvig dod g o
poszanowania Uycia prpwaynedgononeijrogadmn$

[24] . Samo pojAacie kontakt -w o0s &hingtakdh ,w,
np. rboemeWwonicznych | ub korespondencji
moUna odnal e¥l w nastfipuj Ncych przepisac

9 art. 33 ustawy o prawach pacjenta i Rzeczniku Praw Padjgratejent ma prawo
do kontaktu osobistego, telefonicznego lub korespondencyjzegmsobami
zzewnNtr z;
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1 art. 19 Kodeksu etyki lekarskiej3R1 pacjent w trakcie leczenia ma prawo do
korzystaniw opi eki rod®liny i przyjaci-g [ 2

T art. 5 Kodeksu et yki Z a Wstdnowv e prawie doe | 1
kontaktu pacjenta z rodah.

W znaczeniu jhAzykowym Akontaktowal o
znaj omoSi , a takUe spotykal sin, PpOT C
wpraktyce AbliUsze zetknifcie z kimS,
umo Ul i wi aj Nc Na gwzvasipedmeoec onvd dpzrizezwyci AU0an

teU w odniesieniu do p a c j asabistgch,croyUntae O
telefonicznych [3].

KaOdy pacjent, przebywajNcy w podmioc
l eczniczN w rodzajgw d sk ;awg orSavi malc 2eni :
zagwarant owane prawo do kontakt -w osol

wpraktyce, i U pacjent sam decyduje o t
wjiakim stopniu bfAdzie realiztewdyczygi pka
Z 0so0bami z zewnNtrz. W praktyce prawc
zwykle przez moUl i woSi odwiedzin pacjer
prawo to nie moUe kolidowal z normaln
podmi otu leczniczego oraz nie moUe naru

Skutkiem przyjncia takich rozwi NzaE |j
okreSlania w regulaminie porzNdkowym
czasookresu i miejsc kontaktu. Na aasz i e pewnego wyj Nt ku
powinien byl umoUli wiony po[29a ustal onyn
Kontakty telefonicznej e Ue | i chodzi o prawo do ty
reali zowane w formie korzystani ajestz t
powszechne jak wynika z obserwacji poczynionych przez Autoriab
zog-l nodostnpnego aparatu telefoniczne
medycznej . Podmi ot l eczniczy ni e j est
iponoszehzaprowadzdnat r oz m- w telefonicznych
Ze wzglnd-w medycznych, moUe pojawil
kontakt -w jest to jedyna przesganka.
Kontakty korespondencyjiew S wi e t i pacjeptjesauprawnionyr - wni e U
do kontakt -wjkgcéspowsdpenijcczeSnie |est
forma kontaktuy bi or Nc pod wuwagh dogodnoéci W
kom-r kowego. PodmlwtprIEy:aandk:u:ypan@JUQr;t-
ograniczonN samodziel noSi, wy pntaktactz y |
korespondencyjnych Podmiot ten nie jest jednak w jakimkolwiek stopniu
zobowi Nzany do ponoszenia koszt-w prowa

Odmowapacjenta ddkontaktui w Swietle analizowanej r
onr-wn,leU prawopowy Usozdyncohwy k ont akt - w. N
obowi Nzek na podmiot |l eczniczy polegaj
wyrauonej wol i paCJenta ZgoUenie prze
oodmowi e kontakt - -w a k § a d azek rzagwanardogvamia o t
wygNczenia takiego kontaktu, bez koni
ki erowad sin pacjent. Ni ewNtpliwie w z
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moUl i woSci zakrkaSlreymiia nds- bchce siytlh kont
w szpitalu.

Po pierwsze wskazanie konkretnych os:
gNczNcych go z ni mi. Po drugie zgoUeni
dotyczNcego wszystkich os-b (rodzina, zn

Podmiot leczniczy w pierwszym oraz drugimr zypadku | est zob
wydania zakazu wej SosabyaZk har Ndgacagnszpie
kontakt -w. AnalizujNc powyUsze prawo pa
przepi su j est okreSlony p o d mina tkontakte ¢ z n i
zokreSlonymi osobami powoduje obowi Nzek
Swi adomej wol i pacjent a.

5. Badania ankietowe

W zakresie poszanowania prawmcjentado k ont akt - w 2o sgtwadyny
przeprowadzone badania ankietoweS r mi e s z k adBustekvponoeniczych

j aki mi sKNalklzeé 8l aji NeeC zgirsa ndi d@Heq wirsj ehszar 19 a
dzielnic co stanowi5 0 % j ednost ek pomocniczych mias
wSr-d 50 przypadkowo spotkanych miceszka(
(450an ki et ) . Warunkiem udzi agwlatach 20030016eci e |
Badani a przeprowadzono w dzielnicach Z
Cznstochowa, -Anj o - wycPegdgpypc, Kiedrzyn,
GnaszyrKawodrza, Ob- w Bges zwroku20Mi r - w

Badani a mi agy na celu okreSlkeomiteak 5t wj
prywatnych

Anki etn ot wi er a metryczka, kt -ra Z a\
socjodemogr af i cznychjak mle&}scebzanbeazkiaalmglelh,, W ia & k
wyksztagceni e.

W przypadku pierwszego elemeniu miejsca zamieszkanid poszczeg - | r
Anki et owani zami eszkiwal. badane dzi el
dzielnicy).

Zkoleij eSl'i chodzi mapgdy wadamntmicei & ni

pomifidzy |liczbN Kkobiet [ milUczyzn wyni
ankietowych w godzinach dopo @uklind miweychs -
kt-re nie przebywadgy w szpitalu.

Trzeci element metryczkiwieki pr zedst awi ag sNad@dyw spos - b
a najwinksza grupa respondent - w, kt -ra v
|l at wystNpiga w dzielnicach:

1 Kiedrzyni34 respondent - w,

T Gr ab -i®&6oaoby,

1 GnaszyrKawodrzai 22.

b) Druga co do wiel koSci gr u50 rwokeikeomvaU ytcoi
T Miril os - b,

1 B g e si 2%hbadanych,

1 GnaszyrKawodrzai 19 r espondent - w.

®Dzielnice miasta Czfist-Pahbiwaka BjeRaEwed r Ga,ds®pakh o
Kiedrzyn, Lisiniec, Mir - w, Ostatni Grosz, Podj a
Sr-dmi eScie, Trzech WieszczyAni 6gs wNORKbadeveadzi &Wr zos o\

34



Prawo pacjenta doitkorti akta- v cmreykwamamy (

wyUszym a w niekt-rych dzielnica mo U
z wyksztagcewylesnz ySm.edlhdzm aig os - b wy Kk ¢
byd mini mal ny.

Ankietn z pytanianipileadvaswez pmit anti wi, e K:
Pani/Pan zna prawa pacjental. 1)

Ostatnim elementemr bggagiwyksagpngjgosabyg
ch
z

a) TAK,
b) NIE.
Tabel a 1.ReZmpajnadneons ipraw pazjdntao Sni e
Dzielnica TAK NIE Suma
WyczerpyAni 0§ - w 14 36 50
P-dgnoc 8 42 50
Kiedrzyn 14 36 50
Grab- wka 11 39 50
Lisiniec 18 32 50
GnaszyrKawodrza 6 44 50
DUb - w 7 43 50
Bjgeszno 12 38 50
Mir - w 2 48 50
tr-dgo: Badania wgasne ankietowe 2017 r.

W zakresie tego pytawi zasadne jest odni esieni e

wczeSni ej bada® w tym zakresie. Przyk
przeprowadzone przez Millwarda Browna
bada®& z r oRkW sHP>O0Z Ng20hy mr Rampowsk @2 u jMe
SwiadomoSI badanych odnoSnie wiedzy o |
Autora artykugu w roku 2017 w skal.@ | ok

Drugie pytanecb adawcze dotyczygo kwestii: Gd
o prawach pacjenta:

1w przychodni, szpitalu,

1 telewizja,

1 czasopisma,

1 Internet. .

W tym pytaniu respondenci mi el i mo Ul i
lub wskazanie co najnej jednej. Wyniki przedstawitabela2.
Tabela 2. tr-dgo jenaf ormacji o prawach pac

Dzielnica Przychodnia, szpital | Telewizja Czasopisma | Internet
WyczerpyAni og {8 12 11 19

P-dnoc 7 10 9 24

Kiedrzyn 8 7 13 22

Grab- wka 7 6 19 18

Lisiniec 4 8 12 26
GnaszyrKawodrza 9 5 10 26

D¥b- - w 2 6 15 27
Bgeszno 9 10 14 17

Mir - w 8 8 4 30
tr-dgo: Badania wgasne ankietowe 2016 r.
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Analiza powyUszej tabeli wskazuje, i0
wprzeszgoSci przebywali w szpitalu zapo
i nternetowych or az w czasmdilsmatakt Kmg
zainteresowania informacjana prawah pacjenta w przychodniach lub szpitalach,

moUe wyni kal ze stre$SkwespbwadowajnpemosSciho
schodzi na plan dal szy, l ub teU infor mac
Trzecie pytanieb adawcze t o: Z czego wynika ©pr

prywatnego i rodzinnego pacjentd@ab. 3):
a) regulacja prawna,
b) zwyczaj uksztagtowany w szpitalu.

Tabela 3. Podstawa prawa do poszanowania Uycia pr)
Dzielnica Regulacjappwna |Zwyczaj wuksztaglSuma
WyczerpyAni o § 21 29 50

Kiedrzyn 17 33 50

Grab- wka 8 42 50

Lisiniec 5 45 50
GnaszyrKawodrza | 19 31 50

D¥fb- - w 12 38 50

P-dnoc 4 46 50
Bjeszno 9 41 50

Mir - w 15 35 50

tr-dgo: Badania wgasne ankietowe 2017

Jak wynika z powyUszej tabeli, znaczna
prawo to funkcjonuje na zasadzie zwyczaj
bez wNtpienia nie wgaSci wa, bowiem w pr
tego prawaw szpitalu.

Czwarte pytanie Jaka forma realizacj.i prawa d«
irodzinnego int@abedsuje Pani N/ Pana?

ay odwiedziny rodziny, przyjaci- g,

b) kontakt telefoniczny,
c) kontakt korespondencyjny

Tabela 4. Formy realizacjiprawadspa anowani a Uyci a prywatnego i rodz
Dzielnica Odwiedziny Kontakt Kontakt Suma
rodzi ny, | telefoniczny korespondencyjny

WyczerpyAn i o g 40 8 2 50
P-gnoc 44 5 1 50
Kiedrzyn 44 6 0 50
Grab- wka |42 7 1 50
Lisiniec 42 8 0 50
GnaszyrKawodrza | 48 2 0 50
DUb - w 46 4 0 50
Bjgeszno 39 9 2 50
Mir - - w 49 1 0 50

tr-dgo: Badania w@gasne ankietowe 2017 r.
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Analiza powyUszych danych pozwal a na

budzi wNt pl i woSci . Dla respondent - w,

hospitalizacji waUnN kwesti N sN odwied
miejscu jest kontakt telefoniczny, jest mo Ul i warSd zo sz y#ahkid ego
kontaktu zpogekBzhhi akNniformacji. Wsp-
tacirm znaczeniu jak wynika to z wypowied
Pi Nt e : pyW ajnalki ch czasookresach |jest

osobistych:

a)ycagy dzie® do godziny 20;

b) w godzinach popogudni owych;

c) w godzinach od 138;

Tabelab. Czasookresealizacjiprawadt ont akt - w osobi stych pacjenta

Dzielnica Cady dzi|Wgodzinach W godzinach Suma
godziny 20. popogudni|odl518

WyczerpyAni o ¢ 16 24 10 50

P-gnoc 22 21 7 50

Kiedrzyn 25 19 6 50

Grab- wka |19 24 7 50

Lisiniec 26 11 13 50
GnaszyrKawodrza | 32 18 9 50

DUb - w 29 18 3 50
Bjeszno 23 17 10 50

Mir - w 19 22 9 50
tr-dgo: Badania wgasne ankietowe 2017 r.

Jak wyni ka z powyUs zej tabel i, znac
moUl i woSci odwiedzin przez cagy dzieG,
w pracy oddziadgu szpitalnego oraz moUe
na Sali. NiewNtpliwie ciekawym wynikie
konkretnych godzin odwiedzin. Ni ski wsrg

o d o wo | dzimd8widdzinglwrych.

Ostatni e sz-ste pytani e dotyczygo mi
pacjent-w (kontakt osobisty z rodzinN
mieli do wyboru:
a) sala chorych;
by korytarz szpitalny | ub oddziagu;

c) specjalnasaléfwi et | i ca) . )
Udzielone odpowi edzi wskazuj N na tr
zdecydowana winkszoSI badanych wskazuj

Tym samym dochodzi w tym przypadku do
pacjent  -w-aywhnpekypadkach r-wnieU ich
mi ejscu respondenci wskazywal.i korytar:
do odwiedzi n, chociaUby ze wzglfiAadu na n
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Tabelab. Miejscerealizacji pravadok ont akt - w osobi stych pacjenta

Dzielnica Sala chorych| Korytarz szpitalny | Specjalna sala Suma
| ub oddzi |(Swietlig
WyczerpyAni o g 32 16 2 50
P-dgnoc 36 10 4 50
Kiedrzyn 39 11 0 50
Grab-wka |29 16 5 50
Lisiniec 41 9 0 50
GnaszyrKawodrza | 32 18 0 50
DUb - w 29 17 4 50
Bgeszno 27 20 3 50
Mir - w 38 12 0 50
tr-dgo: Badania wgasne ankietowe 2017 r.

6.Pr - ba oceny
Przeprowadzona Ankieta w wybranym aspe

prywatnych, pozwal a na wyiwarcid eddzcags wn p u
szpitalnych dla odwiedzin os-b 2z zewnNt
Zznaj bardzi ej i stotnych praw pacjent a. Pr
wymi eni ane przez bygych pacjent - w or a
znaj wa Unh egrs&zw pacjent a. Z drugi ej stron
znacznym wutrudnieniu dla funkcjonowani a
Udzielone odpowiedzi Résvpaerzdidct - vamany gl

ipozwal aj N na uwy $riadeit e cven iwo <k Ngu dnia od
w zasadziebez ogr ani cz e @& Wdym okeesedoigmMy padQ awi |

ograniczeni a w zakresie odwi edzi-n ze
epidemiologiczne.Z poczynionych obserwacji przez Autora, wyk a , u 0yUn d

problemem dla podmiot-w |eczniczych sN
ogranwcmnd@®i edzinachl e codhiestanbearpmrzzoe zt p ¢
odwi edzaj Nce. Probl emem praktycznym | est
oraz czterosobowe sale, co w przypadku odwiedzi82 os - b u jednego
stanowi bardzo duUy probl em. Sytuacja t
WaUnym czynnikiem sN teU problemy | okal
tych, kt -re maij Nutmadgirez ema (il i dvodBat k owy c h
wkt -rych odwiedziny moggyby przebiegal v
pacjent - w.

Znaczna cznSi os-b ankietowanych (bygy
Nieliczni dowi aduj Nj#schaodmi esh piptoalca,as
(informacji) znajdujNcych sifn w @aial ot ac
cziSl natomiast byga zorientowana odnoSn
telewizja, czasopisma i stron internetowych. Zasad wydaj e si A wysnuc
w praktyce pacjenci nie odczuwaj N potrze
odnoSni e omawi anego prawa t o j est ono
uksztagtowana w szpitalach. Ponlaidwosa § o\

iw momencie pr ziydjon cwiyar addoe nsizap istweoliach Uycze
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W praktyce niestety prawa pacjenta ni

oceny pobytu w podmiocie leczniczymnii e s tkeyteriuw ioddny stosunku
pesonel u medyc zn &esponddnanie fraktowalejakd namiszenia ich
prawai zyghwarunk wpodczas wizyt, brakmi e j s cgaz r -dWirliagoozna n i

odwiedzin.
Z analizy ankiet moUna wywnioskowal ,
(kont aktrroadzi nN, znaj omymi) uznaj N za
zachowa® i sytuacji nie uznajN za narus
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Prawo pacjenta doitkorti akta- v cmreykwamamy (

Prawo pacjentadok ont akt - w ptegriasedtcrzyedkh wani a pac|]

Streszczenie ’
Wsp-gczeSnie prawa pacjenta sN traktowawie zj akd U

ze Swiadcze® zdrowotnych. SN one normowane prze
norm maj Ncych charakter obiektywny, kt-re infor
publicznej oraz podnmiNecty-cvh Bevdi pal@rzeedchri iao zrde alwioz i e
ochronie konstytucyjnej. Szczeg-lne znaczenie n
pacjenta i Rzeczni ku Praw Pacjenta. Regul uje ol
znaduj e si i prawo do poszanowani a Clycia prywatneg
Celem artykugu jest dokonani e anali zy i oceny r
do poszanowani a rUoydziannergywa tmzeegnou sguly zastos
Nastnpnie teoria zostanie odniesiona do praktyki
Sgowa kluczowe: prawa pacjenta, pacjent, kont ak!

Patient Rights to Private Privacy in Poland: Theory and Personal Resedtnc

Abstract

Contemporarily, patient rights ioland are treated as a set of entittements due anyone who makes use of
health services. These rights are standardized by various regulations, assessed as being objective, informin
what a patients expect from public administrative units and those ewditeztly delivering health
services. This group of rights is protected by
on November 6, 2008, regarding patient rights and the Patients Ombudsman. This law regulates an
extended catalog of pant rights among which is the section pertaining to respecting private and family
privacy.

The objective of this article is an analysis and assessment of legal solutions treating patient rights to private
and family privacy applying the dogmatic meth@mllowed by how the theory relates to practice through
asurvey.

Key words: patient rights, patient, patient personal cantact
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Mariola Wierzchowsks Ter as a’>, Sl awamBs &« aGr aUyna Zuzd
Robert Latosiewicy

Ocena poziomu aktywnoSci f
Uniwersytetu Medycznego w Lublinie
za pomocN kwestSFonari us z

1. Wprowadzenie

Akt ywnoSi fizyczna jest jednym z waUni
MoUe ona przyjmowal rozmaite formy, poc:
zapl anowanego pod wzglndem obci NUenia w
indywidualnych potrze, mo Ul i woSci i cech jednostk
Dotyczy ona aspektu f i zkysczztnaefgtou joes oebmmoi ckjae,
1, 2].

Do bada® nad poziomem aktywnmSSystemf i zyc
Oceny Poziomu Behawioralnych Geywi k- w Ryzyka (BRFSS),
Program Badawczy BridgingEastWest Health Gap, Eurobarometr, GPAQ
I kwestionariusz stosowany pr zez Swiat oo
kwestionariusz IPAQ3-7]. Mi ndzynarodowy Kwestionarius
(International Physical Activity Questionnajrée P AQ) apracewaayy d w:- c h
wersjach: Kkr-tkiej i 0 cdegruyg i aekj t. yzn€hbadSmydtw efrisz
w wieku 156 9 I at . Kr -t ki kwestionariusz Zaw
wszystkichrod aj - w aktywnoSci fizycznej, biorNc
w pracy zawodowe]j , w domu, wW czasie wolr
bNd¥ sportowi. Dgugi kwestionariusz | PAGQ
dotyczy wysizgw WNzfainzeyowz reepa acN zawodowN,
pracN spogecznN i pracN niepgatnN wyko
[ komuni kacyjnej, sposobu przen
a czas spidzadnykowmupibkaedjionc hy
a czynnoSci wykonywane wok-§ d
nad r inN, prace porzNdkowe i prace
aktywnoSi fizycznN zwi NzanN z rekrgw&jNN,
i wypoczynkiem. CznSi 5 dotyczy czasu :
podczas nauki, z wygdgNczeniem siedzenia w
Swiat owa Organi zacj a Zdr owi a WH O zZa
kwestionariusza | @lknonitonowania poduiadji.akwestipnatiibzc e g o
| PAQ zostag corapean d¢hisjcal Acivigy eSzrvellance System

naj bardzi e]j Zzaawansowany mi fndzynar odowy
cznstotliwoSci, czasu tr wazomiapopulagd.t ensyw
"mariolal2592@o2.p)lZak ad Rehabilitacji i Fizjoterapii, Wyd
w Lublinie

2Zakgad Rehabilitacji i Fizjoterapii, Wydziag Nauk
3Katedra Gospodardi ur yst ycznej, Wydziag I nOynierii ZarzNdza
“Zakgad Rehabilitaciji i Fizjoterapii, Wydziag Nauk
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2. Cel pracy

Ocenapoziomua kt ywno Sci fizlyczolky stadjeonanw
dziennych na kierunku fizjoterapia i dietetydaiwersytetu Medycznego w Lublinie.

3.Materiag i met ody

W badani u wzisftguod eundversyiguyMedyrzi®go w Lublinie
kierunku fizjoterapiaidietetyka w t ym 78 kobiet i 30. maU
Szczeg-gowa charakterystyka antropomet:
w tabeli 1.

Tabelal. Char akt er yst yka b aninersyety Malycanggy w Labiliniedne108) - w

MiiUczy Tni | Kobiety [N=78] Og-gem [ Ni
M SD M SD M SD
Wiek 19,93 1,72 19,10 0,73 19,33 1,15
Masa ci|7443 10,14 57,48 8,18 62,19 11,58
Wzrost (m) 1,80 0,06 1,67 0,06 1,71 0,08
BMI 23,00 2,97 20,54 2,41 21,22 2,79
Mi Sr e &bii odchylenie standardowe
tr-dgo: Opracowanie w@gasne

W badaniach wykorzystano kr (PARSF)doer sj

samodzielnego wypeg8i.enRyt amri zae zd ot ayccazryg
czasu trwan a | cznstotliwoSci aktywnoSci res
badanie.Pozi om i ntensywnoSci wysi gku fizy

w jednostkach METtj. odpowiedniku wydatku energetycznego w stanie spoczynku,
okr eS| ajuNeyEhnml Q na klogg m masy ci aga WwW. ci N

Wzal eUnoSci od rodzaju aktywnoSci fi
ws p - g c zy n rchodzaniesMEITMET, umiarkowanaa k t y w= 4 BIET,
a kt y wintenS8\vna= 8 MET [11] . Po zsumowani urodzajyni k

aktywnoSci bbyagdyaansey fo skoobwyane do jedne]j z
pozi omu i ch ak tPgziemwysdk obejno iwawkorawanig¢ przez 3

l ub wi Acej dni i ntensywnychMBIynni g kd avi, e
lubwykonywani e przez 7 |l ub wincej dni kt -
wysi gku fizyeandgdEFipmdwOWdai eE® Poziom
(umiarkowany) obejmro wawjy k onywani e przez 3 l ub w

wysi gk-w przezmimiug nmdrziiejnnrnie0 l2ab wykony
dni umiarkowagchwy s-i wizZgcznych( w t ym chodzeni a) ni e
dziennie | ub wykonywanie przez 5 |l ub w
rodzaj  -w wysi gku f i z YOCMET-enig/0 tpyr dPr=iker (B.C z
ni ewyst ar czabgn evpadk(t yiwsnkoiS)  f i zy MERMIN pon

tydzi e G, j ak r-wni eU daipszope gwysoldegd e
iwystarczaj Ncego [ 12 ]
Anal i zn statystycznN przeprowad2lbno

(dystrybutor:StatSoft Polskaz wykorzystaniem testu Gliwadrat Pearsoniatestu U
MannaWh i t nREy&a nt o poziom i stdB.tnoSci stat)
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4 Analiza wynik-w
Wysokim pozi omem aktywnoSci fizyczne]j
mn Ucnz yrzi U T kdpdwiednib 78% i 551%o0s - b z kaUde)|] Z g
Wgrupie kobiet przewaUaga aktywnoSIl umi a
badani a. Ni skim poziomem aktywnoSci char
kobiety.
Tabela2. Poz omy aktywnoSci fizycznein=18t udent -w z uwzglf
Akt ywnoSI MAUczy ¥n| Kobiety[n=78] |Og- gem [

N % n % n %
Wysoka 22 73,30 | 43 55,10 | 65 60,18
Umiarkowang wy st ar (7 23,30 |33 42,30 | 40 37,04
Niska( ni ewystarcl 3,30 2 2,60 3 2,78
tr-dgo: Opracowanie w@gasne

Medi ana cagkowitego pozi omu akt~ywnoéci
MET-min/ t ydzi e @&, przy <c¢czym byga wyUsza u n
4565,00MET-min/tydz. i3141,50MET-min/ t y d z . Ritmnycgrppmi mnO
a grupN kobiet bygdga istotna statystycz
energetyczny mianUczyzn byg vyyUszy ni U w
wszystkich rodzaj -w aktywnoSci fizyczne]j
mn Uyczzn wy n o s MEG-mib/ 3t6y8d, z6i 3e &, k oMET-enin/ tzyadSz i 3e6d.
R-Unica pomindzy obie grupami byga isto
energetyczny miUczyzn w odniesieniu do
odpowiednio 2113, 3MET-min/ t ydz i e &, a1240,30METemink pvd=zeit e E
R-Unica pomifndzy tymi grupami Doimé nlmy dNa yim
rodzajem aktywnoSci MEgTgnun/ tcyhdozdizee@)i e o r(alz7

[

intensywny (1482.58ET-min/ t ydzi e E) .
Wtabel i 3 zestawiono wydatek energetyc
irodzaju aktywnoSci fizycznej
Tabela3. Rodzaje aktywno($to8)z f uwygghkndMEBmindmuzg ®iE]
Akt ywnoSI M Me SD Min Max
Cagkowita|M 5368,63 | 4565,@ | 3638,54 | 504,00 | 13038,00
K 3600,79 | 3141,50 | 2270,89 | 528,00 | 11838,00
Og - §{4091,86 | 3346,00 | 2816,39 | 504,00 | 13038,00
Wysoka M 2113,33 | 1440,00 | 2009,52 | 0,00 6000,00
K 1240,00 | 960,00 | 1275,50 | 0,00 5760,00
Og - §{1482,59 | 960,00 | 1555,52 | 0,00 6000,00
Umiarkowana M 1382,00 | 960,00 | 1440,21 | 0,00 5040,00
(wystarcz|K 687,95 | 240,00 | 996,84 | 0,00 4800,00
Og - § (880,74 | 480,00 |1172,52 | 0,00 5040,00
Niska M 1873,30 | 1386,00 | 1263,89 | 0,00 4158,00
(ni ewysta|lK 1672,85 | 1386,00 | 1237,11 | 0,00 4158,00
Og ¢ e| 1728,53 | 1386,00 | 1241,95 | 0,00 4158,00
MiSr ednii needianay!®D odchylenie standardowe
tr-dgo: Opracowanie wgasne

Najni Usze wartoSci Z a numiarkowame) (88074 akt
MET-min/ t yd.zi e E)
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W odniesieniu urrularkowamegoswy@Jlsal\ywrawﬂl zycznl
odnotowano wSr -d mn\Ma:rztyaScml Sr ekdorbiiee t wy
1382,0i 687,9MET-min/ t ydmld@@a r-Unica by @80,0%)st ot
Nie odnotowano r - Unipcomi sidatyn ygerhu pNt aktoybs
wpr zypadkiatensyywregmgak ahodzenigp>0,05), (tab.4).

Tabelsd. R- OUnice w aktywnoSci fi@s@8rnej w grupach mi

Test U MannédWhitneya
Akt ywnoSi| MnUczy ¥ Kobiety z p
(n=30) (n=78)
Suma rang
Intensywna 1901,00 3985,00 11,845 0,065
Umiarkowana 2072,50 3813,50 13,038 0,002
w tym chodzenie 1757,50 4128,50 10,844 0,399
Cagkowi tg 1966,00 3920,00 12,270 0,023
tr-dgo: Opracowanie wgasne

Badana grupav ci Ngu dpedne @b o §zbergead ns mn d228a8 n
siedzeniu. Sredni czas spndzagBy9 mnat, sSi €
aw grupie kobi ed a6tvminut(tabS3) Nie siwiemizom aswtnych
statystycznie r- {§pr01d2d.w zal eUnoSci od p3y

Tabela 5. $r e d (min) ackz aysivniski§jc(siedzenip st udent - w w ci Ngu 1
zuwzgl ndnieniem pgci

Akt ywn M Me SD Min Max

Siedzenie M 349,00 | 330,00 | 273,08 | 0,00 1200,00
K 261,41 | 300,00 | 211,67 | 0,00 720,00
Og - §e |287,74 | 300,0 232,40 | 0,00 1200,00

Test U MannaWhitneya; suma rang: K:4039,50; M:1846,30j Z467; p=0.142
tr-dgo: Opracowani e wgasne

5. Dyskusja

Badania przeprowadzone wSr - d wslublirdee nt -
UMwykazuj N, Ue Sredni tygodniowy wydat
ni bbrwypadku kobiet w odni wysegkuwdbi wg
R-Uni ce gdfo-twreizeNdni ego tygodni owego Wy
przeznaczanego na chodzenie. Podobne wynigyskali i nni autor zy
student -w PaGtwowej Papkedp Wpusazfjawda
(PSW)[13. WSTr - d respondent-w UM grupa mnUcz
Sredni ego zqucia~ energetycznego, Z a
reprezentowagy wyUszy pozi om zoud)gameéja e
aktywrﬁ)@rﬁlcmmnjrd‘slzamwys|V\gSkrlbadianyb student -w UM
by ghmdzeniepr zy czym Sredni e war taf®wiedniot e j
UM=172853MET-min/ t ydzi e E, METSW=-9O % OWyWRei®E ek i nt e
stanowip®p, chaordazni u, najczinstszN formf
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UM=1482.59MET-min/ t y d PSW&e ®&01.5MET-min/ tydzi e W obu
najniUsze wartoSci odnot owano w odni es
odpowiednio UM-880.74 MET-min/ t y d z i e (B3.6 MES-Win/ t 5 d[13]. e E
WSr st udent wwLublinigli PSW w Bi agej aFkadylwansokSice j!
umi ar kowan N weshjair awkitiekrsyzzy odset ek kobi et
kobiet, PSW= 56,3%). Wdniesieniu do chodzeniagvr upi e badanych st

tomiUczy¥ni stanowil i wyibd 2e @ iNejNs z N ng rr wpdfd
w przypadkuPSWuldedy -t o. kobiety (15, 3%)
Badaniang awgpkaz uj N, Ue Sredni czas siedzen

bywyUszy w grupi e imkoliet, ndpawiednin34di 264 migut. u p
Wodni esieniu do bada® dotyczNcych stude]
3471312 minut [1B Przysadawsp.ta d ap Nzi om akt ywsobobdent i w
fizjoterapii Uni wersytetualRizewydwewgli ega
odnoszNce sin do czasu spnhndzonego na si
kobiet. Sredni czas siedzenia w ci Ngu |j
wgrupie mnUczyzn i 414 godziny w grupie
Mrozik i Stupnicki pe epr owadzi | i badani a oceni aj
student -w WyUszej Szkogy Kultury Fizycz
uczNcych sin w trybie niestacjonarnym
pracuj Ncych w zawodzie zwi,Nzjamk mr -zwnk ied
pracuj NcN w innych zawodascrhednni eczzwa sNz s in
student - WWNWS:KFNigTu dpiee coboezggowy n o 8,2 godziny

w odniesieniu domn Uc ziyz 2, 4 g od kobietyu wSr--bd pracuj

wzawodachyelwi Mza sportem. S§rednie wartosS
ikobiet w odniesieniu do os:-b pracuj Ncyc
wynosi gy odpowiednio 5,5 i 4,9 godziny

student -w WSKFi T Svuieceknii ekwymnoScii dagha
do os-b pracuj Ncych w zawodach zWMEMNzanyc
mn tydzi e@® odpowi edni o dla mnUczyzn k o

i
w zawodach zwi Nzanych ze 8475i238®MET-wynos
min./tydz. [15]. DI a por-wnani a Sredni a cagkowit
student-w UM w L Uu8METaminet wgnoe(Ega 4091
Badania z wuUyciem kr - -tkiej wer sji kwes
Baj-Korpak i wsp. [16]. Bacanhi em obj Aci zostaldi studet
fizyczne dw-ch uczelni: Akademi.i Wy ¢ h ow

i Akademii Wychowania Fizycznego w Krakowj#6]. S r edni a cagkowi t a
fizyczna student - wAWFwKlaloweawyina sfi i§aET5238e9g o
min.t y d z DoentE. n unj rdbdzagm wy s i W & ru badlanyb student - w £/
wBi agej Podlaskiej i AWF w Kr akodalszegg byge
kol ejnoSci wysi(@ ki ucmhadkewinaey (9 %) . DI
naj czm srtesdzzyaj em wys i g ksut,u dvweynbtivent albM mnipe z e
aktywnoSi (i6r0t%ns ywndaa |l s arkojvanak (87Pbpijcmodzénie i urm
(3%).

Sredni e wartoSci poszczeg-l nych rodzaj
AWF w BlagejAWFodvI &Ky laikeojwiie wynosdMEYy- odpo
mn /tydz. dla aktywnoSdviET-rhin. Zy yadrzej dil mt erk:
umiarkowanej i 1764 MET-min. / t ydz. w odni esieniu do c
poszczeg- | nyaSrsaktdygudh ociubl i ni e wynosi g
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148259, 88Q74 i 172853 MET-min. / t y d z . Zar - wno W gr urg
wBi agej Podl aski ej i AWF w Krakowie, | &

wartoSci dotyczygjmiarla)\k/mey.wnoéc’i fizycznej
Wedgugi S8ra badania dotyczNce akteywno
pozwal aj N na obiektywnN ocenii badanego
grupy s,popj.e c g h dlflemMntzevs zacowani e wyni k-
zbgnd-w podczas wiyergoakrami aniaankpegt a @& n
nieszczerych odpowiedamodzi el ne wypegnianie anki
skl asyfi kowani e rodzaju podej mowanego

czfiistotliwoSci oraz czasu wylk omymiakn-iva ve

sin z subiektywnN ocenN respondent - -w dc

[ umi ar kowanych, kt-re definiowane sN p

wyni Ki bada® wpgywa r-wnieU terminm ict

okresy wakacyjne, urlopowe i Swinta.

6. Wnioski

1. WSr - d student -w Uni wersytetu Medyc zi
poziom aktywnoSci fizyczne|j (55, 1%
milUczyzn) .

22 W ci Ngu jednego dnia r oboczenaciedreiid c z y
ni O kobiety (odpowiednio: 349 i 261 n
3. Wysigek intensywny oraz chodzenie sN
aktywnoSci fizycznej wSr-d student - -w
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Ocena pozi omu aktywnoSci fizycznej stude
wLublinie za pomocN-SEwestionariusza | PAQ
Streszczenie )

Akty wnoSI fizyczna jest czynnikiem determi nuj Ncym
objnhnto 108 student-w pierwszego roku studi-w sta
Uni wersytetu Medycznego w Ludt 0 N e .s o Wd aplrua cgi apgm:

zwy korzystaniem kr -tk

; i wer sji Mi ndzynarodowego
Domi nuj Ncym poziomem a
e

ej K
ktywnoSci fizycznej, zar - wn
Najwy bi eranym rodzajem aktyy

iSr. 148miHm9 t MEZINSE.

aktywnoSi intensywna, zaSAkWSrrwnabSkolemetarkagwaOSVI
wynosi ga Sredmind te&I7%Z, RIE, MET1882,@MEFmii re/ tnynszr:lzq/@n Na s
wciNgu jednego dnia roboczego mAUczy¥ni poSwincal.
minut.

Sgokauczowe: aktywnoSi fi zykctzymafiayeoE@AQe nci , Kwesti

The level of physical activity of students from the Medical Univesity of Lublin
asassessed by IPAQ questionnaire

Abstract

Physical activity is a factor which determine health condition and quality of life. The studies involved 108
first grade students of full time physiotherapy and nursing studies from the medieabityiof Lublin.

In the paper diagnostic survey was used as a method by applying the short version of International Physical
Activity Questionnaire(IPAQ). Dominant level of physical activity between male and female was high
leveli on average 1482,59 MEin./week. The most common kind of physical activities chosen by man
was intensive while among women it is low. Moderate activity between women was average 687,95 MET
min/week, and meh 1382,0 METmin/week. Men during their working day were spending fionger on

sitting than women, it is 349 and 261 minutes.

Key words: physical activitystudentsPhysical Activity Questionnaif@gPAQ)
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Analiza bakteriol ogibumwce | |
zl okali zowanym na tereni

1. Wprowadzenie

Statystyczigpwidook opgyelcyzwa okogo 87 %
zamknintych, z czego ~2R0%2. Neadguwg s pad
przeprowadzonych w ostatnich | atach prz
(EPA T ang. Environmental Protection Ageicy powi etrze wedMhntr
razy bardziej zaniecdgspowbee[s,xﬂjapnewwha

Za jedno z gg-wnych Fr - -ded ZSamideovd yssk
wewnntrznym uznaje sin organizm ludzki
m- wi eni a, kaszl u, czy ki chani a). | s
wpomi eszczeni achengN rk-omrsiteW k ey je me, Wy
wentylacyjne, a takUe powietbhze zewnitr

ABioaerozoIé to ukgad dwuf az opowetrzus k g
czNstek biologicznych, kt-rymi moyhy byl

mikroskopijne [6-8] . W skgad bi oaerozolu wchodzl
mi kroorgani zm- w, t ak9 @ .j aMi kmrpo.or miak o z only
wpowi etr zu amowN| S:zzmlcsdzkuelnceznsto teO
powi erzchni pygu i wraz z nilth przenoszo

Zakres Srednic aerodynamicznych c¢czNst
do 100 Om. Mwe2i&n&g- 1l nych czNstek mogh
czynni k-w zewnftrznych, szczeg-lnie |je
wwyni ku gNczeniagrsdagiatw WilR2KszeWi el koS
biologicznego ksztagtwmjyehsiefemebni w, dt
rozproszonN:

9 Wiruso, w1l 38 €& m,

I Bakteriigr zyb - w mi KkirOo Bd@p icjmny c h

T Pygk-w kWil ado wki[ll-Bdiset em

Powi etrze j est Srodowi skiem niesprzy
stanowi ono jedynie miejsce ich okresoyv
ich przemi d14,z16)/1zanWiefikssizitio SI czNstek bi o
zagroUenia zdrowotnego. Jednak cznSi
chorobotw-rcze, alergizujNce lub toksy

lewa.bragoszewska@pols|.pl Kat edra Ochrony Powi et rEnegetykiWy dzi a g
Pol itechmiwkpalsltd | Nska,

2iz.biedron@ietu.pl, Mi krobi ol ogia $rodowi ska, [
Uprzemysgowionych, www. i etu. pl

Sjozef.pastuszka@polslpl Kat edra Ochrony Powietrza, Wydziag |
iEnergetyki, Politechnika $1 Nska
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mogN wywogywal szereg r-Unyopmlemire- p,gum

gruflica wywogywane przez bakterie wniksea
mogN byl r-wnieOUO przyczynN: astmy, kata
zat ok i spoj - wek. Ni ebezpieczne akteria zdr ¢
ni epatogennych. ZagroUewij @ mnset azewi Wz gh a
endotoksynin, kt -ra jest skgadni kiem i ch
uj emne wystfApuj N zazwyczaj w niskich S
dl atego we®d ophe stawmeg:-| ndlgdd.ryzyka zdro
Niniejsza praca stanowi pr - bhn schar e
wystfiApuj Ncych w powietrzu wewnfAtrznym W
terenie G-rnego $I| Nska, a prowadzone ba

irealizacji progradr owwipr epebkcy¢nyedpo or
zal ece® maj Ncych na celu zapewnienie zdr
2. Cel pracy

Zasadniczym celem pracy bygo otrzymani e
(z wykorzystaniem mikr opgy tBeleg, Hafvidd, | | |

California, USA aerozolu bakteryjnego, wystnAipu
pomi eszcze® biurowych, w jednym z biurow
$1 Nska.

3.Metodyka bada@&E

Pomi ary zostadgy przeprowadzonel7wkuokr es
wbudynku biurowym na terenie G-rnego $I N
4 razy w tygodni u. W kaUdym z badanyc
dwukrotnie tj. w godzinach od 7:00 do
pracowni k- wo b6 ngoesdziipmach pracy. R-wnocze
pobierano z powietrza atmosferycznego,

wsp-gczynnika indoor/outdoor. Pr - bki p o
pobrania bioaerozolu ze strefy oddechowejco wi e k a .

Pomi eszczenia biurowe objnte pomiar ami

uUOyt kowania w 2014 roku. Materi agami Za
oraz szkgo. Biura wyposaUono w nowe mebl
pojobdowe wykgadziny dywanowe. W kaUdym
typowe wyposaUenie biurowe tj. komputer,
Pr - bki bi oaerozolu bygy pobierane w sze¢

z badanych Dbiur bygJjo wekhuolyatecj Nenakur4a0n
Temperatura powietrza w pomieszczeniac

mi ndzy 20AC a 24AC (Srednia 21AC), a na
W badaniach wykorzystano szeéciTiecbtopAni

Environmental, USA , kt -ry skgada si n z szeSc
segment - w/ stopni (ze Sredni cami odcinci
i mpaktor a dogNczona byga pompa, kt - -ra

powietrza w trakdice peémi3aNatmjJemmeszpr ze
i mpaktora sprawdzane bygo kaUdoraz,owo p
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przy wuUyciu kalibrowanpegozircoiteanme brazlid e g
pomi hdzy kol ej nymi pr-bkowani amizowo wnt
przemywane preparatem dezynfekcyjnym Velox AF (MediSept, Polska).

Fotografia 1. Miejsce poboru pr-bek [materi
http:/imww.pboslask.com.pl]

Pob-r za pomocN i mpakt odest toAoptgaingszasn a |
poboru, gdyU po dguUszym okresie czasu
skutek jego wysychani a, a to z kol ei
aerozolu bakteryjned®].

Mi kr oorgani zmy pobieran
szal ki Petriego. PodgoUem zastosowanym
agar odUywczy TSA (-AGRARE) ¢casdeoi nktSaye,go
cykloheksymid (Cyclohexinde Actidion 95%, ACROS Organics, New Jersey, USA)

e bygy na powi

hamuj Ncy wzrost grzyb-w mikroskopijnyc
umi eszczone w cieplarce | aboratoryjnej
Po okresie inkubacji zllacnzoanS)th\U/ernmseg«
bakteryjnego. Jako wyr-Unik stiUenia bi
podgoUach stagych, odn|e3|onN do jedn

t worzNce kol oniaemgw MU/ mowi etr za,
W kolejnym etapiedda & pr zeprowadzona zostaga

szczep-w bakterii z wykorzystaniem sys
systemu Bl OLOG obejmujN prawie 2000 gat
Wyi zol owane szczepy bakterii Unigessalagy
Growt h Agar (BUG) [ inkubowane w temg
pojedyncze kolonie zebrano z podgoUa pr
wroztworze Biolog I noculation Fluid. \Y
zawi eddo adNj Nc 100 ¢l inokulatu do kaUc
wt emperaturze 37AC, pierwszy odczyt pr .
automatycznego czytnika pgytek. l dent
Hipotetycznego Organizmu Modalnego dbanego gat unku, pop

¥r-dedg wykorzystywania wigla na pozi omi
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4 Analiza wynik-w badac@E

41.Analiza iloSciowa
Sredni e stinUeni e aerozolu bakteryjneg:¢

mi eSci go sin wl1B8&60r gstiked mpjd i 5490 zeakr aczadg
stnUe@® bakteridi wyi zol owanych z powietr
wskazuj N na znaczNcN roln wewnftrznych ¥
Dokonanor - wni eU analizy wudziagu fr @&kucj i r
aerozolu bakteryjnego. Frakcj a respira
aerodynamicznej mniejszej od 4,7 Om. Fre
moUe istotny problem zdrowotny, gdyU wr.
wg g Nb ukdadmwowe go. Udzi ag frakcji respi
wbadanych biurach przed rozpocznciem pr
wtrakcie pracy wudziag frakcj.i respirabil
bakteri.i TeNdeanezjim §wz rfasatkcy i respirabi
zaobserwowano takUe podczas bada@& pr
dydaktycznych jednej z katowickich szk:-Z¢
wzrastag po kaUdej k ollegkncejji |setkecjawi gP oodnc
76 %, a w czasi e trzeci ej l ekcj i stano
bakteryjnegd20Q].
TabelalSt "U0eni a aerozolu blhkteryjnego w biurach []tk/
Sredni a Frakcja
Miejsce poboru geometryczna < 4, 7 |Min Max I/O
(smUeni e ¢
Tgo wewnntrg, 260 318 |1830 |1,66
rozpocznici €
Pomieszczenia biurowe 1361 1058 714 2070 |4.19
(po 56 h pracy)
Tgo zewnnt r325 167 67 859 -

tr-dgo: Opr ac oW@inise zygikdndoor®Outdog d z i e

W powietrzu pomieszcze® biurowych moUe
bakterii, kt -re stanowi N nawet do 90
zanieczyszczaj Ncyc N5]. poBwideatnrizae miekwnofbtirozlnoe
powietrza przeprowadzonesvz t er ech budynkach biurowych

Ue Srednie stnUenie bakteridi w  fejwi et r ;
WartoSci Srednich stnUe® aerozolu bakt
biurowych badanych przeAut or - w s N por - wnywal ne z
wbiurach w Hongkongu, gdzie stinUenie bak
wynosi go 580 jtk/ mj, pr zy ma k[82) mtathien e | w
ni Uszy poziom stiUenia aerozolu bakter
bi urowych w Turynie, we Wjgoszech, gdzie
bakteryjnego wynoaskisgyonal @& st K/mjn,i e a o mi N
jtk/mj [23].
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42Analiza jakoSciowa

Przeprowadzona identyfikacja aerozolu
badanych pomieszcze® biurowych wykazag
stanowi gy zdodatnig) w tyrkiMacréEoceumequipercicugjacrococcus
brunensis, Micrococcus luteus, [5taphylococcus xylosus, Gemella haemolysans
(bakterie te migrujN do Srodowiska z p.
oraz z ukgadu oddeaohmhadwevg s)k.u NMNetwamita sztn
pageczlikiod@t ame, repr e z e laseazkvtéenowe zgrgdzayun i e
Bacillus kt -rych najczninstszym Srodowi ski en
(gleba, woda) (tabela 2).

Tabela 2. Wyniki identyfikacji wyiZzowanych bakterii

Biura
po5-6 h pracy
+

Zidentyfikowane rodzaje/gatunki TJo
wyizolowanych bakterii zewnntr
Macrococcus equipercicus -
Macrococcus brunensis -
Micrococcus luteus D +
Staphylococcus xylosus -
Gemella haewlysans
Enterococcus faecium

Nocardia shimofusensis/higoensis
Janibacter anophelis/hoylei
Bacillus pseudomycoides

Bacillus cereus

Pseudomonas putida

tr.- Opoacowani e wgasne, Iigrezideatyfifowano zi dent yfi kowano

¥
D Q¢
s O
>
¢
—
-

[

FF [+ [+ [+

[
1

+

=+

FF[F[F[F[F]"

Uzyskane wyni ki wsk-dpdplNni dedaemanowag
wewnfiAtrznym pomieszcze G, co j est zgod
badaniach[18, 2328]. Wyniki identyfikacji gatunkowej aerozolu bakteryjnego
przeprowadzone] w badanym b uedz wykikami b i

u
uzyskanymi w badaniach wykonanychiwve dnym z war szawsKki ch
e

domi nuj Ncy mi gatunkami/rodzaj ami bakt
b y dwicrococcus luteus, Micrococcus sp., Staphylococcus, Bacillus d&Bus
Identyfikag a bakterii wyizol owanych z powi e
na dokonani e oceny potencjal nych zagr
oddziagywaniem na czgowieka. Jak wiado
wyst Npienie szer @dwmniwe geUNdamyncgyh ukymnd
to zaleUne zar - -wno od natury i rodzaju
oddechowym, okolicznoSci, w kt-rych na
organizmu do immunologicznej reakcjinadanyaatygy Sr odowi skowy.

W oparciu o] RozporzNdzenie Ministr a
Awprawie szkodliwych czynnik-w biologi
or az ochrony zdrowi a pracowni k-w zaw
biologiczne czynniks zk od !l i we moUna podzi el il na ¢
zagroUeni a: grupa 1: czynni ki, przez
prawdopodobne; grupa 2: czynni ki, kt-r
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pracowni k- w, al e rwzppaesltacjeini e nuidez K ii &
prawdopodobne | istniejN skuteczne met
czynni ki, kt-re mogN wywogal powaUnN cho
prawdopodobne, al e zazwyc z atykiiferapii;giupaj N s k
4: czynniki, kt-re mogN wywogdywal bardz
SmiertelnoSci, szybko rozprzestrzeniaj N
profil aktyki i terapii. Wyi zol omayohe z p
bakterie zostagy zakl-Bsyfckyplwiangr dpy gmiuk
stanowi Ncych niewi ellkzgi[2]. zagroUenie dl a z

5. Podsumowanie
N a podst awi e przeprowadzonych pomiar -

w pomieszczeniach biurowyeht wi er dzono, Ue:

T Ssredni e stnUeni e aerozolu bakteryjne
bi urowych wynosigo 1400 jtk/ mj [ byg:
atmosferycznym. Otrzymane wyni ki anal
bakterii, westkraM ujr | ma weéwrnintrznych Fr
bakteryjnego w badanych pomieszczeni ac
bakteryjnej pozwal a wnioskowal , Ue weyv
wszystkim ludzie/pracownicy przebywaj N

! Najpowszechniej wysthipuj NcN grupN bakt
ziarniaki Gramd odat ni e, Fr-dgem emisji tych |
wSrodowi sku zewnifntrznym -ddoodmai tnnoiwea.g y G @p-a
Fr-dgem tych Ilgebaterii jest woda i

1 Po 56 godzinach pracy, frakcja respirabilna aerozolu bakteryjnego w badanych
pomi eszczeniach bi yBdwycdg kotwan ®wiog as t «
bioaerozolu.

1 Naraanie na bioaerozol wystnpuj Ncy w
bezpoSo edaigegUenia dla zdrowia pracow
inhalacja mikroorganizm-w moUe wywogy

szczeg-lnie u os-b ~WralfJIiwych na t eg
Obj awi al sin t o mo Ue wi A ks zchh pdord-ag n
oddechowych, b-lem ggdgowy, gzawi eni em
kaszlem.

Podzi nkowani a

Praca zostaga wykonana w ramach pracy
Il nUynierii $rodowi ska i Giwicach.get y ki Pol it
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Analiza bakteriologiczne]j jakoSci powi et
nat ereni e G-rnego S| Nska
Streszczenie

Statystyczny doros gy dobywoponieszez ng razenb yzvaankak a¥f oy ceh7, % 2
czasu spihndza w pracy. Wi fikszoSI mi kroorgani zm-w |
warunkach Srodowi skowych, czyli przy i ch ni skic
wykazywal SmoWeSawiachorobotw-rcze, alergizuj Nce |
mi krobi ol ogicznych pomi eszczeiEa bduk()wgnhejnlogmisbj)
zachodzNca podczas m-wienia, kaszl u i phkiscahJemiia -
pomi eszcze &, instalacje klimatyzacyjne oraz powi
pracowni k-w pomieszcze® biurowych z wgntylach n
pobierano przy uUyciorazAaSBdeostopnizewSgednmpalki c
1,1; 0,65 em (Tisch Environmental, USA). Wykazano
poUywkach stagych) bygo rzfAdu 10j jtk/ mjdiicyz czeg
aerodynami cznej czNstek biologicznych < 4,7 Om.
wybranych pr-bek z wykorzystaniem mikropgytek G
California, USA) , kt-ra wykazafga,wyd&enmpuaj powsl e wtl

pomi eszcze@® bi ur owy c h-dodamie: Marmdodggus equipericudyiacaokoccusGr a m
brunensisMicrococcus luteus D, Staphylococcus xylosus, Gemella haemolysans.
Sgowa kluczowe: bi oaer ozlbikteryjnyddertyfkacja bakterive wniitr zne,

Analysis of bacteriological air quality in an office building located in Upper
Silesia, Poland

Abstract

An adult persorspendsabout 87% of thelay in indoor environmentsand more thaone quarteof that

timeis spgendat work.In standarcenvironmental conditions, when the concentration of bioaerosols is low,
the majority of biological particles do not constitute a health risk. However, some of them may be
pathogenic, exhibit allergic or toxjaroperties The sourceof microbial contamination in offices can be

staff - more specifically, the emission of bacteria that occurs during speaking, coughing and sneezing and
exfoliation of the epidermis, as well as equipment of officegamiditioning,and outdoor air. Theira of

this study was to assess the exposure of office workers tmathterialaerosol. Bioaerosol samples were
collected using a-6tage Andersen impactor with aerodynamic cutoffs diameters 7.0; 4.7; 3.3; 2.1; 1.1;
0.65 em (Ti sch Env ifound thatie average conceh8atign of aitborne Wwaztgsas
ranged /Infjj. AFU the office buildi mg 4r. &s inmablceo nkad
to 80% of the total number of viable bacteria. The main group of microorgam&sglentified with

Biolog GEN Il system (Biolog, Harward, California, USAJlhe most prevalent bacteria found in the
indoor air of offices wereGrampositive cocci: Macrococcusequipercicus Macrococcusbrunensis
MicrococcuduteusD, Staphylococcusylosus Gemellehaemolysans

Keywords: bioaerosol, indoor air, bacteria aerosotengzcidentification
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Wykorzystanie metod chromatograficznych
w analizie metabolomicznej bakteri N
wywoguj Ncych zakaUeni a

1L.Wstnp

I ntensywny rozw-j opieki zdrowotnej i
powoduj e, Ue kaUdego roku liczba pacjer
Postnpy w metodach r edk-omn s2 wiurklcg 2 y gtyk ainl
wadzanych transplantacj.i i operaciji. )
problem wsp-gczesnej medycyny stanowi N
sN wywodjywane przez bakterie orateranee w
worganizmie czgowieka | ub bytuj Nce na
odpornoSci pacjenta dochodzi do nadmi e
zakaUeni a. Ogromny problem stanowi nart
bakteiwy woguj Ncych zakaUenia. W zwi Nzku
badania majNce na celu szybkN identyf
zakaUenia, jak i badania zwiNzane z po
mi kr ob - w, by umoUhiowykch omeaodwaheéeze!
bakteryjnego. Szansh na dokgadne scha
bakterii stwarzajN badania metabol omi cz
analityczne o duUym potencjale poznawcz

Celem niniejszej prach y o przedstawi eni e nowych
met abol omu mi krob-w wywoguj Ncych zakaU

trendy w badaniach endogennych i egzo
badani ach zakaUonego nkaotrezryisatuyy Ny ot o g
technol ogi e analizy chromatograficzne

izaawansowanN statystykN.

2ZakaUenia szpitalne

ZakaUenia szpitalne z definicji sN t
pacjenta podczas pobytuw szplit u ni ebndNce przyczynN h
re

szpitalne wuwaUa sin infekcjn, kt - i
i oanna.teul @umb.edu. pl, Samodzielna Pracownia A
Medyczny w wWiwagheduplt ok u,
zksiemionow2@student.umb.edu.p|, Samodzielna Pra

Uni wersytet MedywavungbeduplBi agymst oku,
3 roza.sawczuk@umb.edu.pl, Samodzielna Pracownia Anadizgl. w, Wy dzi a§ Far maceut
Uni wer sytet MedywavorgbeduplBi agymst oku,
‘wWwojciech. mltyk@umb.edu. pl, Samodzielna Pracown|
Uni wer sytet MedywavurgbedupBi agymst oku,
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przyjhnciu do szpitala, 3 dni po wyj Sciu
operacyjnym[l]]. ZakaUenia szpitalne dotyczN pac
wkrajach rozwinifntych jak i krajach r oz
przyczyn Smierci hospitalizowanych pac,;
Zdrowi a (WHO) i InyohSa krajach kusoflegskieh wynosiiod Sado 10
procent[2]. W USA notuje sifn blisko 2 milion
roczni e, z czego 100 t ys2l.ncPprz-ec zs kwiyt skc
SmiertelnoSci na uwaghn zasguguj e aspe
KoniecznoSi dguUszej hospitalizacjh pacij
bada@ i |l eczeniem pacjenta znacznie podw
Wiele czynnik-w przycziyonbina Usoinfa oo proo nw
pacjent a, choroba podstawowa, choroby
stosowanych  procedur medycznych Badani a wykazagy,
prawdopodobi e@Estwo zakaUeni a szpitalneg
chirurgicznych i na oddziagach ortopedyc
Ryzyko zakaUenia wzrasta drastycznie v
implantu lub wprowadzeniicaga obcego do organizmu np
dochodzi do naruszenia ciNggoSci tkanek,
przy wprowadzaniu ciaga obcego do orga
dr obnousM wiely pmaypadkach dochodz r - wni e O do pokr
i mplant-w czy cewni k-w biofilmem baktery
wi el owar st wowN strukturhn kol oni i bakt e
standar dowy mi dawk ami antybiotyk:-w. Mo C
zapaghych w miej scu ran pooperacyjnych, z
izakaUenia dolnych dr-g oddechowych. W s
mogN przedostal sifi do krwi i wywogal b
sepsn, czyl strojoave eegkejigapangj organizmu.
PrzyczynN zakaUe® szpitalnych, opr - cz
odpowi adaj N za 90% przypadk-w zakaUeGE.
bakterii odpowiedzialne za zakaUenia szp
1 Clostridium dificlei bakt eri a beztl enowa, gram do
izapalenie jelit, oporna na wifAkszoSI
1 Staphylococcus aurretisGr o nk o wi eidb axg eeaiisat yyst apuj N
W jamie nosoweg ar d gowe | oraz whnersKtyzeoUedpi
zakaUenia sk-ry i tkanek;
f Escherichia colii Pageczka iblakii@mi @ay byt uj Nca w
cznsto wywoguij e zapaleni a ukgadu mo ¢
inadkaUenia ran pooperacyjnych:

f Klebsiella Pneumoniae P && z k a z a pidlaekniear imgwc duUe]j
posi adaj Nca wrodzonN odpornoSi na anty
okojgo 8% zakalUe@® szpitalnych;

f Seratia marcescens Pageczkai lkakvtaavai a wystihipuj N
W przewodzie pokarmowy, gro¥fna dla pacjent-w z ol
wywogywal oportunistyczne zakaUenia dr
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1 Pseudomonas aerugnosaP a g e c z k a r iolpayk tbhefriika t myetjuj |

wwodzi e i gl ebi e, trudna do detzyk fwvek
powoduj e powi kGania pooperacyjne, gro
9 Proteusibakteria gram uj emna, bridNca sk3g
pokar mowego, wywoguje zakaUenia ukgad

1 Legionellai bakt eri a z grupy crhagewygwd&dugrea
zapalenie pgduc oraz wysokN gorNczki,
zciepgN wodN doprowadzaj Nc do masowyc
KoniecznoSi opracowania nowych skut e

bakteryjnych skganieagozeSwiodtya nda k dwé J ¢

ischarakteryzowani a met abol onfd Wtynscelc z e g

mogN posguUyli nowoczesne metody w bac

metabolomika.

3. Metabolomika jako nowa metoda badawcza

Met abol omi ka | est dziedzinN nauki Za
zbioru zwiNzk-w dr obihocszutss tercaztkeomiy ¢ b Nd
reakciji met abolicznych zachodzNcych w ¢
obejmujN analizin pr-bek biologicznych

pomi ar-w wszelkich zmian w stiAikedizaalal
akiegokol wi ek czynni ka zewnntrznego.
strojowe (krew, rmaen, opgynSmingowpot)
eSli przedmiotem badadamwichos®Nmet avb slkijta
adanegzasw-twck N anal i zfingerprintingfdlva myo Ud ri aMei
-wnieU badanie substancj. egzogennych,
om- r k owe g o analigafoatptinting[d]. Analize metabolomiczna polega na
zarejestrowaniu wszystkich sygnagdg-w poc
iut worzeniu profilu metabolicznego. Pro
Stanowi on odzwierciedlenie wszelkich przemian biodhemz ny ¢ h zacho
worgani zmi e Oy wy m. Celem takiej anal i
wybranych substanciji |l ub grupy zwi Nz
metabolicznych i wyszukanie powtarzalnych zmian charakterystycznych dla badanego
przypadki . Uzyskane dane pozwal aj N na poz
wywoganych dziaganiem jakiegoS czynnik
hi potezy dotyczNcej[blet Badagia wmgkapoyor
szanse na wykorzystanie informacji zawartych w profilach metabolicznych
wdi aghostyce i monltorowanl[G]JMetabdlbmlyach s
znalazga r-wnieU zastosowanie w wykryw
[/l]or az badani ach majNcych na celu szyt
szczep- - v8.bakteri.i

-~ o uc—

3.1.Techniki analityczne stosowane w badaniach metabolomicznych
Badania metabol omiczne zakga deatj &b owyiktr

podczas jednej analizy. | chnapdzdmkenkioa s
inanomol owy m. I stnieje zatem koniecznos
rozdzielczoSci [ duUym potencjale poz
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technk nal eUN techni ki r o z dkzti red noezter i Ns prr
wysokosprawnaftrasprawna chromatografia cieczowa (HPLC/UHFMS zang.

high performanckiltra high performance liquid chromatographychromatografia

gazowa (GEMS zang. gas chromatographyass spectrometjyi elektroforeza
kapilarna (CEMS, zang.capillary electrophoresjs [9]. Czinsto wykorzy
r-wnieU spektroskopi i magnetyczmelgap r ez
magnetic resonany€lo, 11]

Do reali zacij. bada®& met abol omi ecMSnyc h
zjonizag N poprzez el ekt rebectrosprayyonisation ez € EB1 g | I
na czugoSi [ ni eskompli kowany proces pI
powi nny zostal jedynie odbiagczone, a na
n a kol umnfiogcaf iomanN. Profile met abol ic
gradient owe|j w odwr -conym ukgadzie faz (
cC18 Il ub C8, czyli takie gdzie na noSnik
n-oktadecylowe lub foktylowe) I |, by zwinkszyl retencjan

alternatywnie stosuje siin kol umny typu
preferowane sN detektory masowe o0 wysoki
monoi zotopowej, rejestragji moB@kigawdS8ci zo
widm fragmentacyjnych MS/ MS, co ugat wia
koniecznoSci uUycia substancji WZOorcowy
Zz kwadrupolem i analizatorem czasu przelotuTQF, z ang.quadrupole ime-of-

flight) [12].

WSr-d badaczy metabol omu bakteryjnego ¢
MS z wykorzystaniem jonizacji typu El éng.electron impadt Jonizacja El, czyli

bombardowani e molekug w fazi eV, gpacdujew e | €
powt ar zal tadlcjfir agwiedzk-w w Fr-dle jon- w.
zwi Nzku ma zawsze taki sam charakteryst
por -wnywanie otrzymanych widm z dostnpn
zawieraj Ncymi wi d ma masowe ani Unyxdodn wi
dopasowania otrzymanego widma =z widmem
zwi Nzek. | dent yf i RM&Bc jjae sme tzankacclzinti -eMSgva t &/C ¢
gdyU -MS LLwi Nzki nie ulegajN fragmentacij.i
jestpeeprowadzenie dodat kowe|j analizy z et

tak powtarzalne, jak w przypadku @¢S. Za pevisocmtb UGG badal 2z
|l ot ne. W przypadku, gdy zachodzi potrze

r-wni eU salbsttrmen,cjmealné Uy przeprowadzil pr
te zwi Nzki w |l otne pochodne. Dodatkowe
metabolit-w, opr-cz etapu odbiagczania p
pozostagoSci, zmasczpi 2y gwyt dgwalhd jaN paz b ki
chemicznej mody#MSk adcajjie molUd k ump SEC anal i z
masie czNsteczkowej, r-wnieUO tych bardz
p 0 mo c-MS[L3[C

Zwi Nzki chemiczne wchodzNce w skgad met
r-Unorodne wgaSciwoSci fizykochemiczne,

jednoczenie zbadane UadnN =z dotychczas
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ni ezbndne jeesrt-Usntyco:showtaendhnik, analitycz
ikorelacja wyni k- w, by uzyskal jak najp
wi ncej eksperyment - w met abol omi cznych

komplementarnych technik analitycznych do regegiri analizy profili metabolo
mi cznych bad@adsych pr - -bek

3.2.Analiza danych chromatograficznych

W analizie danych met abol omi cznych r
bioinformatyki. Stosowanie technik chemetmi i zaawansowanych metod

statystycznych pozwala na rozdzielenie
oraz wyselekcjonowanie informacji o0 met
Wyni kiem analizy chromatogr afsiNczrnez!| ep
zbiory danych zawierajNce informacje o
masfin zwi Nzku, wi dmo spektralne). Zbi or
nawet kil kunastu tysincy zmiennych opi ¢
techni ki dane ni eco sin r-0Oni N i Wy m
zredukowal matryci zmiennych, dokonal

i stotne i nformacj e 0 badanych przypa
przeprowadzenie dekonwolucji gy a g - w, by rozr-0Onil Zv
progr amy: Mass Hunter, AMDI S) . Nal eUy
oraz dokonal korekciji przesuni Al c hem

(np.programy: Mass Profiler Proffesional, XCMS). Koniecgne st r - wni e U
normalizacji zmiennychl6]. W kolejnym etapie opracov
narzndzi chemometrycznych wykonuje sin
wykrycie r-Unici pomupdmy. bNdpayimSci ej

statystycznymi w badaniiaohl meaabd!l wmiych
(z ang.principal components analy}i9°LST met oda naj mni ej szych
partial least squardsoraz OPLS ortogonalnBLS (z ang.orthogonal projections to

latent structures . Model e statystyczne poddawan
sprawdzane sN wdaSciwoSci diagnostyczne
wykorzystywane sN w cel u rmsitajoNazyemnh asili
istotny statystycznie p[d/ni ndzy por - wnyw

33l dentyfi kacja metabolit . - w

Badania metabolomiczne nieywnagaj N i dentyfi kacj i k ¢
metabolitu. Il dentyfikuje sin tylko syog
statystycznN i charakteryzuj N sin duOy
uUyt ej techni ki analfiitlyyczmet abdod i c2nec
odpowi edni spos-b i1 dentyfikacj.i zwi Nz k

icznego zarej est-LOQIORMSgwW prdcesie Pgend;rcbwélnia ES

I

zmiennych zostajN scharakteryzowa nmeasmiNo
zwi Nzku tzw. masN monoi zotopowN oraz roc
identyfikacij.i substancji przeszukuj e

informacje o0 monoizotopowe]j masi e zwil

KEGG, MassTrix). Po uzgsani u z bazy danych wstnpn
maj Ncych konkretnN masfi sprawdza sin r
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dodat kowN analizfin polegaj NcN na zarejest
masy. Uzyskane wi d mo f rpaogdmewt g R dem 2ag:«
zwi d ma mi dostApnymi w spektralnych baza
masi e. Jest to jednak trudne, gdy U widm
r-Uni N, poniewalU fragmentacja Sd¢ieRug,zalo
daje w efekcie i nny prof il il oSciowy i
Ni ekiedy brak widma w bazach danych wyr
iprzeanali zowania go w tych samych waru
rejestrowafmiyl bmé&t epbol i czny. W- wczas pot\
zwi Nz ku i wi d mo fragment acWSndentyfikadfi pr zy

dokonuj e sin W nieco odmi enny spos - b,
powtarzal nbi joNi £ aagb&mt arxcj Nr -zdwie j on- w.

Zzawsze przebiega w ten sam spos-b i w
zf ragment ami mol ekug. Wi dma uzyskane tN
temu identyfikacja poprzez poribletekami e wi
widm spektralnych (NI ST, Whil ey) jest g
moUna r-wnieU dokonal za pomocN wylic
Wyko[zystuch dane z publi kacij.i naukov

wczeSniejaaijei stedgrddrdowe ] mi eszaniny
metyl owych kwas:-w tguszczowych w[l8lar unka

4Badania metabol omiczne dotyczNce sz
zakaUenia szpitalne

41.Pr zygot owa miamlizpr - bek d

W celu zapewnienia jakoSci danych met
rzalnego profilu metabolicznego badanego przypadku kluczowe jest odpowiednie
przygotowanie materiagu do bada® W zal e

oraz technikimal i t ycznej poszczeg-lne etapy ob
Przeprowadzono wiele bada® nad op29y mal i z
Procedury te, zar-wno w przypadku -badad
gennych bakterii, obejmujN: izolacjn mat
w otrzymanym materiale oraz ekstrakcjhn.
kom-rkowejkomarl kily odsepar owal od poUywk
odwi rowywani e, zatrzymal przemiany metab
a nasthnpnie doprowadzil do lizy kom-rek.
odbywa sifi poprzezerzatawrzyne( dd nd A@)ni @r & 2 n
deaktywuj Ncego dziagGanie enzym-w, Kt - ry
organicznego_ (najcznSci ej met anol u) i W

destrukcjn Scian kom-rkowych zcznychDycie|
ultrad¥winkowych DbNd¥ cykle zamf2,ddni a i

Badani a met abolit-w bakteryjnych €gzogc¢
hodowl anej , w Kkt -rej inekd U lzdaveanpg yma knt eu
pacjent -w z wystnpuj Ncym zakaUeniem bak
koniecznoSi zatrzymania przemian metabol
dodani e rozpuszczalnika organi czmre-gokiod |
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|pobran|e[22had/\lsl1§bcrmu:e5|e ekstrakcji mo Ul i
i ni epolarnN w zaleUnoSci od wymagani
rejestracij.i prof il met-M®omogN nygh. wPr
bezpoSrednio p o aetddb iaralipy &SI up,r - b& i omiaj
poddaje sifn modyfikacji chemicznej W cCE¢€
Naj pierw pr:-bkMS dmodadnagjlei zyi nGCr eakcj i
Zzabezpieczenia grup k ar b oyly grupwy dalszych g d y
etapach derywatyzacij.i np. wW grupy Kkar b
zwi Nz KNaw.t ipni e, by zapewni l ot noSi
derywatyzacijn grup hydr ok bl@-bisitimetgldilyl) z a
trifluoroacetamid lub MSTFA (N'metykN-trimetylsilyl-trifluoroacetamid)
zdodatkiem 1% TMCS (Trimetylchlorosilanu) W badani ach maj N
identyfikacjn szczepu bakteri:i cznsto
zwi Nz k- w o0 rzawnOEs wolstile brgafic compounds. Zwi Nz ki
uwal ni ane przez bakterie znajduj Nce si
stinUenia, dlatego zatnUa sifn je na s
zoptymalizowal taki e par amet mikroeksaakcii r o
do fazy stagej z (£ ang S SRMEH peadspaae isaticcphasd o w
micro-extractioy or az czas wZIhkgprcangatepwab&ipr
analizie zMS[28lomocN GC

42Analiza profili metabolicznych bak
szpitalne

Zespogy naukowe zaj muj Nce sin badani
szpitalne coraz cznSciej sifngaj N po
zidentyfikowal z dlod bgricz nwmmatzgbicaleg mn
standardowych met od. l dentyfi kacja che
przez r-Une szczepy bakterii moUe pozv
szczepu, a nawet uzyskal rianlflarwmyacna o
antybiotyku czy julO =z wyksztagconN | «
scharakteryzowani e cagego met abol omu
wkom-r kach, by umoUliwil opracowywanie
W celu identyfikacjicha kt er ystycznych metabol it -w
pozyskany z hodowl:i kom-r kowych, anal i
poUywki hodowlanej, jak r-wnieU zwi NzKki
wewnNtrzkom-rkowego. \threrthmychnetf@lmcmltly‘
kom-rkowy moUe sin r-0Onilil, pomi mo niew
egzogennych. Scharakteryzowano metabolom zmodyfikowanych genetycznie
s z ¢ z &pchevichia coli Bakteiebadano poddaj Nc anali zi
pomoc NFIGC (chromatograf i g a z gonimgyjnym) de't
oraz GGMS. Wy kazano znaczNce r-Unice W

asparaginowego, kwasu bursztynowego i proliny w badanych fenotyj2aith
WewnNtrzkom-rkowy s k § a d Escherichiaa beolil draz - w
Saccharomyces cereviside a d a n o r-wnieU pod k Nt em
Srodowi ska zewnfAtrzn ego w kt - rTORMSh o d o
scharakteryzowano dkda jealdogeinmwyyx h médta
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bakteri.di identyfikujNc 120 zwi Nzk-w. Wy
r-OUOnych zwi Nzk-w w zaleUnoSci od rodzaj
[25].

Anal i zy metabol it - w endogennych - umoUl
opornoSci N. Dokgadne poznanie proces-w
podaniu antybiotyk-w daje szanse na wyzr
cd u zbadano profile met aboliczne po up
metabol it - w. Stworzono profil met abol i cz
cel owanej ze 130 zwi Nzk-w oznaczonych

HPLCMS/MS.Pr zed mi ot eJm gbraodnak® wihyec zJoci sty o
(MRSA, z ang. methicyllifresistant Staphylococcus aur@dus or az gr onkowi e
wr aUl i wy na met y angthidillin-gensiivel St&phyjocoaus aumnegs.

Badano zmiany w profilu przed i po podaniu @8l onych dawek me

Wykazano, Ue 5 metabolit-w (dinukleotyd
cytydyna,daspar agi ni an i cykl omonofosforan ad
stinUe® w MSSA i MRSA, nawet bez batdzigat ku
zr - Unicowane po[2plodaniu metycyliny

W celu badania metaboliw egzogennych bakterii, an:
uwolnione do poUywki hodowl anej .-SAMEkTr oe k
i techniki GGMS umo Ul i wi Ja scharakteryzowani e
wydzielanych przez ©Bstridium difficile d o poidyww Kkt - -rej bak
hodowane. Nad poUywkN wumieszczono mikr
l ot nych mdéstraibnodifficile- wa Chastinpnie zbadano p
otrzymane|] pr - bki za pomocN dwuwWSni ar ow
Zidentyfikowano 77 lotnych zwi Nzk:- - w, z

wykrytych innymi metodami analitycznyrf®7]. Zastosowana procedura badawcza
umoUl i wiga r-wnieU s Khkesiela lprieemoniaeRodcaas i e s
analiz profili metabolicznych zidéeny f i kowano 92 | otne zwi Nz
charakterystyczne dla tego szczepu baki2si.

43 Anal i za metabol omiczna pr-bek biolo
zzakaUeniem bakteryjnym

ldentyfikacja zwi Nzk-w | otjenty wtwarunkacmat er
klinicznych jest ograniczona. CznSciej ;
mocz czy kag) i w nim szuka charakteryst
wskazal rodzaj zakaUenia pr-bki
Przeprowadzono badayhlkN mag &rcteyfniakace Ifu
iwczesnN weryfikacjn efektywnoSci dzi aga

Przedmi otem bada® bygy dwhMRSA orazef8$A, gr o n
r-Uni Nce sifA wr a@aikwaolSocni NN snimkuloomeirtayiatrokl riwnif .
dodaj Nc do poszczeg-lnych pr-bek dawki |
egzogenne zaMSpomBadNan®C r - wni el krew s:

poszczeg- | nymi szczepami bakteri.i po po
pochodzaziNcNacjent -w z sepsN. Wykazano ef
zakaUeni a [ efektywnoSci antybiotykot e

met abolicznycMS[2a pomocN GC
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Wykorzystanie metod chromatograficznych w analizie metabolomicznej bakterii
wywoguj Ncych zakaUenia szpit

ObecnoSIi bakterii we krwi pacjenta zw
pacjent - -w z bakteri emi NQTORMSanochpoh @won
przypadku pacjenci zostali przyjnci do
metabolit-w okazago sifin istotnych stat
zdrowej . 5 metabolit-w (sfingol iigvid, a
glicerofofsocholiny) okazago sifn byl S

anali za pacjent-w z bakt er-2&4trimdiokswy k a :
cynamonianu bygdg znacznie niUszy w grup:
w por uwmdaoniprzypadk-w wul eczal nych. Wy n i
wykorzystania wykrytych predyktor-w do
w przy[gzgoSci

Bakteriemia, ch'ol' j esatk tsepd wo dwew aknrawio,b
gro¥fna i nie miel Uadnych objaw-w klin
j est zespogem og:-l noustrojowej reakciji
zakaUeni em. ZakaUenie to w winikfsz @%c
przedostaniu sin bakteri.i do ukgadu ki

wwarunkach szpitalnych, oadppowwadwaj WMcjeN zg
zakaUe E s z piPRseudomonashagrugingsBsanerichia coli Klebsiella

pneumoniagStaphylococcus aureug a k aUeni e rozszerza sii
prowadzi do Smierci pacjent - w, dl atego

patogenu bnindNcego przyczynN zakaUeni a.
Podjnthowygkobzystania bada® met abol omi
do szybkiej identyfikacj.i pacjent - -w z
pacjent-w ze szpitalnego oddzi-ad@wMS.r at u

Pacjent-w podzi el ogirou pma zdws eep sg\r utpayk t er
Escherichia coli Staphylococcus aureusKlebsiella pneumoniae, Streptococcus

pneumoniae lub Streptococcus pyogeaesaz grupn i nnych <cho
przeprowadzone] analizy metabol omiczne
grupy. Wy br ano 6 zwi Nz kn-owy ( k kavsa s micryyt g tyyn o v
norl eucynin, kwas pirogronowy i pochodl
predykcyjnego o wysoki ej swoi stoSci [
markerem o najwifinkszym pot encirystyhoey[8Hdi agn
| stotnym probl emem w zakaUeniach szpi
mogN wywaijah owoepsd k owN. Sepshn nowor odk
bakterie Escherichia coli, Streptococcusz grupy B Staphylococcus aurreus

i EnterococcusWy kryci e takiego zakaUenia odpo
waUne ze wzglndu na sKHgbkia pombiop GEUWE
mocz noworodk-w z sepsN i zdrowych dzi e
stan septyczny. Analiza GCMS uwidoczni (
glukozy, mal tozy, rybitol u, kwasduaza ybo
pomocN HNMR pozwoligy na wykrycie z mi
podstawie informacj.i zawartych w profi
nowor odki z tzw. wczesnym pocz Nadkiipgm s
porodzie oraz tzw. pacNt ki em p - Fny m,7 dkipo porgdzievBasanid p u j
dotyczydgy pr-bek moczu zebranych |jeszcz
zwi Nzki mogN posguUyi jako ftlJzesne pred
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5. Podsumowanie

ZakaUenia szpitalne stanowi N ogromny pi
wywoguj Nce tego typu zakaUenia powinny
Badania metabolomiczne z wykorzystaniem nowoczesnych metod chromato
graficznych w poonleNicrzieNh i ma sz ei spa&&kwansowa

dostarczyl wielu cennych informacij.i dot
Pozwal aj N one na scharakteryzowanie zwi
poUywk i hodowl anej w badajnd wjchcyi omh vsitit ow
ustrojowych pacjent a z zakaUeni em b ak
umoUl i wiajN wykrywanie potencjalnych mar
zostal wykorzystane do szybkiej identy
odpowe d ni e j farmakoterapii. Ponadto badan
ocenil efektywnoSi antybiotykoterapii w
przyczynil sin do opracowani a szybkich
a w przypadkach zdiagnozowariae k oopor no Sc i modyfi kacji
wczeSniejszym etapie zakaUeni a. Dok gad:
zpewnoSci N przyczyni sifi do zwifikszeni a

wWprzyszgoSci
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Wykorzystanie metod chromatograficznych w analizie metabolomicznej bakterii
wywogduj Ncych zakaUenia szpitalne
Streszczenie

Rozw: j opi eki zdrowot nej i podni esienie granicy

pacjent-w poddawanych opNieest edzypirmiarhaep o sztwipi-kwe z ¢

powalUny problem stanowi NteakaﬁlehoasNzwyWaijwanéal

obecne bakterie, kt-re w sytuacjach obni Uonej odp

Uycia infekcje. ZakaUenia szpitalne mogN powodov

dl ategeswaldrzgbjka identyfikacja zakaUenia i odpowi
I

KoniecznoS opracowania nowych skutecznych proced
naukowe z cagego Swiata do dokgadnego poemania
szczep- wWhtakmecéliu mogN posguOyl nowoczesne trenc
sin met aMet ambkami ka zakgada cagoSci owy pomi ar
wbadanym materiale oraz ocentft azmoilan -iwl oaS cuisatwyochu il
leku. Naj cznSciej w badaniach met abol omi cznych wy Kk
sprzinUone ze spektrometri N mas. W zaleUnoSci 0«
egzogennych dobi erka psrizly godtpowd reidan i p rs-poksi

Badania metabolomiczne umoUliwiajN poznanie proce

identyfikacjn zmian wywodganych w sytuacij.i zakaU,
bakteridi chor obestaw ir anay elf ekt wavmza zwal czani e zakal
nowych skutecznych form farmakoterapii i mi ni mal
szpitalnej.

Sgowa kluczowe: zakaUenia szpitalne, metabol omi ka

The use of chromatographic methods in the metabolomic analysis of bacteria
that cause nosocomial infections

Abstract

The development of public health and raé¢he life expectancy limit cause that each year the number of
patients undergoing hospitadre increases. Unfortunately, despite the progress of medicine, nosocomial
infections remain a serious problem. These infections are often induced by commonly present bacteria that
multiply in situations of reduced immunity, causing-lifeeatening situains. Nosocomial infections can

cause a sudden deterioration of the patient's health, therefore fast identification of the infection and the
selection of the effective drug are important.

The need to develop new effective procedures for coping with kzddigeictions prompts scientific teams
around the world to study the metabolome of selected strains of bacteria. For this purpose, the innovative
approaches in research, such as metabolomics, can beMetatiolomic analysiss a comprehensive
measuremertdf all metabolites present in the biological sample. Chromatographic techniques coupled with
mass spectrometry are the most commonly used in metabolomic studies. Depending on the type of
metabolites tested, either endogenous or exogenous compounds, rapriaep method of sample
preparation is selected.

Metabolomic studies enable a detailed understanding of the processes occurring in bacterial cells and
changes induced in the organism during infection. Detailed knowledge of pathogenic bacteria gives an
opportunity to fight hospitahcquired infections, develop new effective forms of pharmacotherapy and
minimize the risks associated with invasive medical treatment.

Keywords:nosocomial infections, metabolomitscteraemiametabolic profiling
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Kompl eksy met al $yntgzy, meeharfizmy o w

i nterakcji z biomol ekugami
1.Wstnp

Kompl eksy met al przejSciowych od daw

potencjag f a-BlnWyh &kliogvicezdzmnuy p[rlac eksperym

Ue zwi Nzki koordynacyjne metali, w spo

ni kI u, mi edzi [ cynku, wykazuj N skute

zar -wno wobec kom-r ekdrmdbdwmmotugd r oyy ovh,r -jl

Zatem mogN byl wykorzystane w medycyr

przeci wnowot wor owej j ak r-wnie0U w terl

Kompl eksy met al i mogN r-wnieU zostlml w

w tworzeniu nowego typu biosensor - -w [ 6]
Do najwaUniejszych wgdasnoSci jon-w

bi ol ogicznN zaliczyli moUna m.in.:

T dadunek jonu metalu. Jon metalu w r 02
jednak gadunek egoNmeEuakommbBksalwec :
od otoczenia koordynacyjnego, mi anowi
obojnAatny. Zwi Nzki obojfitne lub posia
sii w ukgadach biologicznych;

§ interakcje z ligandami i struktar. Jony metali wi NUON si
r-Unego rodzaju wiNzania i oddziagyw
Dzi Aki temu zwl Nghnd tmpgN mewat zyl
strukturalnie ukgad-w r-0ni NcyjerhN, s i
wartoSci ami dgugoSci wi NzaE i k Nt - w
projektowanie preparat - - w, kt -re nie
odpowi edni k- w;

1T stopie® wypegdgnienia powgoki d el ektr
oraz stopi€E utl enienia jonu met al u zal eOl
wypegnienia powgoki d elektronami . T
el ektronowe i magnetyczne wdaSciwoSci
samym na ich szerokie zastosowanie;

f reaktywro ST chemi czna. ReaktywnoSi centr .
jest z ich zdolnoSci N akceptorowN or a

L gmiterd@gmail.com Zakgad Mi krobi ol ogi i, | nBraypdniczy, Bi ol og

Uni wersytet Jana Kochanowski2e4peKielwe Ki el cach, ul .

2grzegorz.czerwonka@uijk.edy.pl Z2alk Mi kr obi ol ogi i , I nstytut Bi ol oc¢

Przyrodniczy, Uniwersytet Jana Kochanowskiego w Kielcach

% Patrycja.Rogala@gmail.com | nst yt ut Che mi i-Przyrddpicty Unavérsytbtdane mat y c
Kochanowskiego w Kielcach

‘wieslaw.kaca@ujedup] Zakgad Mi krobi ol ogi i, | nBrzyrpdniczy, Bi ol
Uniwersytet Jana Kochanowskiego w Kielcach

69



Dawid GmiterGrze@ r z Czer wonka, Patrycja Rog

2. Projektowanieisyntezak o mp|l eks-w metali o wgaSc
biologicznych
|l stotnN cechN dl a zas wdislagivianedyeyniekjestmp | e k

stabilnoSI w warunkach fizjologicznych.
w projektowanu nowych zwi Nzk- w6lk.ompla¢ wadwyeh s
warunkuj Nce trwagoSi kompleks-w metali z
j ak r-wnieU zastosowanych Il igand- - w. Na |
zwi Nzk-w chemicznych w-zkesmtdokw§ocihe (rzegaokimj
mi nhkkich i twardych kwas-w i zasad), rod
chelatowego.Lgandy wi el of unkcyjne wi NON sin z
donorowych =zapewniajNc wifnkszN stabilno
monodentnego ze wzgl ndu na ef ekt chel ¢
chel atowe, Kkt - -r e -czajwineorwaej, N npieecroScmneineije t!
zpi er Sci-end amo wyémi . Kol ejnym czynni ki em
zwi Nzku jest geometria kompleksu metalu
kationu metal u i rodzaj iny[fi gand-w otacza
StabilnoSi kompl eks-w pozostaje r-wnie
chelatujNcych oraz si§ przestrzennych p
stabilnoSci N charakteryzuj N sifi kompl eks
donorami wi nkszej l'iczby atom- w. Wyni ka to
zmaksymali zowany jeSI’i l' iczba i rozmiar

przestrzenne powstaj Nce podczas wi Nz an
geometria wveyrbiyk aejlNeckat rzonl-iw wal encyj nych

czynni kiem wpgywaj Ncym na stabilnoSi kom
Proces otrzymywania kompleks-w metal. C
skompli kowany. Projektuj Nc n onaywadzeviiieN z e k
tyl ko rodzaj met al u [ l i ganda, al e r- w
definiujNce koG owy produkt i jego wgas
koordynacyjnN, geometrin najbliUszego ot
Kompleksymetai moUna otrzymal mifAdzy innymi
A reakc] substytuciji,

A reakcj addycij i,

Areakc] dysocjacji,
A reakc] utlenianial/redukeciji,
A proces samoorganizagiji

¢ ¢ D¢ ¢

Wi inkszoSi zwi Nzk-w koordynacyjnych me
substytucji (podstawienia). Tenpty r ea k cj i pozwala na przek:
poprzez zastfnpowanie zwi Nzanych do jonu
| i gand- wi ipmroysmiy,c hnowy mi |l i gandami . Cz Ns't
el ektronowej mogN t e Utralnegsw wayhiku reakcjiMddygcin e d o
(przygNczania). Dodat kowy l i gand powod:!
kompl eksu metal u. |l naczej jest w przypa
wreakcji dysocjacji. El i mi naeimaiejszdnionn r d y n
l' iczby koordynacyjnej zwi Nzku. W trakcie
do wymiany el ektron- w, kt -rych wyni kiem
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isyntezy, mechanizmy interakcji z bi:
(reakcje wutleniania i redukcij i) . Ponac
mo Un a przeprowadzi l wykorzystuj Nc m
samoorganizacji, samoskga

dania. W teg
g a

kt -re wi NUN sin ze sobN t worzNc uky
3.Znaczeni e

| i gan- w me tzaeikio nwp | aekktsy-ww o
Ni ezwykl e w

|

aUnym elementem w projek
kompl eks-w metal. j est wyb-r odpowi ed
ni ewielka modyfikacja w strukturze ko
wgaSciwoSciczhAyefpkoaheamim samym wpgdynNI
wgaSci woSci bi ol ogiczne. GJ-wnym Kryte
zdol noSi do chel atowania jon-w metal.
donorowych, takich jak tlen, azot, siarkaw stosun k u do kt-rych
wykazuj N silne powinowact wo. Kol ej nym k
wyborze liganda, to obecnoSi w struktu
iwaUnego el ementu wielu subsityamcjjeistbitoe
czy wolny ligand moUe oddziagywal z t
Projektowanie |ligand:- w, kt -re miadgyby
zainteresowania chemii bionieorganicznej lub chemii medycznej i nieorganicznej.
Przjk g adowo, w kontekScie terapii chorob
l' i gandy chel atuj Nce []].on koleinn badaniach wad a z
chemioterapeutykami wykorzystuje sin g
Z ligandami monodentnymi luthelatowymi.
4 Mechanizmy interakcj.i kompl eks-w m
Uznaj e si n, z uwagi cigpal amgalanilzem tdoz
najwaUniejszym celem dl a potencjalnyc
wszczeg-lnoSci W terjapiilJepmaeré Iymiosvo tz
badaczy skupiajN sifn na moUliwoSciach

biagek istotnych w dXhejZ jteyccrho sprczey cazhy
zrozumieni e podstawowych mechiammalme kvu § a

41.Znaczenie i mechani zmy oddzi agywadc
Kwas deoksyrybonukl einowy (ang. deoxy
informacij. genetycznej determinuj Ncy f
Bi agka [ enzymyesjul egajjNdamejekszp nici
najwaUniejsze biochemiczne procesy kom.
do funkcjonowani a. Cznsto j ednak doct
a w rezultacie powstawania niefunkcjonalnych protein. W takichypadkach

naj powaUniejszymi skut kami mogN byl st
organi zmu, na przykgad rozw- |j kom-r ek
powstawania stan-w patologicznych przy«
projektowanias ub st ancij i chemi cznych, dl a kt -
zwi Nzkami sN m.in. kompleksy metali [11

71



Dawid GmiterGrze@ r z Czer wonka, Patrycja Rog

Zwi Nz ki chemiczne oddziaguj Nce z DNA
zmi eniajNc |lub inaktywuj Nc funkcje kIl uc:
repli kacje materiagu genetycznego [13].
I nterakcij e kompl eks-w metald] z DNA kI
wi Nzania kowalencyjne, kt -re majN chara
ini ekowal encyj ne. Do grupy|jdrugui djzanali d
DNA oraz oddziagywania elektrostatyczne.
sN oddziagywani ami mi idzyczNsteczkowymi
r-Unice w ich sile, a takUe odleggoSc

przedtawione w tabeli 1. [14, 15]. )
Do czynnik-w warunkuj Ncych <charakter [
zDNA zalicza sin:

f ksztagt molekularny zwi Nzku: silniejsz
dla kt-rych moUl i woSci tNvorajewmii rak svd eN,z a
f hydrofobowoSi: i stotne jest by intere
wi Nzanie do DNA,

T obecnoSi drugiego liganda [16].
Tabela 1. Por  -wnanie oddziagywa® warunkuj Ncych ini
podstawie 13|

Typoddzi agywa@E Si*g a Dystans, na *k
Elektrostatyczne +++++ +++

Wi Nzania wodor o +++++ +++++

++++ +++

Jon- dipol ++++ ++

Dipol - dipol +++ ++

Dipol - dipol indukowany ++ +

Van der Waalsa + +
*wzrastajNca iloBSwiAsogydpalvi dgfat wnsast

Wiele | ek-w, w tym te wykorzystywane
kowalencyjnie do DNAGJ - wnym mi ejscem wi Nzania far
DNA jest silnie nukleofilowy atom N(7)
iNB) acni ny oraz N(3) cytozyny r-wnieU
kowal encyjnych [17, 18] WSr-d |l ek-w ne
cispl atyna oraz | ej pochodne tworzN mind
zzasadami purynowymi enki-cw kDbNva.l eRmrczyy kng aed a
do DNA sN r-wnieO: mel f al an, l omustyn or
do tworzenia wiNza@® krzyUowych i znaj duj
Kompl eksy metali wykazuj N moWUlnitwo&ial wic
Zwi Nzki takie okreSla sin jako interkal
zostaQg zaproponowany przez Lermana w 19
zwi Nzki, kt -re dzinki swej pgaski ej st
pomlizy zasady tworzNce gaGEuch DNA. Pow
wydguUenie o ok. 3 | na czNsteczkn zwiN
zmi any w sekwencji zasad w przeci wie@Est
insercj N. Weércjp mamy ¢oaczlykiania 2 podstawieniem jednej z zasad
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poprzez |ligand oddziaguj Ncy z DNA [20,
zasady DNA zar-wno poprzez duUN jak i

j est poprzez nakgadamrl ektsrioin- wa ~siierbtie
naj bl i Uszej zasady azotowej . Przyjmuje
wynosi 2oklLnt2e@&rikal ator musi byl r-wnieO
moUe zbli Oyl sifn do uj emni]leObokakigsyatrejwa n ¢
interkal acj i wyr - UOni a sin interkal ac]j
oddzi agywania wystfipuj N r-wnoczeSnie poao

Kl asycznymi przykdgadami interkal ato
T wykorzystywany do barweinia DNA, przeciwmalaryczny lek chinakryna oraz
chemioterapeutyk daunomycyna [12].

W chemi. koordynacyj nej dobrze poznan
zasady DNA s N 1@ Hdnantréndchinonowa) a(9,4f8enanthrene
quinonediimine) oraz @bz (dipirydo[2,3a : 2-8fenaz¥na) dipyrido[2:& : 2 E,
3€£€] phenazine) [20]. DuUN =zaletN inter
obecnoSi jonu metalu gwarantuje szer ol
wysokN el astyczno $iika s dbsewhc|i, istotye jekt Yatjpnalne J a
projektowani e przebiegu syntezy nNowyc

wsp-gpracowni kami [23] zauwaUyli, Ue pc¢

jonem kobal tu (rnr) a l i gandennm e ( zva sNezdal

pomi Ahdzy |l igandem a DNA, a takUe Z mi

oddziagywania elektrostatyczne. Wy ni ka:

jon metalu jednej z grup oddziaguj Ncej
Jak wspomniano i nt eprokparlzaeczj aj emonONe zz akcrht
czeSi zwi Nzk-w po zwi Nzaniu z bruzdN nj
sN to biagka | ub polipeptydy, kt-re wn
typu nie powodujN znacznychzemhalni Ky nif
rozpatrywane jako Kkl asykuezzf2dl. oddzi agywan
Mechanizm oddziagywania z bruzdami DN

spos - b:

f zwi Nzki wi NUNce do bruzd najcziiSciej
aromatg znych pierScieni posiadaj Ncych s
na wsunincie sin w bruzdn i wyparciu

f czNsteczka w pierwszej kol ejnoSci r

od J ug o Sel8paozisad, 1 6

f czNsteczkastzwwNzs®poas-p niekowal encyjn
[23].

Biagka rozpoznaj N i wi NON sin do duU
azotowych, tymczasem niebiagkowe subst
bruzdy mniejszej. Moaz wial wfn &Nl ewg Jeenodsp o
zbruzdN duUN. I stotne jest wific projekt
w stanie konkurowal o miejsce wil
zez osi Ngnincie odpowi e dreil edd y wsnto
ARpuj Nce naturalnie substancje chemi
sze powinowactwo do bruzdy magej
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N bruzdN DNA zalicza

Van der Waalsa oraz pow

wi NUNcych sin z bruzda
| a

czNsteczek z a
ihyd of obowe, si gy
WSr -d zwi Nzk - w

mniejszN sN najcziSciej analizowanN Kk
potencjag t er apzaymnniki yprzeciwdropnoustpjowe praz kpzeeivw
nowot wor owe [ 25, 26] . Do opi sywanej gr
syntetyczne i p-gsyntetyczne, kt -rych zr
dostatecznie poznane. IZorsajawaUmine] pzywolpi.
f zwi Nzki, kt-re wywogujN stage zniszcze
l ub bezpoSrednie, ni eodwracalne intera
f zwi Nzki , kt -re oddziagujN =z DNA w s
odwracal nN inhi byichj fudmr eadje i ve,r zve KItN-Ar [
WSr-d kompleks-w metal.i oddziagdguj Ncyc
wymienil m.in. kompleksy Ru(ll) z ligand
420ddzi agywania kompleks-w metali z b
Bi agka i enzymy uznajeasia &kampnliekks -avs
przej Sciowych. Z drugi ej strony badani e

e i ch far makok

i stotne jest w kontekSci
I j N zmi any w konf
C

Kompl eksy metali wywoguj
MogN one miel harakter zmian mikroSrodo
deformuj N struktury wyUszego rzndu. |
siarczkowych przezisp| at ynin wywoguje zmiany w st
albumin [28].

Do istotnychbi agek odpowiedzialnych za transp

surowi cy: m. i n. al buminy i transferyny.

biagek ale i preferowane miejsce wiNzan

centralnym oraz rodzajuwykofzs t anych | i gand-w [ 28].
Kompl eksy metali, kt -re wywoguj N inhib

trzech grup:

T kompleksy, kt-rych centralny jon met al
W przypadku takich zwi Nzk- w,i twy wo gguaj ne
efekt farmakologiczny leku,

T kompl eksy, w kt-rych ligand stabilizu
centralny,

T oraz kompleksy mieszane, w kt-rych =zar
aktywnoSi biologicznN [29].

Wi el e komp!| eokdsd-zw athet al iz enzymami prze

Przykgadem enzymu przeciwutleniaj Ncego,
przez kompleksy metali jest ludzka reduktaza tioredoksyny (ang. human thioredoxin
reduct ase, hTr xR) . Sw,0 Sk o mhp Ibealdsayr yz §h o tka m(

naj wyUszy potencjag inhi bitor-w hTrxR.
elektrofilowoSlI zgota oraz jego powi nowa
ami nokwasowe|j hTrxR [10]. Nafibmi stz e Meg
zesp- @, kt-rych celem bygo zaproj ekt ow
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zki nazami . Wyb-r tych enzym-w podykt owse
i przebiegu wielu jednostek chorobowych. Liczne kompleksy rutenu zaprojektowane
przeztez esp- g wykazywagdgy potencjag inhibi
sN r-wnieU kompleksy Cu(l 1) 0 dzi agal
zdol noSci do wi Nzani a -ki8p Kothjeksyp metali e a z
przej Sciowych posagddjelM - w- wniteedr apo ti e

Masoud i wsp-gpracownicy opisal.@ dzi
Co(1l 1), Cu(l 1), Zn(1 1), cd(l 1), Hg (I
monoaminooksydazyo ba enzy my o dg wymedi¢gichoraby [31}E n N

nce
a
I

N (™

5Znaczenie kompleks-w metali w medy

5.1.Cis-platyna oraz kompleksy platyny nowej generacji

Pierwszym i jednoczeSnie jednym z na
met al u pr z e fisatyna Wisdpminogicalerdplatya ( | 1) . Jej

hamuj Nce podziagdg kom-rek zademonstrowa
zaprezentowano na modelu mysim aktywno S

Cisplatynawy k or zyst ywana jest w | eczeniu n
szyi,pi er si [ pguc. W pogNczeniu z etopoz
wysokN skutecznoSi w terapii raka j Nde
9095% pacjent - w. Niestety, w przypadku
jest silmabgparha$i wfodzona) na | eczen

ko@Ea poznaneispl Bd dantak oowogr akt eryzuj e s
wzgl nhdem zdrowych kom-rek [3, 33].

Cispl atyna naleUy do zwi Nzk-w alkalizuj
inhibicji repli kacj.i DNA poprzez wiNzat
sN to dwufwewkmgtimenilci2owe, krzyUowe wi
kom-r ki poprzez pasywnN dyfuzjn, a 0 !
aktywnemu transportowiqopr zez transporter mi edzi (
Cispl atyna nie oddziaguje jedynie z zmi
wpgywa takUe na szybko dziel Nce sin ko
Dodatkowo, cigp | at yna | est nzadolsnial dzo wyjieNuanai e
bi omolekugami, np. biagkami oraz zwi N:
efekt . - w ni edispt ayynygyclwymi eni a sin m.
gastrotoksycznoSI , myel osupresjn onr az
ubocznych stosowania | eku jest neurot ok
WaUnym ograniczercisematwyrkyorjzgst amip@ar no
dziaganie | eku. Osgabienie efektu farm
czynnikami. Pierwszym z nich to zmniejszoraiaulacjacisp | at yny w Kk om
co spowodowane | est zmni ejszeniem wni l
zwi nkszeniem jego wydziel ani a. Zj awi s
kom-r kowych opor nyausholatynylaDrungzwmac@wmlzmem

powoclylmNomeenle aktywnoSC| l eku jes:

zawi er aj Rispel asti yanrak fip o zwi Nzaniu do gl ut
obszar kom-: rxalepUrnzeezpoAmTpPy mol ekul arne.
cispl at ynN moUe ewy nziek ad mirensmnego profil u
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regul at or owy c h :-fosj canic, Hras,kcpurg@az eamb | )¢ or az ge

supresorowych (p53). gdispd vaa gyin yn @ pfi @k ta, sUe
mierze na jej interakcjach z DNA, nfea ni z my naprawy bgnd:- v
genetycznej wpgywaj N w duUym stopniu n

dziaganie |l eku [33, 34].

Opi sane powyUej ogranlczous-piatywy}nlkvammls
poszuki wanie skut ec z niipe¢csvrzowaworonejww Kmk - w
zakresie wymienia sin dwie strategie:

T udoskonal eni e i stniej Ncych l ek - w w
farmakologicznych,

f tworzenie nowych zwi Nzk-w opartych o i
kompl eks-w metalyinai oy déle hnit @Boplet ycznyc
V dostipnoSi dodatkowych miejsc koordyi

met alu oraz moUliwoSI otrzymania komp

V odmi enne powinowactwo do | igand-w i Kk

V zmiany sopni utlenienia,

V aktywacja dziaganiem promieniowani a L
Strategi e syntezy kompl eks - w platyny
poszukiwaniu zwi Nzk-w, kt-re oddziagywag
obserwowane dlacis-platyny. Pozwoli to nazni wel owani e Sci eUe
obni Uaj Ncych skutecznoSi terapeutyku [ 3
rozpuszczalnoSci w wodzie i stabilnoSci
zast Npienie ligand-w chlorkowych innymi
JdN z metod pozwal ajNcych na zniwel owa
jonie Pt (l11) j est zastosowanie odpowied

l ek-w wygNcznie do kom-rek zmienionych
platyny mogN byl mmikgmowlki npoohodkeni a bz:

powl ekane polimerami micele. Leki mogN
poprzez zast pzeicytosiatgk [18,86].u Fe )
WSr-d wielu kompleks-w Pt(l1), z&lstoso

zwi Nzk- - w:
1 cisplatyna,
9 karboplatynd stosowana od 1980 .,
1 oksaliplatynd stosowana od 1988,
T nedapl atyna, | oboplatyna i heptapl atyn
terenie Japoni i, Chin i Kor ei Pogudni o
Karboplatyna [(NH)2Pt(CsHeO.)] jest lekiem drugiej generacji o mniejszej liczbie

efekt -w niepdspNaddryynah rZiald h o wagramatomast a | i
| i gandy chlorkowe zostagy -dikarboksfipvy,coe pr
wpgdgyniigo na zmni ejs zdreika.ndwrdntoack £ySmi reo §
obni Ua wgaSci woSci farmakologicznych Kka
l eku w terapidi raka jajnika, pguc, ggo
wykorzystany w terapii JgNowaméje, wydEiziywé
l eku ze wzglidu na jego niUszN aktywnoSi
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Kolejny kompleksy platyny nowej generaciji, oksaliplatyna [(1R¢k&nminocy

clohexane)oxal atoplatinum(l1l1)], zsyntet
zost ag azona avt Ruropig, Chinach i Stanach Zjednoczonych jako lek
przeznaczony dla pacjent-w z rakiem ¢
opornod&lpl| amynn. Jej oddziagywania z D
w przypadkucis-platyny, pomimo tego lek goi ada podobne | ub s
toksyczne wzglndem kom-rek nowot wor owyc
Nowe kompleksy Pt (11) sN stale syn
przeci wnowotworowa jest znacznie niUsz:¢
Czifist oe splodadmwane jedynie podstawowym
interakcj e z DNA [ 42] l ub mo Ul i woSci
znacznik-w |l uminescencyjnych w biolog
kompl eksy Pt (I'Il) badane cBN akt wwneSciw
nowot wor owej . Przykgdgadowo, Legin [ w
kompl eks-w Pt (I1l) opart gicilrandh & badanachind y n |
vitro wykazal. oni cytotoksycznoSi w
komowlch, CH1 (r ak [fispjlnitkyan, i) wroar Galzi waWA4r

grubego, oporna nacispl at ynhn) , jedyni e kompl eks
Zaproponowano, Ue efekt terapeutyczny |
wi Nzania sin z DNA [44].
OdmennN grupfin stanowi N kompleksy Pt (
1 24

stosowania doustnego [ 18, | Kompl ek
pochodnych pl atyny na drugim stopniu
aktywacji przez r e dwykdcajj i\ ksa nip | lykis y mrPit €
kom-rek zdrowych. Dodat kowo, kompl eks
stabilnoSci N w warunkach niskiego pH, ¢
Mechanizm aktywacj.i przez r edukcjkionmp
nowot worowych stanowi silnie redukuj Nc
zmniejszonym stiAUeniem tlenu oraz wyUs

Wt akim Srodowi sku oktahedralne kompl ek
komplk s - w Pt (11) o wyUszej reaktywnoSci
kom-rek =zdrowych. Sprawia to, Ue prol«
tkanek zdrowych [47].

Przykgadem kompleksu Pt (1V), kt -ry ws
satraplatyna [bigacetyloyaminodichlore(cykloheksyloamina) platyna(VIl)]. Lek
posiada zwi Nzane koordynacyjnie dwie g

l'i pofil owy. Po redukciji obie grupy ac
(cykloheksyloarnh n a ) platyna(ll). Satraplatyna
wzgl ndem nowot wocisp watoyprit nfmhi m.a: rak |
[18, 48].

5.2.Kompleksy metali z zasadami Schiffa

Zasady Schiffa powstajN gdy dowolem& cp
(w specyficznych warunkach) z aldehydem lub ketonem. Strukturalnie, zasady Schiffa
sN azot owymi anal ogami al dehydu 1l ub ke
zostaga zast Npiona przez grupfi ami nowN

77



Dawid GmiterGrze@ r z Czer wonka, Patrycja Rog

takieot r zymag Hugo Schiff w 1864 roku. od

met ody syntezy zasad Schi ff a. Zasady S
wszyst ki mi met al ami . Przygot owujdebrzes i n |
zdefiniowanym jonem metalu W c i Ngu kil ku ostatnich
biologicznN aktywnoSI wielu kompleks:-w m
posiadajN aktywnoSi przeciwnowotworowN,
ale stanowi N r-wnleUachmErmctnyctl{ﬂQSdr]y WS wi d
met al i stanowi Ncych jon centralny w kon
wykorzystywankeo bsaN tni kciyeils]i, mil ed T ak4d2, r &
platyna [57].

Potencjag kompl eks - w nmeatkeol i | ezk - wa ssakd aen

przeciwko bakteriom, grzybom oraz wiruso by g wi el okr é6@0l.ni e b
Przykgdgadowo, dobr N aktywnoSi przeci wbak
Co(1l1) or az Cu(l 1) z zasadami chi ff e
karboaldéydu oraz kwasu ‘A mi nobenzoesowego. Dzi agan
skierowane by § dschedchie ali Psemdommoegs aemuginosaaz
Staphylococcupyogeneg51].

R-wnieU Karakel [ WS p - Qpr cownicy zaob:s
Co(lh), Ni (I'1), Cd(l'l')y oraz Hg((ll) z zasadanm
i ndol u [ chinoliny. Zwi NzKki wykazywagy
bakteri:i j ak i grzyb- w. M Mimiinah anhibiten st 1 U

Concentration MIC) wymiei onych kompl eks-w bygo taki
wyUs ze ni U MI C antybiotyk:-w Zastosowa

iflukonazol) [ 54] . Mangamamba [ wsp- g
scharakteryzowal i i wyk az aAcrocyindrijirao8/zae wo S c i
I Rhizoctomiasolafioraz przeciwbakteryjneXénthonomasoryzge ki | ku ko mp |
met ali zawierajNcych zasady Schiffa. Ko
ni kIl u, kobaltu, Uel aza, manganu, chr omu
utl enieni a. Podobnie jak Kar ek al [ ws p-
silniejszN aktywnoSci przeciwdrobnoustr

wolnych zasad oraz soli metali [61]. B
eciwdrobneoustr o

Poza wgdaSciwoSci ami pr z

aktywnoSI przeci wnowot worowa kompl eks: - w
Guo i wsp-gpracownicy [62] zaobserwowal.
Cu(l 1), dl a kt-rych |l i gandami bygy Za:
i ndukowagyorapopwpywadgywagy zmi any w cyk
kom-rkowych BGC823. Dziaganie to najpraw
na biagko p53 [62]. Podobnie dla kompl el
od aldehydu salicyl owdegsacji gldehydutza@finod-w wy n
fenylo5-met yl o tiazolu zaobserwowano aktywno
na kilku nowotworowych 1| ini ach7)k,omwvN tkroowv
(HepG2) , pguc (A549) oraz | el nywano dor ub e g

ubicyny. Co ciekawe, w
Ni (11) oraz Cof(l oz

dziagania dok r
) 1)
y sin niUsza skutecznoSc

Sie)
kompl eksy Cu(11
charakteryzowag
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Ciekawym zwi Nzkiem jpehykdmptbtbks - - Dawt
ikobalt) oraz zasadn Schiffa (pochodna
Li i wsp-gpr ac o wdiNOFRCH®H,) . (BEdBNa{ & wyk
kompl eks ten wpgywa na zah aproswiaand ae agokrtoy
inhibicji proteasomu w liniach nowotworowych ludzkiego raka piersi MI2B-231.

Rezultatem tej funkcj i kompl eksu byga
ubi kwitynowabychwfosmatgBznoSci indukcj
Jak wspomh a n o, r-wnieU jony pl atyny mo g |
Schi ffa. Wspomni el warto 0 kompl eksi
-bis(salicylideno},5metoksy#1,2f enyl enodi ami na) , kt -ry
hamuij e w warunkach i n unkogenw enye kpopyzezn o S i
stabilizacjkiwadtodkplueksuG or az przyczy
ekspresjigenu-myc w | iniach kom-rek ludzkiego
badani a, przeprowadzone przez Li [ v
rozmszczalnych w wodzi e ko mpzaeskasd iw et h(il fl
zwi Nzk-w sku

tecznych w terapidi nowot
wkontekScie ich oddziagywa® z DNA sp
wwarunkach i n viltirna iwzkgolmt $S&kKB WREACH2S afak L
Bel-7402) [51].

5.3.Kompleksy rutenu

Pierwsze badania nad wgaSciwoSci ami
tenu dotyczygdy kompmekheoswwmi [ 68&ndavmi
| at wi el e kzoomnsptlaejkos - anvs yrnuteeenywz owany c h-
tywnoSci przeciwnowotworowej [66] or e
talem przejSciowym naleUNcym do tej

resowego). PoczNtkowa zinwa kaomp,l elkes - avf ¢
i A na podobnyc hcisphagry,htia imerakejaahc 2 DNA. aJednak

mpl eksy rutenu znacznie r-Uni N sinfn od
Kompl eksy rutenu charakteryzuj N sin

sprawi @¢ Nposi adaj N one duUy potencjag f

f tempo wymiany l'igand:- w: kompl eksy r
tempem wymiany l igand-w do kompl eks
wkontekScie stabilnoSci i agkd yylWn o 8§ € |
nieliczne z nich osiNgaj N biologiczr
badani ach wykazano, Ue kompleksy zaw
ojony r-Unych metali znacznie r-Uni N
ligand-w [66, 68],

1 zakres przyj mowanych stopni utl enieni a:
pierwiastek moUe tworzyli kompleksy, w

Z trzech stopni utlenienia: Ru(ll), Ru(lll) oraz Ru(lV). Po skompleksowaniu,

w dowolnej z form, centralny jor ut e nu posi ada geome
Jakkol wi ek dsmbel awiaaj 0 zaj mowanie p
aksjalne cznsto utrudnia tworzenie a
ZaletN wystfnpowani a kompl ek s niajestfaktt e n u
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moUl i woSci projektowanie ich w formie
kompl eks-w Pt (1V), kompl eksy rutenu mo
poprzez mechanizm aktywacij. przez red
reaktywne wi Ruklomp) eksb Ru(1l V)). Jedyn
kompleks-w Pt(lV) jest to, Ue kompl eks
konformaciji przestrzennej [47, 66, 68],

f naSladowanie jonu Uelaza: ruten jest z
bi ol ogicznych. Wi NUOe sin m.in. do bi a
transportuj N zwi Nzane Uelazo, r-wnieUO
wzgl ndu na wysokie tempo podziagu wyk.
ten metal. W pogRomepeniakt ywanejch przez

wpgywa teoretycznie na obni Uenie toks

kom-rek zdrowych [66, 68].

Pierwszym kompl eksem rmhuatdan® k|l Ktnircy nws he
A-[ImH][trans-RuCL(DMSO)(Im)], gdze Im = imidazol. Jest to pochodna jonu rutenu

na | |1 stopniu utlenienia, kt -ry =zmodyf
i mi dazol owy m. W badaniach in vitro wyka
kompl eksu wzglidem pierwot oy cwa Uner, m kroonp
posiada aktywnoSIi antymetastatycznN. M e
dostatecznie poznane. -AJwaymi ksd fz: Uk) dwup &
kom-rkowy, 2) i nhibicji dzi agania met al
zewnNtrzkom-rkowej macierzy wok- - @ naczy
4) wiNzaniu z czNsteczkN DNA. Zaoneser wo
zaleUy od typu i stadium rozwoju nowot wo

Kol ejny kompl eks r ut e manychtd kbriNpleks o wazviea z i e
KP1019 1 [InlH]trans-RuCl(In),], gdzie In = indazol. Podobnie jak NAM,
KP1019 jest kompleksem Ru(lll) zmodyfikowanym tym razem ligandem

i ndazol owy m. KP1019 promuje przejScie ki
stan natm | nej , programowane,] Smierci kom-r Kk
Zzaobserwowano dla typ-w nowotwor - w, kt -
stosowane chemioterapeutyki. Zwi Nzek | e

uos-b cierpi Ncylciht an ag rnuobweogtow- rCoj eci ek awe ,
interakcje KP1019 z DNA nie sN kluczowe
zmi enionych nowotwor owo, chol Kapitza i
wywoguje pnknincia DNA popaokglench i@ 66 r o wa
71]. Kompleksy NAMIA oraz KP1019 przedstawiono na rycinie 1.

Kompleksy rutenu sN stale syntetyzowa

Ru(ll1l) =zawierajNce jako ligand kwas po
cechy sprawaaig NN Wesokyk potencjag w m
bi ologicznych [72]. SkutecznoSI w terap
r-wnieU dla wielu kompleks-w Ru(ll) i Ru
typu wykazuj N zdol noSlujdo swinNzeanii eRNsA fio rz
i nhibicje proliferacji kom-rek [35].
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NAMI-A KP1019
Ryc.1. Kompleksy rutenu (Il NAMI-A or az KP165L9. tr-dgo: [

Kompl eksy Ru(lIl 1) stanowi N rel atywni e
czynnik-w przeciwnowot woer omeycchha niBantd aind h
jest odmienny niU obserwowany~dla k ompl
Ru(ll) z DNA sN silniejsze niU Ru(lll)
bi fenyl l ub dihydroantracet)nwlNl(I,bzlﬁsjﬁ
interakcje z DNA majN charakter zgoUor
czeSnie interkalacji, oddziagywanlach €

KolejnN interesujNcN grupN kompubeks:
wielordzeniowe Zawieraj N co naj mni ej dwa at c
zar -wno kompleksy homordzeni owe (posi a
rutenu) jak i heterordzeni owe (np. w Kkt
jon platyny). B&dymwa o Sdrsabr eceunsntiveoj o wa
dwu i wielordzeniowych [35, 65, 73].

Jak wspomni ano, kompl eksy rut enu ba
zastosowani a Jako terapeut yki w zakaUe]i
przeci wbaktkesr-yw nRWuU (klolmp | vez g4u13mhycinordz§5r1am roi
dodatnich opisano po raz pierwszy ok. ¢
rut enu o] aktywnoSci przeci wbakteryjne
polipirydylu rutenu(iIni()bbpowi Nuegled £(E4
blpyrldylo)]ln-alkan)lokreSIane j ako Rubbn. Ko mp |
aktywnoSI przeci wbakter yj nsmnycitH@an GjalN w z
dodatnich w stiaUeni ac¢[3, #j6id]gWdgelllemocnienian a w e
efektu farmakol ogicznego kl asycznie st
pr-by syntezy kompleks-w metal.i przej S
kt-rych | igandami miagyby byl antybioty

6. Podsumowanie
Potencjag do sylnelegyw nmevtyalhi kpmpej Sc
wmedycynie |jest praktycznie nieskoEzo
jon-w wieluw met al i oraz szeregu l i gan
dziagania kompl eks: w, st opni enosowanybh a k
|l igand-w oraz utworzonych wiNza®E spr awi
coraz to efektywniej dziagaj Ncych zwi Nz
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kowo umoUliwia projektowania takie
e najefektywniejszy w danej j edn
ni zm- w kompl eksu met al i zal icza

kugami, t aki mi j ak DNA oraz bi a
zpowodzeniem znajzhuj Wnpaswt dseavaami epr zeci \
iprzeciwdrobnoustrojowej . W przedstawi on
me t i przejSciowych o potencjale farmak
Z Wi o] akt ywnoSci pr z e déejsaym stopail weo r o we
i nie przeciwdrobnoustroj owe. wWSr - d
woSciami charakteryzuj N sifi kompl e
rut Kompl eksy tych dw- ch met al i pr
wlecznictwie bNdF¥ teU przechodzN kol ejne
kompl eks-w innych met al i (takich jak m
farmaceutyczny wydaj e sin byl niUszy.
przedstawiona @areaaepigamwzpgt aghk -w ba
Warty podkreSlenia jest r-wnleU fakt, (
przejSciowych nie zostagdgy w pegni poOznze
zastosowania jako terapeputowkidzedi teegal wz
maj Ncych na celu ich zrozumienie. Nie_ r
kompl eks - w | poszuki wanie tych o najwyUs
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Kompl eksy met ali $synteay, meeharfzmy irdevaici h

zbi omol ekugami [ znaczenie w medycynie
Streszczenie

Kompl eksy metal i przej Sciowych od dawna intere.
farmakologiczny Znajduj N one Srw-oWreo zvastesawami eprzaci wn
iprzeci wdrobnoustrojowej . Wyni ka t o szerokiej ga
mechanizm dziagania opiera sifn na oddziagywani ac
naj waUniejszychzalriupeigkloanipjiek s owaz kompl eksy pl at
kompleksy z zasadami Schiffa oraz kompleksy rute
kompleks-w z uwzglndnieniem zwi Nzki o r-Unym pot e
podst awowe informacje z dziedziny projektowania i
oddziagywania z biomolekugami.

Sgowa kluczowe: kompl eksy metal. przej Sciowych, (
zasady Schiffa, kompleksy ruteny

Transition metal complexes synthesis, mechanisms of interactions
with bimolecules and medical application

Abstract

Transition metal complexebave long been of interest to researchers due to their pharmacological
potential They could be implicated ianticancer and antimicrobial therapy. This is due to wild range of
complexes possible to synthesis, which mode of action basing on interactions with bimolecules, including
DNA and proteins. Among the most important groups of metal complexes, one cammierglatin and

new generation of platinum complexes, compl exes
review the mentioned above groups were charactefizeduding compounds with different therapeutic
potential. Additionally, elementaipformation about the design and synthesis, as well as mechanisms of
interaction with biomolecules were presented.

Keywords:t r ansi ti on met al compl exes, interactions Wi
bases, ruthenium complexes
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Ocena cagkowitej pojemnoS
icagkowitego statusu ok
u donoszonych noworod

1L.Wstnp

Whytwarzanie reaktywnych formtlenu, jako ubocznego produktu reakcji
oksydoredukcyjnych, j est naturalnie wy
Oy wy m. Wy soce reakt ywne, zredukowane
zwi fkszoSci N czNsteczek, zawikreesparpMdnyw s w
elektronem al bo -@i[1N} Reaktyane toimg tehucbom & O d z
wprocesach fizjologicznych organi zmu, n
or az s N waUnym mediatorem w przenos:
Wniekt rych przypadkach mogN r-wnieU mie
poprzez reakcje z kwasami nukl ei nowy mi ,
[ uszkadzani em b gwi rN dkaodEs-i rakr ocveykcohw yocrha zw b
sifn, Ue mogNwbjal midddd&§cw nazzyE cukt
czy Al zhei mer a [ 1] . Nadmi ar reaktywny
antyoksydacyjnej pr o waidstresu oksydacyjaegon W celun i &
ochrony organizm przed nadmiernym stresem okgydac y m wyewol u
enzymatyczne i nieenzymatyczne mechanizmy abren Wyr - Oniamy ki
oraz z wi Nz k¥ mavt yrcizealzy rinhymi:mdysinutazy ponadtlenkowe,
katalazy, peroksydézglutationowN , a takUe , wiEt aomianzy gA,ut G
bi curddei aJ w zabezpieczaniu organizmu pr
: Uszkodzenia powstage w wyniku st
togenezie wielu chor-b okresu nowor
gopor odoweigskrzeloBep gudgepl §2] , majalitt wi c
czy wylreevwch[®d. d ok omo

Laboratoryjne metody wiarygodnego monitorowania stresu oksydacyjnego oraz
odpowi edzi antyoksydacyjnej organi zmu
mierzono pojedyncze lamenty ( wi t ami néad peo,wi Afdaj Nce zZa
oksydacyjnN organi zmu, ZWr - cono przy t)
regul uj Ncych stres oksydacyjodsyrokmBréle s
iwsp:-gpr acpwadcawal i jednN pgonpiagruwsae g gk
pojemnoSci ant y oik ang. dratal yaptioxegnat ¢apadi) oraz
cagkowi tego st at uisang.Totél sxidahbstatyd7Bp Awroky T OS

[ 2]
wp a
oko
[ 5]

! katarzyna.lisak@gmail.cam K| i ni ka Noworodk-w z I ntensywna G
Woj ew:- dz ki nr hdpina wRzesZzowig, dvwevrsapitalazeszow.pl
2agnieszka. malec@ nteria.eu, Katedra i Klinika
w Lublinie, www.poloznictwostaszica.umlub.pl

® anna.semczuk@umiub,pl Kat edr a i KI'ini kai \PbygoUdnicwevas yit eF

w Lublinie, www.poloznictwostaszica.umlub.pl
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2008, Saker _ipovasmperw§zy ozaaczglierparametry u nowkrodw
[ 9] . JednakUe wci NU niewiele jest dost inj
stresu oksydacyjnegodz owych donoszonych noworodk: - w

2. Cel pracy
Celem pracy chyfawiadcegnapoj emn o BAC), ant

cagkowitego st a t(TO§ uorazo ikndeksul atesu|j aksydacyjnego
uzdrowych donoszonych noworodk: - w.

3Materiagy i met ody
Do udzi agu w badaniu zakwal i fi kowano
Ginekol ogi i [ PodgoUnictwa Klinicznego Sz

Rzeszowie w okresie od czer wca do patdzi er
przeprowadzenie bada® wydaga Komisja Bio
w Rzeszowie (nr 52/B/2017Y zy s kano r - wni eU pisemnN, S\
nowor odk: - w.

Gruphn badanN wiggywpaowr ogddltkainour odzone
tygodni em ni epowi KEgamyglt h cipM@ez zalks al

Zakwal i fi kowanoz dwyogwcczhn i enidezpiaelcNcych mat
wewnNtrzmaciczne,j [ przedgubdpggman(i paow
owodni owego. taden powppopoddki ai eawymagwg
badanN podzielono ze wzglfidu na pgel na
stanowi go 31 dzieci [ nio3tvadriech Brkehnalipovano U e C
tydziaklkbE zenia c¢ci NOy oraz urodzeni owN
potwierdzil ni epowi kgany przebieg ci NOy

wywi ad dotyczNcy aktualnego stanu zdrov
uzupegni onws ba Wair kaayama(sB/MIc)i wyl i czonego

gl i kemi i na c€czCcCzo Ozhaczonej na poicz Nt Kk
wartoSci glikemii na czczo i w 120 minuc
Materiag do bada® stanowtcygyaphkpewi powbeje
po porodzie @goUyska w objnhtoSci 6 ml
krzepnifhcia krwi. Pr - bki w ci Ngu 30 mint
(Sigma 16P, Polygen) przei5 minut przy przyspieszeniu 1000 xagtemperaturze
pokojowej . Po odwirowaniu pr-bki7°0Gur owi
iprzechowywano do czasu wykonania 0znaczeée
WartoSci TAC i TOS o0znaczono W SUFOWIi C)
zest aw- w EEymHirgkéd Infmunosorbent Asgaypartych na reakcjach
immunologicznych peroksydazy, nadtlenku wodoru i tetrametylobenzydyny

Wszystkie etapy bada®& przeprowadzono zg
producenta (Labor Diagnostika Nord GmbH & Co.KG).

Indeks stresu oksydacyjnego (OSloxidative stress indgxprzedstawiono jako

iloraz TOS do TAC.

Przeanali zowano zal eUnoSi pomifndzy badze
a pgci N noworodka, czasem trwania ci NOy
Anali zy statystyc zame w pparsit a oprogrgmowzariep r 0 w
komputer owe Statistica v 10. 0 -MaBrnaat Sof
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Ocena

u

cagkowitej

pojemnoSci
donoszonych

antyoksyda

noworodk: - w

Whitneya oraz testu i s tr.cSpemmaricZa statystyrznig ¢ z
i stotnN zal eUnoSlI pr zyjﬁto op<g¥y,s@m.noWr q
wsp-gczynni k zmi ennoSci (Vz) w celu :
zmi ennoSI pr aynifatrk owA N2 @®dUN > 40 %.

4. Wyniki

Medi ana wieku matek wyniosga 30 || at,
gl i kemi. nawypmoic 288 krigg/cdINUya wart oSci do
glukozN po 120 minut ac-h045mgklaMedligna wiekadh  w
pgodowego oraz wagi urodzeni owe|j nowor

W

i3370g. Dane Kkl i ni cupybmdamgB) priedstavaonamw tabeli & - w
TabelalChar akterystyka kliniczna matek i nowor odk -
Mediana | Zakres Vz
Wiek matki (lata) 30 42-21 17,4
BMI matki (kg/ n¥) 22,75 37-17,6 16,9
Glikemia na czczmap o ¢ z Nt Kkmg/dlc i| 85 10066 8,9
Test obci Nithaczczédmgfgl) u | 83 9961 10,4
Test obci NiUloninémg/d) u | 104,5 147-67 17,3
Ci Sni e n islarczowehatki c z e 120 13590 7,7
Ci Sni e n ireekurczivwenatkic z e 70 85-60 9,7
Czas tr wtaoine) ci NUy |39 37,6-41,0 2,52
Urodzeni ownowarmals(g) c i | 3370 25505100 14,38
Wart aniaciker - w stresu oksydacyjnego w
przedstawiono w tabeli 2.
Tabela 2. StinUenia TOS, TAC i OSI| pgelgruphgopa
dziewczynki (D).
Grupa B Grupa C Grupa D
(N=31) (N=31)
Mediana| Zakres \/z MediangZakres MediandZakres
TOS 0,018 0,000,111 {71,2640,018 |0,0050,111{0,018 [0,00%0,053
[mmol/l]
TAC 1,088 0,3192,897 }48,0041,096 |0,44%2,841{1,086 [0,3192,897
[mmol/l]
oSl 0,017 0,0020,083 [58,8840,018 0,0080,0830,016 (0,0020,040Q
[mmol/l]
TACicagkowita pojemnoSi icapkywiktsydat g} i indeks Bt®gpid ac y
oksydacyjnego, Viws p- §czynni k zmiennoSci .
Tabela3Pgi dzwarckaSa T O\Bmiki t&6t4 G Manr@/ghitneya.
p
TOS [mmol/l] |0,66
TAC [mmol/l] |0,748
OSI [mmol/l] 0,280

TACicagkowita

oksydacyjnego, pprawb podobi e Est wo

pojemnoSicahkywiktsydat g} i tndeks Bu@gpid acy
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Nie wykazano r-Unic statystycznik ist:
pomi ndzy gr upd00%)itabelagdr upN D ( p
Wi nksze zr -Uni cowani e poziom-w TOS, T,

noworodk-w pgci mn sws e+ g c(zgyrnunpiak - Gy) zwra retnon
odpowiednio 82,5%, 52,1 % oraz 63,5%.

Przeanal i zowano &«toi @ ¢ midapghipammoeniwstesuy
oksydacyjnega T A C, TOS i oSl a pgci N noworodka
ijego masN urodzeni owN.

Stwierdzonod o d at ni N (r=R,20)peol na o dimiyd eTOS$ @ tygodniem
z ak o Ec z epx0,e6),(Ryc. N0y

Korelacja: r =0,30

0.12
[+]
0,10
0,08
3 0.06
E [+]
W o |
O 004
i R
a-.._ ________________
e ey = —
_________ ____g_..- : o
0,00 o
0,02 , . | | | | | | I
365 370 375 380 385 390 395 400 405 410 415
Hbd 095 Pra.Utn.

Rycina 1. Kopekaomampomihkdwyt egld9emazanegou oksyda
wsurowicyk r wi  p f pnoewti ondoNveejdodni8mzak Ec z e n.i aTed tNUiyst ot noSci w
korelacji Aro.

Stwierdzonod 0 d at ni N(r=&36)p ® Ima ¢sjd ixi YJ eTAG aeunodzenio N
masN ciaga nowRmmrR2pdka (p<0, 05) (
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Korelacja: r=10,36
3.0 T T T

28 8

26 |
24 |
22t
20} e
1.8 | 5

16 | A

TAC [mmol]

14} o o o —— —
121 o O .-80e
0T ee o
08L — R

- } =]
06f . o
04 P

2400 2600 2800 3000 3200 3400 3600 3800 4000 4200 4400 4600 4800 5000 5200 5400

m.c. 0,95 Prz.Ufn.

Rycina2Kor el acj popomimedzgagkowit e] [('[Ap)e)znanmﬁepl ant
W sSurowicyk r wii pnpnmevxtlondoNNaaEn_ddSAenlowN masN ciaga. Test
korelacji Arbo.

Nie wykazano korelUacieéempd@®EINdZ@Sgci N r

( p>0,05).

Ni e wykazano r-wn|eUnUke'J’AG:eldCDslcajtygodrpemml n
zakoE&zenia c Oy g@jse @, OB) ar amsN ur od:
(p>0,05).

5. Dyskusja

TOS, TAC i ©OSI wydajN sifi byl par ame
oksydacyjny nowor odKk a.oné\orazvwielNze kastosawaniey m
wdi agnozowaniu patologii okresu nowor oc

Jednak z uwagi n a t o, Ue wi el e, zar
ipatologicznych czynnik-w moUe miogkh wp
parametry te niejednokrotnie sN trudne
Jednym z czynnik-w maj Ncych wpgyw na
nadciiesni e w ci NOSLO%wkobipt| NE.daldizobgac h |
stanu przedr zucawk okwedcoa npioez namnsat. a Vay dd |
wni ekorzystnym oddziagywani u na rozwij
dysfunkcij.i Sr-dbgonka, Zzaburze@®& metabo
odgrywaj N przeyst ipeajegNpasiogiinzabuzenia perfuzi

goUys kow@d Nc e flugtwagji opdzemu tlenu i w konsekwencji stresu

oksydacyjnegou dziecka [12, 13. Co wi ncej nowor odki r
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przedrzucawkowym sN naraUone na trudnoSc
powi kZjvainNzzane z zabur zeni ami met a5l i czn:
I nnym czynni kiem jest cukrzyca, doprow
[16. Wy kazano w piSmiennictwie znaczNcy w:
wkr wi pinpowi nowe|j rgrihechna mauvu&kzycho |
iwsp- gpr ac o wnzwisrokypokiomg a f & mesttesu - oksydacyjnego
0z naczany whkm raatkijaki dziecka oraz w tkankadpo Uy s k a i W [
owodniowym [17] Topcul ogl u i wsp-gpraca@eomnuwcy za
cagkowitej pojemnoSci antyoksydacyjnej
kompensowad wzrostu cagkowitego statusu
Wzrost i ndeksu stresu oksydacyjnego [ 1
pomi hdzyymadmi eshem TOS i (ORSY u kobiet =z
przerostu mi iSni a s er ¢ o w&deanym pcgyonikiem i n
zaburzajNcym w znacznym stopni u biernewnowa
|l eni e papieroslNasptmez okspitlacypNny 1&pg
zedgdguUone przedwczesne odpgywanie pgy
odowych i goUyska [19].
W piSmiennictwie opisywany byg zwi Nzek
awzrostem poziomu TAC noworodka oraz wzrost pozioh©S i OSI w surowicy
krwi noworodk-w matek oddychaj Ncych wygN
W dostiipnym plan8 ma emavp ywiue sposobpwrpdr
dr ogami natury haustatuscoksydacyjjy o we s adk ki e N s p

© T O
Q" Q

[21-24]. Wydaje $ 1, Ue na niejednoznaczne wyni ki
pomi idzy porodem a pobraniem pr-bki. Mu
iwsp-gbadacze [24] wykazal:i w i mokwsozreo dnka: swi
urodzonych ©przezociwnaei wedar uukioa zwnyc h
Zkol ei Adekanl e i wsp- gpwapoimadygc 5[ 26
zal eUnoSci nie wykazali. Prawdopodobny

wuzyskanych wyni kach moggdy mi7e2B. wpgyw r -
W przeprowadzonym przez nas badaniu oceniano stres oksydacyjny u donoszonych
noworodk-w zdrowych matek z niepowi kgan
czynni ki mogNce potencjalnie zwinkszal
zakwalifikowanot y | k o nowor odki urodzone drogN
precyzyjnie dobranej grupygeaniczeniennaszego badanjsozostajgednakt r ud n o §i
w ocenie wpgywu trtemashodawahogo wprtzea k
podpajinczyn- wk owag ceseskipgodncaz a p arcaniet r y r-
oksydacyjnej noworodkda uzyskane przez nas wyni ki
kobiety cinUarnej Srmikhﬁuglve;rpujgﬁibrraicr“qd/ymy ciynn

[ wsp-gbadacze [30]. Cytowawar taa&tw r zy |
oOwoC - W i orzech-w w diecie moUe poprawi :
organizmu [293 0] . Zgodni e z zaleceni ami di et a
znaczne il oSci wy Ue j wymi eni onych poka:
rer ospektywni e zbadal wpgyw diety mat ki
noworodka.
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Nieliczne prace oceniajN wartoSci TAC
nowor odk - w. Otrzymane przez nas wartoSc
por - wnanemiz myenliikcaznych dostnpnych pra
r-Unice met odol ogi czne or az?29]r Pathmetremc z a
niezaleUnym jest jedynie OSI, bandNcy i
wyni ki tego par amet rmiprNAckaygwspl [28. z pr eze
Analizuj Nc korelacjin pomi ndi2yTACp 8QSa me't
iOSlI a pgJgci N noworodka nie wykazal i Smy
wyni ki przedstawili Ackay i wspg- @mpordead o
korelacjn pomindzy TOS a tygodniem uko
Wzrost cagkowitego statusu oksydacyjn
unoworodk-w donoszonych moUe byl zwi Nz
pjgodu dowaBaptawjsku wewnNtrzmaciczne,j
zwi fkszonym ryzykiem zgonu wewnNtrzmac
wyznaczonym terminie porodu. Nal eUy r -
r-Unic w pozi omi e s tcrhe snuo wookr soyddka cwy j wiyengi ok
zawsze poznanych czynnik-w dziagaj Ncych
W przypadku noworodk-w urodzonych prz
cagkowit N pojemnoSi antyoksydacyjnN, kt
ciaga pgPoedync3le] .doniesienia sugeruj N
zmni ejszonych akt chyakionBeniymagermjy mme o/ ltve miy z r
obrony prze stresem oksydacyjny u nowood k - w trdficzpych oraz

hi pertroficznych i w zwi NAXKI[B2]. Wprdepran o b
wadzonym przez nas wadasiu cwgkawat ef
antyoksydacy n e j Wr az z ur ondwoedka. BagaNnieniats Wymaga a §
jednak dalszej analizynafivk s zej grupi e badanych.
Zrozumi eni e udzi aggguo sw r @R W o foiksjydlacyyij
noworodkowego moUe przyczynil sin do
wypracowania |l epszych metod ich prewenc
zakresu wartoSci referencyjnycéne d&xt -r

parametr-w badanych u chorych noworodk:-
6. Wnioski

TAC i TOS oznaczane u zdrowych, dono
par amet r ami mogNcym sguUyli do oceny str
WartoSci parametr - w str esiuOSlhodzsagzdna c vy |
uzdrowych donoszonych noworodk-w nie ko
WartoSci TOS oznaczane u donoszonych
ci NOy co moUe Swiadczyl o zwifdkszonym

udonoszonych nlowjoM oz kurmwo koerei owN masN c
Mo UI i woSci zastosowania TAC, TQO&nhak OS
dal szych bada®& mawwerok&zej popul acji
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Ocena cagkowite]j pojemnoSci antyoksydacy
oksydacyjnego u donoszonych

Streszczenie

Wytwarzani e reaktywnych form tlenu jest naturalnie
Oy wy m. Zaburzenie r-wnowagciyj pg mi i dazy anptryoockessyadnai ¢
powodowalt oMicediei poakr es u dregwoirnondyknoiweges pmigh zabur ze
wyl ewy dokomor owe. Il stnieje niewiele doniesieE& w
oksydacyjnego u donoszonych nowdrk - w, a tym samym przewidywani a
grupi e. Celem pracy bygdga ocena cagkowitej poj emr
oksydacyjnego (TOSy) surowicyd onos zonych Bmdwnriadk - vo.bj Aito 62 now
dr ocgiNici a cesarskiego pomi iWazryt 0357,i 6 TaA C4 lime6idatSy goozdnne

ELISAw surowicy kr wi pAipowi nowej Paddne parametry sbheswz p o Sr ¢
oksydacyjnego korelowagdgy z wiek,ineamomjaddodwymei konr
zpgci N noworodk- w. TAC i TOS oznaczane u zdrowyc
parametrem mogNcym sguUyi do oceny stresu oksydac
Sgowa kluczowe: stres oksydacyjny, statasjokspdacyjiya poj e

donoszone noworodki

Evaluation of total antioxidant capacity and total oxidative status of newborns

Abstract

Production of reactive oxygen species is naturally occurring process in every living ordaistsimbance
between oxidative ral antioxidant processes can cause many neonatal pathologies such as respiratory
distress syndrome or intraventricular hemorrhage. There are few reports in the literature on the possibility
of evaluating oxidative stress in neonates and thus predictinglggy in this group. The aim of the study

was to evaluate total antioxidant capacity (TAC) and total serum oxidative status (TOS) in term newborns.
Sixty two newborns born by caesarean section between 37.6 and 41.6 weeks of gestation were included in
thestudy. TAC and TOS valuagere determined in umbilical cord blood taken immediately after delivery

by ELISA. The studied parameters of oxidative stress correlated with fetal age and birth weight but did not
correlate with neonatal sex. TAC and TOS inlttiaterm newborns appear to be a parameter capable of
evaluating oxidative stress.

Keywords: oxidative stress, total oxidative status, total antioxidant capacity, term newborn
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Rol a stresu o
unowor odk: - w

1L.Wstnp

Wyt war zani e reaktywnych form tlenu |
wkaUdym or ga n itresnmoksydacyny wsfimowanysjest jako zaburzenie

r-wnowagi pomi ndzy mec hani z mami obron
reaktywnych form tlenu [1]. Te ostatni
oraz szkodzenie DN A kom-rkowego mogN atlwmpz o®
funkcjonowania danek o m- [ k] . W celu przeciwdziag
wytworzyga sin swoista siel mechanizm: v
ant yoks.yWa csyijencN t ej moUna wyr - Uni i d
enzymatycznNskgma ajkt - sNQ: dysmutazy |

i peroksydazy glutationoweoraz ni e e n z y ntawtoyr czzonnNylutatjipm orazz
rozpuszczalne w wodg2pk. i Tegdwacpraatvi gt
mechani z my skuteczni ejkmabiez pwasyajnlukl i
reaktywnymi formami tlenu.

W pi Smiennictwie szeroko opisywana | e
wielu chor-b cywilizacyjnych takich | alk
serca, cukrzyca, choroby nowotwomw choroba Alzheimera czy Parkinsona.
Wliteraturze naukowej moUemy takUe zn

pomi Aidzy T @ik ® e e mnaotgksydacyjnej (TACT total
antioxidantcapacity a ryzykiem udaru m- zgustrangy z
zwi Nzki chemiczne o potencjale utlenie
fizjologicznych organizmu takich jak gojenie tkanek, mechanizmach obronnych
towarzyszNcych zapaleniu i przekaz.ywan
Hipoksja, hipeoksja, niedokrwienie i a&pal eni e s N gg- - wn
odpowi adaj Ncymiwokraynhdpoddiukejw [ 6].

2Powi kania wczeSniactwa zwi Nzane z

Por - d przedwczesny stanowi jedno z
perinatologii. WPolscew 2 015 r . |, porody przedwczesn:
Uywych urodze® [ 4]. WSr-d ggd -wnych ©c:
wymi enia siA: infekcmaci anyedokdwi enine
macicy stres oraz zaburzenia immunologieZ8, 4].

Pomi mo znacznego rozwoju medycyny i p

zwi Nzane z porodem przedwczesnym St anc

1katarzyna.|isak@gmai|.com, KIl'ini ka Noworodk- -w z
Wojew-dzki nr 1 im. Fryderyka Chopina w Rzeszowi
2meg0107@inted . p | , Klinika Noworodk-w z IntensywnN Op
Woj ew-dzki nr 1 im. Fryderyka Chopina w Rzeszowi
Sanna.semczuk@umlub. pl, Katedra i Klinika PodgoUn

w Lublinie, www.poloznictwostaszica.umlub.pl
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Smiertiel za®wirze® rozwoju wczeSniak-w [ 4
przedwc ze Snoizep oczzniagceineyj zesp - § izrespimatorg e E 0 ¢
distress syndrojn, dvy s p | a zg §iu ors X branghddimooary dysplasgia
martwicze zapalenie jelit (NEC necrotizing enterocolitjs , retinopatia v
(ROP T retinopathy of prematity) , przetrwagy prizpmentd t i
ductus arteriosys wylewy dokomorowe (IVHi intraventricular hemorrhage czy
| eukomal acj e 0 k 071§ pekivertnioutaro eudkomala&leV Kliniczne

objawy tych patologii leoyfiezng, &ldyrsadikatpcesny r a U
chorobowego moUe byl ni ezwykle szybka. V
niedojrzagoSci organi zmu noworodka przej
potencjal e antyoksydacyjnym [5] .kamWczeS
donoszonymi majN znacznie ograniczonN pc
ryzyko uszkodzeni a t kanek przez stres
Dodat kowo, biorNc pod uwagn ich mniejszN\
oraz towazirytsa Nper odowi przedwczesnemu

izapal enia strategie maj Nce na celu zmni
reaktywneforgy t 1l enu maj N KIG.czowe znaczenie
Pierwsze hipotezy o wsp-| nNEQIVEIZBDAN i ku
pochodzN z tkya®caXX awi ek . W tym okresie
choroby wolnych rodnik-w tlenowych Z
predysponuj Nce nowor odki , zwgaszcza pr :
podatnoSci cyy[8stres oksyda

Pierwszym z ni ch j est r-Unica w prnC
wewnNd rpozamaci cznym. W macicy pg-d roz
aci Snienie parcjal ne25mmkgq un gtesri ansat pboezz po
urodzeniu trafiad Sr odowi ska w Kkt - r ymmnmHgSniNine ket -t

nowor odki wymagaj Nce po urodzeniu suple
naraUone na jeszcze wifiksze r-Unice w p
udowodni ono Ueniwi plaszgmaé nei $niemu i nduk
reaktywnych form tlenu [910].

Drugim czynnikiem |jest zwiﬁkszona p o
wzwi Nzku z nie w pegni dojrzagy mi ec hce

ZachodzNce w t alredoc pracesy spovestawanie zpioptaglandyn

il eukotrien-w wyzwal rmjpaziep neaktgwnycrc form tigne d n e |
frodni ka ponadtl enkowego. Sytuacja ta w
neutrofili do ogniska zapalanegoo Ue pr zek ek o wa@mrNd n fk omrtgan i
w niekontrolowany proces uszkadzania tkanek [36].

Kol ejny czynnik to charakteryzuj Nca ws
neutralizowania reaktywnych form tlenu,
witaminy E, A melatoniny, eruroplazminy, transferyny i dysmutazy ponadtlenkowej
(SOD7 superoxide dismutakes erytrocytach [9].

I nnym czynni kiem jest wyUszy pozi om
nowor odk a, kt -re p o pakganadtlenku eveottonzj jgnemF e nt o
Uel azFé) | Ip)owoduj e nadmiernN produkcjn na
Trodni ka hydroksyl owego, Wieakdgeyze wseystkimi z d o |
substancjami, [ kt -ry nawet wrozewicehki
procesta p o pt o zkiy[11KL?.m -
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Na rozw-j [ JakaIurintzloalycnh)wplraeldwcz
wpgyw pmwawiNk ani a wczeSniactwa dotykaj N
Tnerwowego I oddechowego. W ukgadzie n
uszkodzeniej inms-tzogiwintrébEnteglar hemorrhage naj cz i S
|l okalizujNce sifi w okolicy kom-r boczn;
nerwowego (PVL' periventricular leukomalacig . Wi nkszo S Kr waw
wpierwszej dobie &yciachchwgkt mpilenive
r-wnie0U Jeszcze w okresie pgodowym. N &
infekcji i ni ewydol noSci wielonarzNdowe
CziistoSli wystfipowania |VH u wczeSniak

15% u dziecizhr dzo ni skN ur odz e iiverylowbirimaveight ci a
Odsetek PLV singa nawet 75% w popul acji
Powstawaniu PVL u noworodk:-w przedwcz
niedojrzagoSi umdadmynSiienia uszkwldazepo a
bi agej m-zgu zwi Nzana zuluapcqg 81| entd zzognoNv ezgch
krwi. Por - d odbywaj Ncy sifi w okr esgprekurssfrz c z e
rowych ollgodendrocyt-w navanyujesiz ik mfd e le mji
wewnNtrzmacicznN wy wo § uFzjdlagibiznie spodniestony o0 k <
w okresie prenatainyppozi om pozakom:-rkowego kwasu
szczeg-lnie toksyczngmr odwyac h k oonh-irgeokd e p ¢
wsp-gudeahkt gwnych form tlenu przyczyn
leukomalacyjnyctjl4, 15].

W piSmiennictwie zostago udowodni one

mechani zm-w antyoksydacyjnych i naraUer
z krwawi e@Ewydbkomozyczyni a sin do z
oligodendrogl ej u. w konsekwencji wol ne
kom-rek oligodendrogl eju ogN byil5lznac z
Powi kgania ze strony ukB@SU|bUdch@®e
ponad pogowy wczeSniak-w VLBW, sN teU
urodzonych przedwczeSnie [4]. Gg§-wnym
samo wcze$mi act wat oggeneziroltie god gsrtyaway

mecharzmy: »
T Ni ewystcar cizlajN surfaktantu skutkuj N
zaburzeniami stosunku wentylacji do Qeﬁmjil poksemiddde &wawN

T Naggdgy wzrost prﬁUAnoSci tlenu po poro
rodni k- w i ktajhvamovainimea@hani zm-w anty
T Nadmi er na i 1l oSl tl enu we Kr wi ni szc.

ipncherzykach pgucnych
1T Stres oksydacyjny wyzwal aj Nciy8 gazo d u |

TNF-alfa)i proces zapalny [16,8].

Dysplazp oskrzelowep gucna ( BPD) naj c zatkScw ej i io
masN urodeepopwllwana jest nawet U pogJow
[4,16].Dous zkodzeni e dckcahn&dzmgpm:bhewsuixuzlasod
Patomechanizm powstawaniapys a z j i ji e sstk gzagdcao\n ys i i n a
T NiedojrzagoSi maci erzy p oz katktokmu jr Nkooaw e

zmni ej sz o ipNi cohbejriiztyok SremiSyrfakiaritye d o b
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! Wystihporocasnzapge g o w t k amicez vedph azgmrekjem

zakadF ny m
1 Zwi eszonN produkcjn wol nych rodni k- w

relatywnie wysokie stnUenia tlenu

f Stres oksydacyjny ahkheywuj Nwi i kksozma-jrikciy

prozapal nych cytokin oraz uszkadzaj Ncy

i w konsekwencji ,naktywuj Ncy surfakta
T Uszkodzeni a t kanki pgucnhnej zwi Nzane

indukuj Nce procesy zapal ne

T Zwi nkszony przepgyw p pateoct nductusz astéridsipsa n y

wyzwal aj Ncy kaskadn zagidl nakktomwaz j fiwinrel

aw efekcie trudny d wygaszeif2@. st an z.

Retinopatia wczeSni k-w (ROP) to uszkoc
okodgo urodzeniowym bndNce ggd-wnN przycz
dzieci w krajach rozwinintych. Wystnpowa
ale al do 15 % ws z yl6]t Mai pczestrzemic lat @&Bagenez - w
retinopati.i zostaga dobrze poznana. Lep:
i angiogenezy w ghc € O0Czhej p ohziwpoel ri ogkys j wis kjaazkaol g §
odpowi edzi al ny za tn patol ogi nA. FIl ukt u:
produkcjn oksydazy NADPH w kom-rkach,
ponadtlenkowego, silnie reaktywnego wolnego nikd, prowadzi do apoptozy
kom-rek Sr-dbgonka i w konsekwencji bl ok
[ 8] . Proces ten skutkuje kol ejno zaham
siat brazwkir at N czynni k-w odUywczykhNUOemwizac
matczynego. W konsekwencji nczyarskovizrdsei n i 0 n &
SrodbgYE&®R) | erytropomdtowriiczaNy mpubodjid ep
doprowadza do rozwoju retinopatii [17].

Martwicze zapalenie jjewydt n(pNug@c yjme sut w
stanem naggym dotyczNcym przewodu pokar m
Oywych urodze@ natomiast wSr-d noworodk
do 12 %. Dane epidemiologiczne W:SanaSZtLDJSN)Iri

(0]
a

i cinUOkoSci N NEC a wiekiem ci NOowym i u
Wpatogenezie martwiczego zapalenia jelli
czynni k-w. NaleUN do nich:

T nadmierna produkcja wolnyckytadhilywt
tl enku azotu aktywowanbNg oprryz ekzo makianjkaodwnei j k
Gramujemnych

1 zapalenie, niedokrwienie i nadprodukcja cytokin (T&lfa, IL-6) 1 stany
wzmoUonego powstawania reaktywnych for

f miejscowe niedokrwienie Sciany jelit
innymi oksyddaenpkedukgpowNol nych rodni
W konsekwencji tych patologicznych pr oc

formy tlenu oraz gk bwy czynni ki wzrostu w przyc

ci NggoSci bar2lery jelitowej [21,
y przgw-: dbn'dNt:yupnygN(:E’@Alem ao|
mozos tpfPwcSniejkr NUenia pgodoweg
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zonych noworodk:-w i u 20% do 60%
nia ci NOy. Zazwyczalj avszyclj dolgach pa a mk
eniu pod wpgywem wyUszych ci SnieG
acyjnego) w Sr od d6li Zabkuzenig tego gprocesui c z
zapoczNtkowuje kaskadn zdarze@® wi odNc)
inadm er nej produkcij.i wol nych rodni k- w.
istotny PDA, poprzez nadmi erny przeci
powoduje niedokrwienie narzNd-w takich
do NEC oraz ostrego uszkodzgni ner ek. W zwi Nzku z przel
sin do wystNpienia BPD. Wywogduj Nc nies
wpgywa na krNUenie m-zgowe i jest je
oSrodkowego ukgadu ner wowki®PVLid3,4.zy i nn

3.Di agnostyka r-wnowagi oksydacyj nej
R-wnowaght oksydacyj nN mo Un a mierzyl
pi Smiennictwa wyni ka, ,Ue aktualnie n
odzwierciedl aj N dwagemma&d a mentt ryy:k s of aafalc o/ W in-
antioxidant capacity o r awity statug) dksydacyjny (TOS total oxidant status

TAC |jest opi sywahna j ako parametr wy n
wszystkich obecnych W o0soczu i dainrtn gt
natomi ast TOS umoUliwia oszacowanie obe
W p|Sm|enn|ctW|e moUna jednak =znale¥
r-UnorpaginMzk-w w celu oceny rizmurGafiva g i
iws p - gpcyavmyokv\mrlzystall gskolut tarticzoego zirodZiny a § |
chper o[@5].®W-Mazary i wspagpodsoawi eydonies
zastosowania selan, wchodzNcego V4 gkgavashycjhe d e
antyoksydacyjnycfhi peroksydazy glutationoweobechego w surowicy jako markera
odpowi edzi antyoksydacyj nej wykazag i
zni edotl eniem [PR®P owabroo bwwkyonr zy st yBal W
cytokiny, enzymy (dysmutaznfin ponadtchenk:
ni Usze wartoSci u noworodk-w =z zahamc
iwa d a mi wrodzonymi [ 8] . ZWr - cono Wreszc
cagoSciowe dziagani e systemu antyoksy
worganizmiei TAC i TOS. Pr zedst awi ono wyni ki bad
parametr-w w poszczeg:-lnych powi kgani a
wpgywem zastosoWahlegoDi 2a are nioacwes$nd -aglpir aw
podaUy surfaktantu u wc zAESTOB aWwykazali zh R D $
zwi Nzek z czasem wentylacj.i n2rylc Bamdali c z n
iwsp-gpracownicy [ 19] z kol ei poddal i |
wl eczeniu BPD na r-wnowagﬁ oksydaresyj nN
oksydacyjnego pod jego wpgywem. Wy kaza
stresu oksydacyjne2p z cinUkoSci N NEC |

ocCc Qo
X "< O
< 0 0O0

4.Pr - by terapii antyoksydacyj nej u w
Stale podej mowane sN pr-by wypracowan
celluwsparcie systemu antyoksydacyjnego w
pewne nadzieje z moUliwoSci N suplement
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ferrytyna, ceruloplazmina, witaminy A, C, E, karotenoidy, czy mikroelementy takie jak

cynk, seleni mi ed3f0] [ 8, 0tr zymywane wyni ki tyc
niejednoznaczne. W fazie bada® klinicz
suplementacji lakfoe r y ny i cysteiny u wczeSniak:- w.

wzbogacania mleka modyfikowanego w keratidy ibadaniac ch wp dhyawr oz w-
gag ki \dczesne @gdawamierytropoetynyl ub ent er alna podal
skrajnym woza@nivakpyw wzi ewnego tl enku
aktywnoSci mechani zm- w anstNy ockbseycdraitegg j mry = éh
b a d 8GE Aktualnie w praktyce Klinicznej zastosowanie znajduje podawanie
laktoferyny jalod z i @famd b i pogstajvanio NEC oraz podawania tlenu azot

w nadci Snieniu pgucnym [16]. W 2012 Oz
zwi fkszeno®ci ak$®Wn glutationu, peroksy
acetylocysteiny zmalfaswa jekiyacdSii TNA
stresem oksydacyjnym uszkedn i e i ¢ H31]. Sz ikaen Mareseglia

iwsp- | pr avc oswwoiicny badani u u éhamachie znanlejsza Ue
odsetek ciAnUkich uszkodze@® kom-rek przez
niedokrwienia i repaknéuvukjj wNneobdldapbali
sercowy[ 3 2] . Pojawi gy si A r ymneurerdtekoyjym i esi e
d z i a gmelaioniny i jej pochodnych w encefalopati niedotlenieniowo

i niedokrwiennej oraz w powstawaniu PVL [30, 38y d aj e s i Awitaminywni e 0,
C i E, allopurynol, erytropoetyna, kwasy DHA i omega 3, lutemag N mi e | dzi e
neurgr ot ekcyjne dl a4 ]wczWSmriedku- wzmni ej szen

wprzebi egu RDS podj nAnto pr - by podawania
imel atoniny opr-cz rutynowo stosowanego
witaminy A i E w pagNckedzkNzSORKkSsSNbib@ad
skutecznoSci w prewencj.i BPD [30].
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Rola stresu oksydacyjnego w wystnpowaniu
przedwczeSni e

Streszczenie

Stres oksydacyjny jest spowodowany zaburzeniem r
azdol noSci N or gani ntralizowahia reakiywnych formalend. Ddpewnego stopnia

j est to fizjologiczny stan charakteryzuj Ncy adarg
j ednak nadmi er ne zaburzenie r-wnowagi oksydacy]j
odgrywdl walm w patogenezie gg- wnych powi kgaE& w
oddychania (RDS), martwiczego zapalenia jelit (NEC), dysplazji oskrzgho@as ¢ n e j retifofafi D)
wczeSniaczej (RORP Joky moe wkvymd!| & PjViL ) .

Sgowa klaszowseydatyjny, wczeSniactwo, powi kgani a

The role of oxidative stress in complications of prematurity

Abstract

Oxidative stress is caused by an imbalance between free radical production and a biological system's ability
to remove or buffer reactive oxygespecies. It is to some degree physiological event in thetdetal
neonatal transition. Nevertheless an excessive oxidant/antioxidant imbalance in newborns plays important
role in the pathogenesis of the major complications of prematurity including tespilestress syndrome

(RDS), necrotizing enterocolitis (NEC), chronic lung disease (BPD), retinopathy of prematurity (ROP) and
periventricular leukomalacia (PVL).

Keywords: oxidative stress, prematurity, complication

104



Al e k s an d r Katakeyna Koway Agaieszka SzymczykMonika PodhorecKa

Jak uni knNI krwotoku popo
von Willebranda a ci NUa,

1L.Wstnp

Wrodzone skazy tewavegakoobaneby Nr 2z a dilki e,
pomijanie w procesie diagnostyczterapeutycznym wodziennej praktyce klinicznej

Co winaejwno paciektirzyakl|l eekarze cznst
wszystkie wrodzone skaalyorkabwo,t oczke: ze|
ni e daymnika VI (FVII) lub IX (FIX). Schorzenietw pegnoobj awo we
wystfipuje prawie WydNstzhiie azymirlickiyzir z
iFl X, s N kodowaneNcperzsalzn g rendn aweodzamen $kaiay g ¢
krwotoczne mozngwnNQ/su Mlpmwidd z y zpak i
Szacuje sih, Ue u ponad 30% k®rbdckrti nz
wieku 1502lat, wy k r ywane s N sukwaunkowaker genetycenie,zorzye
czym |j e d naNowitchomleaosonNVillebtanda (VWD) [1]. Wczesne wylkeyc
wrodzonej skazy krwot omanejar dzwdaudez :
Zastosowani e odpowi edni ego |l eczeni a m
nadmi ernN utratN kawania, cego skktkiem gesper z misve = ik N
ni edokrzwinsitead®iboru Uel aza, eakaymakhbwi kg
jakimi sN krwotoki poporodowe

a

Kobi ety z VWD sN naraUon na |liczne st
pacjentek.U zdrowych kobietowd a c | a zwykI e nhie jest Z
krwawieniem, natomiast kobiet zwr odzonN skazN kr wotoc
towarzyszyl krwawienie do jamy otrzewn
przypadku moUe powstal k r wii kawlotoczna wrbiel z e w
jajnka. Dane | iteraturowe zwracaj N uwagf n
i nnych dol egl i woSci z chorobtikndemognndoWM

powstawani a podblengarwrnalca](NwawykcrhNotokl
zd z i I}siss(z@dguUaj Nce spmawd ovaavd @mn iae zt alalbe

Okr es ci NUy,pogogaoadumo Ue byl obarczon
ikomplikaCJaml. Ni ektchonchyzZv WDt oz d §cseajgew

samoistne poronienidon e s i eni a nauk o wegramczenia WznoptiN  t
pgodu u c z,llstegor elkaodreemydaulj e si i w tej gru

lkosztylaa@gmaiI.com, Studencki e Kogo Nagldntacgve pr
Szpiku, | Wydziag Lekarski z Oddziagem Stomatol o
2kowalkatarzynaa@gmalIcomtEIJ enckie Koo Naukowe przy Katedr z
iTrap | antacji Szpiku, I Wydziag Lekarski z 0Oddzi a

w Lublinie

3 agnieszka.szymczyk@umlub.pl, Samodzielna Pracownia Transplantologii Klinicznejréyie
Medyczny w Lublinie, www.umlub.pl; Katedra i Klinika Hematoonkologii i Transplantacji Szpiku,
Uniwersytet Medyczny w Lublinieyww.umlub.pl

“monika.podhorecka@umlub; platedra i Klinika Hematoonkologii i Transplantaciji Szpiku, Uniwersytet
Medycznyw Lublinie, www.umlub.pl
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wzrost p § o d uNa podstawie licznycth a d a & s t,wi (ker diarea skaza o d z

krwotoczna koreluje avy st ifpowpni ekth-wawi eni a podczas
sprawia  fhepopulacja kobiet znajdujsi #" w grupi e podwyUs
wyst Npieni a masywnegdl-5k r wotcloigthz VW estr o d o w
porodem podwyUSebamgmlnyeykaleqnlperazcayl ej Uer
pomi hdzy Wy ssyviiegd ekmvotakum poporadowego typem VWD,

ZWr - ceni e uwagi na sposoby j ego zapol
ginekologicznep o o Uni czych powi kga® choroby vor
uwzgl ndnieniamwpprz yipadlwmi wyst Npi eni a kr

2. Choroba von Willebranda

Choroba von Wi llebranda | esttocmrzajNg z fvwsytss
puj NcN ul%kmpdmulOogclji. Charakter ypbmapue si f
klinicznegoU pod@®e@as uprchor oboaggegaejlyn ipkgafjteNdty
zni edoboru |l ub upoSledzenia funkcj.i czyn|

VFW | est bi agkiwe mk opm-ordkuakconwa$ry-mdb gonka
w megakariocytach szpiku kostnego. Wsoczu evypbdbdpupost aci N
wi el koSci mul ti metr - w. Odgr ywa znamienr
wadhezji pgyt e lest skabilimatoem caynnikaaWwllOWw zwi Nz k u
zpowyUskgma krwotoczna w przebiegu -VWD m
osoczow [7].

Choroba von Willebranda ma na o0g9g-gd g ¢
krwotoczneU wi el u choniygdy moilUe zost al zdi agno
objawy zazwyczaj 9Numiegamo akyreaYscnegclzdle
sytuacie, wktr ych dochodzi do powaUnych wuraz-.
zabiegu chirurgicznego. KIl'inicznie chor
pour azowy mi kr wawi eni ami z bgon Sl uzowy
obfitymi 1 etsd kNiteorymkrwasvirjem o zabiegu chirurgicznym

l ub urazie. Wystnpuje u obu pgci zZ r-w
przebieg u wVWlkszaSciejludonzpoznaje sin
tendencje do zwi nkszone gmdckas measvuagifj. a si |
Wyr - Oni gejtypy: 0 trzy

T  typ 1 (fdagodny, il oSciowy),

T typ 2 (jakoSciow y),

1 typ 3iprcawil&icagkowi tWVF.ub cagkowity b
Rozpoznanie te]j jednost ki ¢ hfiaykatnbgg we j
obejmuje szereg aa & | aboratoryjnych, takich j a
pot wi erdzaj Nce oraz specjalistyczne bad
fizjologiczneYWFotriale B zgyn rkiak avl | 1, kt -r
fazy, wyni Ki bada@zmie wsakazej N enaoDrba
(szczeg-lnie w typie 1) i ukobthea gowt@raaniec z a s ¢
oznaczeCE Dodat W&Wvpewmwe pzrypaeakiue moUe
krwi. U olwidb gt gbempiNe VWF jkems®63 0 % szpiol o g i
ni U u os-b zB g[r7up Nl Ok]r.w indeApopitagji @horycmo U B e
powodowall wi Kreopznyghowwk §akbu z rozwi ni Aci «

klinicznie jawnych postad¥WD.
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2.1.Historia

Eri k Adol f von Wiistali @duiate,nwd 1926 frokudeszkpi o zinra
chorobn krwotocznN u os-b mieszkaj Ncycl
na Morzu Bot nizoveichiNpldanndidRy BSBazwagd | N |
G- -wnym zabur zeninenj erd nlbnsitckuij kNccaysny o b o W N h
byg przedguUony czas krwawi eni a.przedeg§as
wszystkim krwawienia z przewodu pokarmowego, macicy oraz podczas oddawani
moczu. Krwawienia dostawowedio mi A Sni owe jebypigy rmibekctn-er
pacentt wbygy opisywane Vos Wilebramdki dukgens f12] a d k
uUywaj Nc trombometrutekmnAk o @s NEQOCY jz@M3 UT
Hi storia terapidpijersa J®ednatk kr¥niseja,ba
nauk owNilebranda w956 roku opracowali pierwszy preparat do leczenia
chorych na VWDIi0,Byjaz ytwa nfar atkecj aa(AHG).h e mo
Natomiastc zynni k von Willebranda, ktt it proevgaon ir
choroby wyizolowano w972 roku[6, 13.W ci Ngu kol e jrozwopeim | a i
coraz bardzi ej S ,puezcuj pael gi nsi t ayncozna getmdi vVWia id e dl
ok ol ej ne .Nadatnzieeg - rgo/z sjgdmakwigenli it dyllod matz -Nw y
etiologii, patogenezy diagnostyki choroby. Naukwc y wasauk§itN z al e Un
pomi idzy VWD a innymi schorzeniami. Gin
dla kt-rych istotne jest poznanireehiegp gy V
ci NUOy , orap zdrowiadkabiet i nowo narodzonych dzie

2.2.Etiopatogeneza

PrzyczynN choroby von Will ebr and@ego est
z czynni k- w VWH, z&pinirfiycijaes't gli koproteir
wkompl eksie z FVIII, w kt-rym pe@niagr o
wpi er wot nej hemostazie poprzez wpgyw I

uszkodzonej i$aihamyrreagmeyjyos b § alkd, chrotiNa n e |
przed prpetiad!fiuwikEninka dl a VWE yRViliragen VI |
t wor xNww sgabe, ni ekowal encyjne kompl €
1-2% [15]. Dor ozpadu t y c h kiyweadjiocayanika Wlll dochoazi
wmomencie uszkodzenia Sciany naczyni a
WobecnoSci VWF c nikasVillpe Kvwi wynasi8il 8 goyami n,
w przypadku brak¥ WF  p o rgodire[]0] 3

VWF jest kodowany przez ¢ elB Wayniaujeda j Nc
mutaciji dochodzi do upoSledzenia synte:
bi agkob - Mingegkya VI I | ] erym, sppwodowangnkprzezrbrakw t -
ochrony ze strony VWF, co skutkie s zy bk N j etego naebUywac
pierwotnajakwt - rna hemostaza ulegaj N zaburzer
Produkcja VWF zachodzi w megakariocytach szpiku keginek o m- r k a c f
Sr-dbgonka, sk Nd canC|ancvzmSjce$)1Wmn\Mamalgralz
wziar ni sptgjcyﬁ ika ckhr wi i-P ad iaa @k akcohm- Weeikb eSr -
wystfipuje pod postaci N r-Unej wielkoS
(IMW) oraz duUych ( HMW) rozkdadanych pr z
ADAMTS13 [6, 7]. lch wielkoSi i struktu
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2.3.Typy choroby

VWD wystinpuj emiunUkdDyzdeti edeagzzy shar aut o
kliniczny VWD jestwynikiemp odw- | ne go d e fclarakterystytzeegoo s t a 2
dla tej jednostki chorobowepZaburzenie adhezjia gr egacj i pgyt ek Kk
nadmi erne krwawienia ze Sl uz. pizjawasinat omi
kr wawi eni ami do tkanek sammdk&i chhch Swygloaw
staw- w, wystfiApuj Ncy przypedhakreingyg mVWD edl® t
hemofilii. Aktualnie obowi Nzuj Nca kIl asyf
w 2006 roku kryteriachnternational Society on Thrombosis and Hastasis[16].

Wyr-Unia ona trzy typy VWD. Typ pier wsz)
ze zmniejszeniem aktywnoSC| [ stnUeni a
heterogenny, wiNUe sifi z produkcj N dysf
rzeci, w kt-rym obserwuje sin cagkowity
do S dobrze odzwierciedl a przebieg K1 i

naj gagodni ej sza wtyig3zhomby Yon Wileardndan aj ci i Us z

Tabela 1. Klasyfikag choroby von Willebranda [7, 16]

Typ VWD Charakterystyka

Typ 1 CznSciowy iloSciowy niedob:-

Typ 2 JakoSciowe zaburzenie funkc

Podtyp 2A Osgabienie adhezji pgytek |
niedob-r duUych multimer - w

Podtyp 2B Zwi fKkezemowi nowact wa VWF do
selektywny niedob-r duUych

Podtyp 2M Osgabienie adhezji pgytek :
ukdgadzie multimetr- - w

Podtyp 2N Def ekt wi Nzania FVIII prze:

Typ 3 Post alibak\VWBk a

VWD i chorda von Willebranda; VWIF czynnik von Willebranda; GPibg | i kopr ot ei na pgyt k

23.1.Typ 1

Typ pierwszy, wystinp8pBMcypragpadikSw)ej]
zwi Nzany e zmniejszeniem akNiyawhotS-cri V¥ WF
wtejpostacijesj agodny | u b(10#A0nm.ally dzyt 164080 y1ormy. Mo Ue
towarzyszyl mA0 %) i ewii ed kb - r( 5FVI I I . Doda
przypadkach VWD typu 1 mogN wysthipowal
VWF, jednak zachowuj N founnek cg roanvail chgNo w NWi aekd:
pabgenezy podst aw mol ekul arnych VWD typu 1
populacyjne sk a z majz M i Nozoenki i d 2Jydnymi ozynnikami genetycznymi
iSrodowi skowymi boe&Est pe mwdvyg g 0 @ gioyehdacii a mu
poza VWF [18] Nepedna pnaenmteksmesjg eoraby typu 1 przyczynia
s idio  z § o UdiagnozBwaniu zmzumieniu patogenezy choroby.

Pacjenci chorzy na tenntoypnaVWBNV\&MOWedz
przypadkach choroba jest nienidiniczniee Obj awy , j eSli jednak
najczmiSeieije nasilone. kbDwamivhapNa wsr ndbsa
tendencja do powstawagnidajumo cbiie gadia#iiit ek rr
przedguUaj Nce san, kanwi@gparalegazha chirargicznych
i stomatologicznych].

z
g
y
c
a
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2.3.2.Typ 2

Typ 2 VWDstanowi 1630 % pr zy padk - wi wplrezgeoc ipwizey@Eszt
typuli3ini e jest defekt il oSciowy, |lecz zc¢
zr - Uni cowany typ,siacdtenkpodtypy 24, 2By2M- PM.nicha
diagnostyka jesttrudna i wy mag a wy k ospegjalistyaznych[a9fl a E
Zmut owane bipadiypie? AYWRBwi 2M ma wadl i wN
pgytek krwi, podczas gdy polegeprmadaurggnii e 2

wi Nzania VWF ddakbgnniylpa d¥lileldzi czeni a
g-lnych podtyRAw Pdsdzietnyczhvnie,adB, aut
2Maut osomal ni e dominucho).na@dzemeeiesmoa j oo
prespodiypl2 A cechuje sifn sgabN odp0W|ed2|I\
jest ona przeci wwskazana,madeo pMzygt[ieicdwo Shcs
Objawy zgdgaszane ©przez p a c idemtyickzne,wWak w t
w przypadku chorych z 1 type’@WD, jednak bardziej nasilone, adekwatnie do

ciflOk o Sci choroby. sI])mcpa)twladwmarwcrgaIbrzsa\jvcysiLce k

pokar mowego, a takUe wylewy krwi do sta
2.3.3.Typ 3

Typ3VWDwy st fipuj Nc ystanawj1b apzizgpadk: - w. Ch
sin powaUnym defektem il oSciowym VWF

wosoczu) opisywanym t akzbiskimijpazioroamjceygnika c a ¢
VIl (1 do 10% nor maodsoczur[1O]Choozy 2V¢/ntypw 3 awykle
wy kazuj Nnasilmed zoibgjawy kIl i ni e mmyei padtypgno r - w
VWD.
2.4.Diagnostyka

Etap kliniczny diagnostyki VWD obejmuje wywiad chorobowy, rodzinny i badanie

przedmi ot owe . Di agnostyka | aboratoryjna
badani a 'og-lnteazwkgatdeudahneraosokreSlaJNce
okreSl aj Nce podtyp, wykonywane W WYyso
Rozpoznanie tej skazy kzrywoitnoncyzomie jz nuiwea g
wwi fkszoSci przypadk- - w daw¢Eniukkiga @ o d shtean
prawi dgowe . W celu postawieni a ost a
przedmiotowym i podmiotowym choregn a | e Uy wykonal odpov

laborabr yj ne w wust dljokie | pikeorlveg meo,Scpr zesi e
badania podsteowe, takie jak:

T morfologia krwi z liczbN pgytek kr wi

f czas cznSciowej tromboplastyny po akt
9 czas protrombinowy (PT),

9 czas trombinowy (TT),

M stnUenie fibrynogenu.

SN to badania powszechnie dost nywde i

ich wyni ki sl s pNawiodd awe , wykonane, cho
innych moUl i wych nlepraW|dgowoSC|. Do
badanie czasu krwawienia (BT), kt -re |
w aparacie PFA00. Z as okl uzji (CT) t o kachindtroet r
gNczni e agdRgajci ni pgyt ek kKr wi . Niepraw
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pacjent - w z-9‘0‘%l)),(ak.wy$ﬂiltki~em podtypu 2N
bardzo czugdgy, j. e dWigaskf Bmatgeok Usew dur oprsbajsd retn i
Gl anzmanna, magopgyt kowoSci N oraz podcze
pgytek krwi, na przykgad kwasu acetyl osa
stinUenie fibrynogenu sN wmchstyalPTT mwu
przedguUeniu w przypadkulesgdy)bai_klﬂdyzmraaoSpl
krwi jest prawidgowa opr-cz cznSci przyp

U chorego z objawami skazy krwotocznej zaniechanie dalszej diagnostyki na tym
etapie js t bgndem. Ni eki edy MWDp koniegzne fhbyway p a d |

kil kukrotne powt-rzenie oznacze@®&® [ 22]
wyspecjalizowanego | aboratori um, wy k or
labaratoryjnych. Istotnymi utrudeniami w diaggost y c e VWD | est r
dostfAipnoSl specjalistycznych bada@® oraz
241Badania potwierdzaj Nce

Badani a pot wikemd avajnecwsNwsg dy wyni ki
przesi ewowych wykazagy nieprawi dgowoSci
VWD.Rozpoznanie typ-we¥VWBchppaltagaj Rcpah
f oznaczeniu stnUenia antygenu czynnika
T pomiar ze aktywnoSc,VWF(k/WFRaCb)Iora ri stocet
T pomiar ze aktywnoSC| wi Nzania z kol agen

f oznaczeni uczyanka WIIvgRVibl:8)q 1i7]. .
OkreSlenie stosunku aktywnosSci VWF (VW

iFVII1:C do VWF: Ag umo Ul i wi a wstnpne r
VWF: RCo [ FVII1:C sN wykonywane jessut yno
wykonywanyw nid i cznych | aboratoriach jako bada
WartoSi VWF: Ag w typie 1 |jest obni Uona
nat omi ast w typie 3 nieoznaczal na. N a
Willebrandamieranej j ako akt gtocetyyS lo clenfi ak tsa ma zrdio
do interakcji Z p gnyybidkylunsi t okcrewtiy nwarumkakec- nroyS c
in vitro uczestniczy wi Nzani u VWF z glikoproteinN p

VWF: RCo jest obni Uona w typachouda &AL YyRI
2N oraz nieoznaczalna w typie 3 (Tabela 2.) [22].

Tabela 2. Klasyfikacja choroby von Wi llebranda na

Typ VWD  FVIII VWEF:Ag VWF:RCo RIPA*

1 N | ub Z Z Z

2A N lub N lub Z Z Z

2B N lub N lub Z NlubZ g *

2M N lub N lub Z Z z

2N 7 N N lub Z N

3 Z lub Niewykrywalny  Niewykrywalny Niewykrywalna
*badanie przeprowadza sifi przy dw-yclprgtyn e sikaaenh sn
ristocetyny;
VWD 1 choroba von Willebrarad FVIII T czynnik VIII, norma 50150 jm./dl; VWF:Agi antygen czynnika
von Willebranda, norma 5050 jm./dl; VWF:Rcoi akt ywno S| kof akhthnka gon ri st oc
Willebranda, norma 5@50 jm./dl; RIPAia gl ut ynacj a pgytek knwiiwhikdukowa
prawi dgomryi;ej szona zawartosSl l ub zmniejszony odset
Jizwi nkszona zawartoSl | ub zwinfnkszony odsetek agl u
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242Badania szczeg-gowe

Rozpoznani¢ypu i podtypucho o by von Wil |l ebranda ma
wyboru odpowi edniego sposobu |l eczeni a.
konieczne | est przeprowadzenie dodat ko
pgytek krwi pod wpgy we mristocetid inguced plaeteti Ue
agglutination RIPA) wosoczu bogatopgyt kowym, ro
multimetr-w VWF na Uelu agarozowym 2z ¢
VWF do wi Nzania FVIII. SN to wysokospe
jedyniew laboratoriach referencyjnydg3].
3.Ci NUa

St nUYWFR wzrasta w odpowiedzi na podwy

obserwowany przy stosowaniu doustnej terapii antykoncepcyjnej, hormonalnej oraz
wczasie ci NOy, w Kkt -rej p &z ilgmdoea8@BI0w o
25.Dokgadny patomechanizm tych AMmiramrstnise
FVIII i VWF w okresie ciNUOy jest zjawi
tylko u zdrowych kobiettyp aVYWD t akkslzo St i\
przypadk: W Bypurgmextohiet cizNOyagwdnN p
aktywnoSi obu ni edoborowych czynni k- w
nor my. D L loltiet ytypent W WD sporadycznie obser
krwawienia w okre i e  cpoddAdsporodu [26]. Stan ten jednak ulega zmianie

wci Ngu od kil ku godzin do kilkunastu di

wraca do wartoSci sprz¥wDcsNBWYeniUa kwbob
ni edobor owych ccziyan nu tkr- avy nkurjzNe psnii i na ni ¢
ci NUOn. TakUe w tej postaci choroby kr we
jednakp or - d moUe byl powi kany masywnym kr

NieleczonaVWD zwi fksza ryzyko wystNpie€elni a
powaUne pobserwdwgnerdi e#s 31% (25 spoSrvwhD 81)
w por - wnani u z grupyl Kbstrolnkejday]liCaarobac har akt er y z t
p- Tnwyyst npohkwowhue poporodowe po umpajy wieS i
rozwi)Nat aarkilded | i woSci N wyst NaJi eni a krwi ak

Mi mo gg- wnej rol i skurcz-w menomenge w
porodu, kobiety z chorobN wvon Willebr :
wyst Npi eni a k r wo t d&niesienia olpemturontto poe g @ aj Nc
probl ematykn krwawpemulaa joipok oblioavte g WV
najcznSciej prowadzone22¥.dani a dotyczN
4.Por - d

Istnieje wiele potencjalnychp o wi .k § & €E- r ey smolgpNi | podcz:
ukobiety z VWD. Opi ek opor odowN n adeed@y g p rzoavs
interdyscyplinarnej opi eki prenatal nnej

ryzyko. Ng cesmgraSmoideei owi em doprowadzi i
Smieelrnty c h p o winowpemdEka [80]. mat ki i
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4.1.Krwot ok poporodowy

Kr wot ok popor odowy ( PPH) j est najcz
okogoporodowej nsat amaogwi m j vdineNoviSaz widhr p 81§ @ @1
[B1].$redni o powi kganie to wystnnpQceagidov 10,
25,7% w Afryce [32].

Do krwawieniazd r - g rpopbrogziechoc hodzi bez wzgl ndu

byg natura[jnyslnc;pyzedbe:gecsaprs:kycezwril%cpest
macicy.Mo U e utrzyonm;pnz/ea23tygodrrea W niekt-rych pr
plamiena utr zymupmNzez icagwedkres pogdogu [ 33]
Wedgug definiciji kr wo twpkzyppdeup or odowy r 0z
1 utratyponad 500 mkrwi ( por - d si gami natury),

9 utratyponad 1000mkrwi ( ci nci e cesarskie).

Utratn kKr wi W pier wszye Imazylafny wgcresngm n a c h
krwotokiem poporodowym, a w okresie od 24 godzin do 6 tygodni po porodzie
ip- Fnym. Masywny krwotok to wutrata kr wi
nagga utr a2@mhonad 1500
Wyodrnbni ono dwa pr ot o kukgvetokyppomroddvgegowa ni a
Podst awowy (A) wdr aUa -30000ml w kp wi y p abdekzu oL

wstrzNsu, natomi akt-pgegdghyd¢O¢B8ygJao -16@ombiycht:

krwi | ub w przypadku stwierdzenia objaw:
411.Zal ecenia og:-I| ne

NajcznSciej wysthnpuj Ncw praktyc & k apzoagnoi U n k © w €
choroba von Willebranda oraz niedob-r <cz

B.)RodzMaINe Uy skonsul t mwaliz tpemaradlzddi ovzmioe
szczeg- |l nie | IMThak O esicielskthempfiti typudAutak jak w VWD,

obser wuj e poziomi czyurske &I tv trakciec i NUy [ 25] , co |
zabezpiecza kobi e tkiwaweniamdczasvpomdufimo Wea nji e ann
stanowi ¢ ;p)«n\wkaglanl e w p-Ffnym okresie pop

Z chwil N rozpoznania PPH enia preyizynowai ez w
kr wot oku. Nawpderakiwetoks jz ey gt atonia macicy, k
VWD nie jest rozpoznawana Dal sze postnpowbagalrta zac
uzupegnieniu utraconej objAtoSprepgpailygs ka
krwi. Najistotniejszym elementem w procesie diagnostydenapeutycznym jest
prawi dgowe rozpoznani e koagul opati i,

i prowadzeniest g kentroli ¥r - d § a kr wawiPe it & ppdci@matki] i e u
zVWD podczas ci NOy, por odS8iej rzastogpwadim gu

dodatkowego leczenig t - r e pr z ¢ableliB.awi ono w
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Tabel a 3. PostAipowanie w choroodu ei vpogogu I[[edb]r and
1L.|FVIIlIl:C, VWF: Ag i VWF: RCo naleUy o0zn
a 34 tygodniem ci NOy
2.| DDAVP |l ub CFC stosuje sin wygNcznie
zabieg-w inwazyjnych omaz eBldkrFevdild :
<50 jm./dI

3./]Por-d w typie 1 lub 2 VWD: ipe3|l i1l eEYE
FVII:C i/lub VWF:RCo 60 jm./dIi DDAVP lubCFCwd awk ach zapew
utrzymanie FVIII:C i/lub VWF:RCo >50 jm./dl przez8 dni od dni a

natur &l dhii oM dnia porodu cifAciem ce

4 |Por -d w typie 3 VWD: zawszezy@d&i€ FMI:Cd a
i/lub VWF:RCo >0 jm./dl przez 3 dni od dnia porodu

5|0dradza sifn wykon yneaueniacenranegowodowe go
(zewnNtrzoponowego i podpajnczyn- wko

6.|W typie 1 VWD przewodowe znieczul eni
warunkiem wyr - wiEVHICI \AVFIRCoeSB0gnb/dl r - w

7. | W przypadku krwotoku poporodoweg | eki antyfi brynol it
skojarzonym z DDAVP lub CFC

8.|Poni ewaU noworodek moUe byl obarczon
traumatyczny (nie stosowal kleszczy,

FVilCiakt ywno ST dzynmika Vill; ¥VEFyAD imaatygen czynnika von Willebranda; VWF:RCo
fakt ywnoSi kofaktora ristoc e tigesmgopresyny, CFClioflizowameo n Wi
koncentraty z a wicamni&yoNWikkbrandayVivb thikrobd o Willekanda

4.1.2.Leczenie farmakologiczne

Profilaktyka okogoporodowa j esYWD z al e
(szczeg-Inie z 3 typem choroby). U ko
profilaktyczne nie obserwowano Uadnych
JeSli istnieje taka moUhiimwdSy ,2%raed4p
ci NOywal eUOy oznaczyVWFARW | JeS)] i VWE:i ANg aj |

powy Ue | 5 Opciemtek g mpem 1 | ub 2 VIBOjm{dE z vyl |
moUna odstrhofieini ad dwd a§a &S jdnakF\illlCaikub y c z r
VWF:RCo 50 jm./dinal e Uy =z ast os olwddfilizowans komcentragys y n
zawi erajNce czynnik VIlIwdaiwkacelnmrzialpewn
utrzymanie FVIII:C i/lub VWF:RCo >50m./dl przez 34 dnipo porodzi e
naturyora3-7dnipo porodzi e r oesaiskhBanym ci fici em
Desmopresyna (DDAVP) jest pochodnN wa:

dziaganie u os-bgadopdwymh poalegaai @i
przej-Skiowyym Bwinkszeniu zawartoSci
poSredni e] aktMewhajni zmpmgytzelg&kmiwva . D
mul acj i uwal ni ani a V WF ma g a zPalade wa n
dbgonka dackrywii olwiegepu [ 34] . dawce®id pr e
g m.c. we wlewie do UynlinatywWrazte potrzepyN c y
zje DDAVP poi®haaxait e¢inoSd 12czen
czaplBNczuw pacjentkiyjankk ywioB5i k B YUy
RCo. W7 cdNgu o8 rozpoczncia podawa
i a Sr . dbgonk dasyecstosownriey tago yiekuniv  \

- < N —

s<o~-"gwwosu
=y

<SNSQT "o
oOTmsS ™~

N
@
—
©
Q
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przynosi efekt-w terapeutycznyowh.ikSkwtSed
choryh z typem 1. VWD. TakUe w typie 2A o
uwal niane sN nieprawidgowe multimetry V!
Wt ypi e 2B DDAVP j est przeci wwskazana,
magopgyt ktgpieo2 wzrostWFVIIC po podaniu desmopresyny jest
zauwaUal ny, ale zazwyczaj kr-tkotrwag
wykazuj e skutecznoSci . Nal eOy pamint
ograniczyl poda® %p gy momi ¢ waU50! eknet e
antydiuretyczne. DDAVP przenika do mlekanw ni mal n e ] il oSci,

podawana takUe matkom karmi Ncym we wczes
We wszystkich przypadkach VWD, w kt - -ry¢
przeci wwskazanea,z wyhorms t j@sp @adawanie liofilizowanych

Yy,
al
n

koncentrat-w czynnika von Willebranda,
(CFC).

Dodatkowo w celu zahamowania krwawienia u chorych z VWD &vr a p i i mo C
zastosowal |l eki antyfibrynolityczne:

f kwas traneksamoyw podawany drogN doUyl nN, dous
Z a r - wmonoterapii, jak i w leczeniu skojarzonym z DDAVP lub CFC,

1 kwas epsilon aminokapronowy (EACA),

1 aprotyninn.

Leki te znacznie zmniejszajN krwawieni e
ich skutecznoSI j est ograniczona. Co pr
antyfibrynolitycznych w ci NOy oraz w okr
mo Un a znal e¥Ii opi sy zastosowani a kwasu

wprzypadku tkwi-erredgzoo nnoi edzsi aga@® ni epoUNdan

5. Podsumowanie

Zmi any w ukgadzie hemostazy adapthcyjrek ci e
ewolucji z wi Nz anej z ryzykiem kw wkevsiieen i @o gpoogc
Pomi mo wystmhApowani u ifzimzjwo |lzoagpiocbzi reygcahj Noe c |
okogoporodowe mu, pgw|Wganezyozpm§aBmues
w krajach r oz wobiez\NWDI csht s diwi[Ne59zcgBg- | n
nar aUowief ksgzy ko wystwWppemiwpaPpitHi aej N og -

Problem ten dtyczy przede wszystkim kobiet\AND typu 3 | ubakrtiyswkhid Sc i
FVII w Il trymestrzec i NUyp oogroalkni ¢, u kt-rych rozpo
dopiero po porodzi¢3g] . DI a taqegtaﬁentwﬁkakjjal kobietz nierozpozna N

VWD i niejasnN hisponipdwgkid wesvti eycdzna opi e

ihemat ol ogiczna w okresie okogoporodowym
u matki jak iu dziecka
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Jak uni knNi krwotoku poporodowiel§0&, Chor
i zdrowie pacjentki

Streszczenie i i ) i
Choroba von Wiler anda ( VWD) j est naj cznst s zpN j M dd zuo nd\K

011%mpul acji. Jej przyczynN jest niedob-r lub ujy
objawiajNcy sifn samoistnymi i pour azowymi kr wot
mi Akkich. U kobi et z VWD czi Slc zdle,wyastcmph~ahil negu
zwi nkszonego ryzyk wyst Npienia krwotoku w okre
Ue w tej grupie paclentek czinSciej, ni0 w popul
uchoych z rozpoznanym trzecim typem choroby nied
niskim poziomie przez cagN ci NOA i chol krwawiel
spowodowal masywny kr wot ok. kel @dfilaktyazne wedlresiz al e
okogoporodowym oraz we wczesnym pogogu, gdy0O ni
wyst Npienia cinUkich komplikacji, w skrajnych
Wymi eni one zagrodepeat wskaalpNy WDapewnii interd

konsultacjhn hematologicznN oraz wzmoUony nadz-

pomi idzy wyst Npi eniem masywnego krwotoku poporo
spostry jego zapobiegania i konea o S| | eczenipao gpiUme kealyadi cpzonwoi k § a
Willebranda.

Sgowa kIl uc z o weaporaddwiclicroba vinrWillebtandi

How to avoid postpartum hemorrhage? Von Willebrand disease and pregnancy,
childbir th and patient health

Abstract

Von Willebrand disease (VWD) is the most common hereditary bleeding disorder occurring in about
0.1-1% of the population. It is caused by a deficiency in the levels or function of von Willebrand factor
(VWF), manifested byspontaneous and pesaumatic mucosal haemorrhages and bleeding inte soft
tissue. Women with VWD more often suffer from long and plentiful periods, and pregnant females appear
to be at increased risk of experiencing hemorrhage during pregnancy or taberaSthors suggest, that

in this group of patients, more often than in the general population, happen spontaneous miscarriages.
Particularly in patients with a diagnosed third type of disease, the deficient coagulation factors remain low
throughout the mgnancy and although bleeding during this time are not frequent, delivery may result in
massive hemorrhage. Therefore, prophylactic treatment for childbirth and early postpartum period is
recommended, as untreated von Willebrand disease increases thiesesiere complications, including

the death of the mother and the baby, in extreme cases. These risks indicate that interdisciplinary care
should be provided, including haematological consultation and enhanced supervision. The aim of this study
is to detemine the correlation between postpartum hemorrhage and type of VWD and to indicate the ways
of preventing it and the necessity of gynecological and obstetric treatment of complications of von
Willebrand disease.

Keywords:pregnancypostpartunhemorrhageyon Willebrand disease
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Zastosowanie materiag-w Kk
w Il eczeniu ubytk-w koSc

1L.Wstnp
Sterowana r ger'l'guid@dd)(j)naregerte@tmprzy(za@&ﬁWaniu
materiag-w koSciozastnpczych |jest podst

kostnych. Regeneracja tkanki kostnej |jes
pozwal a na osi Ngninci e kadbdbwan ar ANNdw hU wed
funkcjonalnych, jak i estetycznych.

Prawi dgowN regeneracjn tkanki kostnej
wszystkie trzy skgadowe tzw. triady Lyncl
on materiagemdZXersitanywd gporcehgo | ub obcego,
syntetycznym. Drugim z element-w sN czN:
mor fogene tlyBMEsnaeihezlyny,Smrmony, witaminy oraz czynniki wzrostu.
Trzeci N [ ostatni N sikejrazdyosmtNe , s Nk o rk-0mk ir
zdetermi nowane, np. preosteobl asty, fi
zr - Unicowane takie jsdalknfoiwh Noceytilhm- rkst ec:

ZagoUeni a GBR sN wykorzystywane w | ec

etiologii, takich jak:
91 ubytki poekstrakcyjne, przed planowanym zabiegiem implantacji,

T ubyt ki po zabiegach wyguszczenia torbi
T ubyt ki powstage po chirurgicznych ekst
9 ubytki po zabiegach reseksjiz czyt u kor zeni a znba,
T ubyt ki wyrostka znbodogowego szcznki,
planowanym leczeniem implantologicznym,
regeneracja koSci po periimplantitis,

ubytki w obrnbie tkanki kostnej przyzn
chirurgii periodontologicznej [2]

2Rodzaje materiag-w koSciozastfnpczyc|

=a =

2.1.Materia{y allogenne

Materiagy al l ogeniczne pochodzN od i n
ipozyskiwane sN z banku tkanek. Proces
mroUeni e pdowowdujacj n i mmunogennoSci przes

do minimum ryzyko wszczepienia Wirusowe

‘rahnama@plusnetpl Ki erowni k Katedry i Zakgadu Chirurgii S
zOddzi agem Stomatol ogicznym, Uniwersytet Medyczny
Zmichallobacz@o2.pl Adi unkt w Katedrze i Zakgadzie Chirurgi
Lekar ski z Oddziagem Stomatol ogicznym, Uni wer syt et
3katwieczorek@wp.plAsystentwiat edr ze i Zakgadzie Chirurgii Stoma
Lekarski z Oddziagem Stomatologicznym, Uniwersytet
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3. JednakUe wskutek tych proces-w zost a
PowyUsze materiagnj NeeelUymeg Ramzrahki e
etapi e wstnpnego oczyszczenia i odt gus
Wykorzystywane sN metody takie jak: C
wWr ozt wor ach izotonicznych.r JJencdaanazlaprl
wzglndem zakresu temperatur i uUytego
wni ski ej temperatur ze. Proces zamr aUa
i mmunogennoSci , zaS przebudowa kostna,
312 meshicy nie odbiega znacznie od przeb
pierwszej grupy zaliczamy kom-rki szpik
(z koSci bi odrowej). Liofilizacja pozhb
koSci ), cozwpgywwe miaelosrnt eogenezhn. Zach
S i wgaSci woSciami osteokondukcyj nymi

po wpgywem osteoklast-w z r-wnoczesny
ostateczni e przeksaskag/a[a]NBiadJamsta valkanzé
przeszczepy takie ul egaj N rewasekul ar
przeszczepy autogeniczfi.

Q. < (Y

W skgad grupy materiag-w allogeniczn
wc hodz N: deadiiedAfreegeried bone allograff i k o S1 odwapn
zamroUona i wysdensineralined freeairiedBbsne éllografti k o S i

ni eodwapni ona, z a mr calitayred antygenvextsactes! allogerac, /
bongikoSi allogeniczna, autnolw zoorwaazn amrio Ux
gNbczast a. DFDBA oraz AAA in vivo po
osteogenezii, gdyU w ich cznSci organi cz:
(BMP) [6].

Cechy te zaleUne sN od wiel uzdowgorazi k -
l eki, jakie przyjimnuajke watawedSaiidd@Sudmagda n o
procesu wyt war zani a DFDBA. Z tego p oV

wykazuj e osteoindukcjn na takim samyr
zr-Uni cowam§ciprezymr-odnykh pacjent- -w [7].

2.2.Materiay ksenogenne

Przeszczepy ksenogeniczne, kt -re sN p
odpowi ednia il oSi materi agu koéciozast
pochodzenia wo@mave gloul§ nlpRioGDKSr. addowt obnd

potencjalne ryzyko przeniesienia <chor

etapy sterylizacji, deproteinizacji cel em obni Ueni a ich z
i mmunogennego oraz wielogodzinnedgol evwyiU
Ni ekorzystnym efektem tych proces- - w
osteoindukcyjnego, z powodu usunifncia &
Ryzyko, jakie niesie uUycie materiag
zwi Nzane jest z obechoQNibdzpsiten-zwywypy

ubydga (BSE, choroba wSciekdych kr - w)
uludzi chor o-lakKoba@ClB)ol. zf el dt a
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23.Materiagy al |l opl astyczne

Materiagy alloplastyczne sN wytmahr zane
¥fr-dedg organicznych (np. z korali, z al
ortofosforan tr-jwapniowy, szkgo bioakty
Mo Un a j e podzielil na bi ozgodne, ni
worganizmie (np. tl émaktygwineu) wepamamat &
procesy odbudawyr &loSe i ) syntetyczne, Za

(np. hydroksyapatyt) [10].
Le Geros [11] podzieliga dostfipne na ry
1) hydroksyapatyty HAauCal neP 4o gloGue) IJub
i syntetyczne,

2) fosforany tr-jwapniowe [Ca (PO ) ],

3) dwufazowe fosforanywapniap r e par at ICPZigg Uone b

4) niespiekane fosforany wapnia.

Hydroksyapatyt j est gg-wnym skgadni ki €
zbudowm e jest szkl i wo, zAbina oraz koSci k

mor ski ch bezkrngowc - w po odpowi edni ej
transformacji w hydroksyapatyt [12].

Najistotniejszym z punktu widzenia medycyny ortofosforanem wapnia jest
hydr oksyapatyt. W |literaturze oznacza sif
[ 13] . Ze wzglndu na pochodzeni e mo Un a
mineralogicznego, biologicznego oraz syntetycznego [14, 15].

2.4.K o &iitogenna

Przeszczep autogennej (autplo c z nej ) koSci wykazuje w
przez co uwaUany j est zZa mat er i a-g na ,j
izewnNtrzustne mi ej sca bi orcze sN wyko
anastnpnie do odbudowy ubytk-w kostnych
Wykonuj Neeppr meuszodzogi cznej koSci pacjen
niesienia chor-b zaka¥nych i mo[l8 i7woSi w
W celu rekonstrukciji rozleggych ubyt k-
wi nksza il oSI omatketr-iraajuw kbaknedp przypa
zazwyczaj z miejsca biorczego zewnNtrzus
koSci biodrowej |l ub koSci sklepienia cza

WewnNtrzustne miejsca biorcze pozwal aj

oraz wykonanie zabiegu w znieczuleniu n
l iczbN powi ka® pooperacyjnych i mni ej sz
i stnieje wiele miejsc, z kt -rych moUe |
posi ada jwicicheijornmtizeych ni U szcznka [12].

W obriAabie jamy wustnej przeszczepy ©pobi
tr-jkNta zatrzonowcowego, kresy skoSnej
kolca nosowego przedniego oraz obszar - -w
Maj N porse al bl ok-w -GN¢ngygsthy c(hk olr wlwo g Nb
wi -rk-w kostnych, kt-re sN pobierane za
kostnych, a niekiedy wykorzystuje sin mg

120



Zastosowanie materiag-w koSciozastipc

3Charakterystyka materhag-w uUytych

3.1. Calc-i-oss

PreparatCalto s SE skjada sin z czystego fazo
w stosunku mol owymfdzp Wandsi Czys%oSto
resorpcjn znajdujNcego siin w organszmna

wgaSci woSci osteokondukcyjne. Po wpr o
mi kroporowatN strukturn, pozwal aj NcN na
WyUsza ni 0O 30% mi kroporowatoSi granul
kr wi, kt - -ra zvwapmumrkivgoidnia. kor zystne

Preparat Calcos SE | es't wyt war zany cagkowi c
spiekania w temperaturze >1000AC i ni ¢
Zwi erzncego ani ludzkiego. Wystipuje w
315500 Om;1 05000 OmM,6 000000m. Materiag i mplant
[ ulega resorpcij.i w procesie fizjologi
ibezpoSredniego ataku specyficznych Kkor
przyjazne dlaorganizopir odukty, kt-re sN gatwo met a

Resorpcja przebiega zazwyczaj r-wnol e
Zal eUni e od potencj aips skEe gersarrdaljjie tsk
wczasie9l 5 mi esi ncy.

3.2.Bio-Gen
Dzinki specyf isuawmeaji a matnd dgieen - w  wykor
uzyskania preparatu BiGe n E , substytuty koSci ul ege

osteoklast-w w spos:-b fizjologiczny |
powstaj NcN tkankf kost nN. m~Braznaadiwarzetieco n
anat omi i i funkcj i koSci W zZaaugment ow
miesifncy dla substyt-Li2 - wi «&9iStcy gdba z a
preparatu.

Wi doczna zmiennoSi zal eUy nie tyhl ko
pacjent a, ale takUe od stosunku objiftoc
powi erzchni koSci pozostajNcej w konta
wska¥tni k, regeneracja koSci bndzie wol
Bio-Gen przeprowadzana jest promieni ami B
1560 nm oraz przestrzenna struktura da
wgosowat@Gerh. niBd oul ega zwapnieni u. Mat e
granul atu «o&zigHhbhecoavefjej, a takUe w gNK
z koSci udowych i ramiennych.

3.3.K 0 Silitogenna

Przeszczepy koSci autogennej w obrnb
zobszaru br-dki, tr-jkNta zatrzanswcpivk
kol ca nosowego przedniego i W miejsc
bl ok-w kost mWNhot z 4 ktoyowo | ub gNbczastyc
piezochirurgicznych | ub wi-r-w kostnyc
Collector.
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4.0cenaz ast osowania materiag-w koSwi oza:
koSci szcznk

Wy ni ki oceny radiologicznej [ kliniczr
skaln oceniajNcN proces gojenia ubytk:
Gutmanna i Harrison i modyfikowmaN pr zez Taschi eri i ws p
regeneracyjnej.

Skala przedstawia sifi nastnpuj Nco:

S i kliniczny sukcesi st opi e & | przez Mol ven i S
objaw-w klinicznych;

D 7T wynik wNt pl i wy, Kkl iniczinstopozyE )
ilub 1I'l przez Molven i wsp. i [/ lub obe
F 7 niepowodzeniei st opi e@® |V przez Mol ven i
patol ogicznych objaw-w klinicznych.

Ubyt ki kostne zaliczone do katmagtder i i S
kt -re znalazgy sin w kategori. D i F za

4.1.Grupapacjent: w, u Kkt - -rych wyBIOGENMIX ano masa
Grupa ta obejmowaga 42 pacjent - -w: 36 koc

OCENA KLINICZNA
U 36 pacjent-w proces g¢gou ebnipaa cpjreznetb-iwe gw
komplikacje zapalne.

OCENA RADIOLOGICZNA

Tabela 1.

Pacjent Rodzaj zabiegu
Augmentacja
Augmentacja
Augmentacja
Augmentacja
Augmentacja
Augmentacja
Ekstrakcja
Ekstrakcja
Ekstrakcja
Ekstrakcja
Ekstrakcja
Ekstrakcja
Sinus Lift
Sinus Lift
Sinus Lift
Sinus Lift
Sinus Lift
Sinus Lift
Ekstrakcja znba

cena po 12

TNV nnnnnnnnnnnonono

122



aj-w koSciozastnpc
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E k
E k
Wy
Wy
Wy

O|T

olo|0o|o|o|o|o|o|©o|jo|o|o|jo|o|o|jo|o|O0 (Y |D

S| ¢
nnununnununnununnununnununnununnnnico

Q
>

(D(D(D(D(D(D(D(D(D(D(Dm(D(D(D(D(D(D(D(D(D(BN

Wy

N|N[N|N[N|N|N[N|NIN|N|NIN|N|N[N|N|O|O
D|®|®(D|D|D|D(D[D|D|D|D|[D|D|Dd|d|d [
S|S|S|S|s|o|o|o|s|s|53 ||| |5 |5(|8|w

oojo|o|oojojo|j0ojoo(ojojojo|o|o|o x|~

Z e
orhiedi
cze
czen [0}
Si Klinicznysukce§ st opi e® | przez Molven i wsp. i brak pa
Diwyni k wNtpliwy, kIl iistcemiae@ozytywna wNtpliwa

Ilub Ill przez Molveniwsp.il ub obecnoSI patologicznych objaw:-w
Fi niepowodzenié¢st opi e® |V przez Molven i wsp. i [ lub ¢

ninunununnnnununlKinnnnolnln(in|n|v|=|—

o]

clcjc|jc|lc|lc|c|lc|lc|lc|lc|Clc|lc|lc|lc|lclc|lc|lc|lEe||

a
a
Y4
Y4
Y4
Y4
Y4
Y4
Y4
Y4
Y4
4
Y4
Y4
Y4
Y4
4
4
4
4
4
4
4

<
(Q QU QC [(Q [(QC |tQ L [lQ [(Q¢ [tQ QK Q¢ Q¢ [(Q¢ [(Q¢ [tQ¢ Q< Q¢ [(Qc [kQc| 1 | 11
~ |+ |~ |~ |~ ||~ |+ |+ |+ [+~~~ |~ |~~~ |~

(7]

W omawi anych przypadkach po okresie 1
przebudowi wstzerziepgwnwglbo®a wgasnN pacj
wgaSciwe tempo regeneraci.i oraz brak ni
te zaliczano do kategorii S.

Ocena po 12 miesigcach

/

mF

mD

Ryc. 1.: Ocena gojenia po 12 miesi Ncach

Si Kliniczny sukceg stope E | przez Mol ven i wsp. i brak pat
Diwyni k wNtpliwy, kI ihstczmiae@ozytywna W

Il lub 111 przez Molven i wsp. i [/ lub obec

Fi niepowodzenié¢ st opi e @® | Vi pwgpz Mol veinbz mpelk nolSjl a waw ok |
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4.2.Grupapacjent: w, u kt - -rych wyRKRArCGOSSt ano ma
Grupa ta obejmowaga 24 pacjent - w: 15 ko

OCENA KLINICZNA

U Uadnego z ©pacjent -w niei mdacesiggenid z on o
przebiegad prawi dgowo.

OCENA RADIOLOGICZNA

Tabela 2.

Pacjent Rodzaj zabiegu
Augmentacja
Augmentacja
Augmentacja
Augmentacja
Augmentacja
Augmentacja
Ekstrakcja
Ekstrakcja
Ekstrakcja

Wy g u

Wy g

Wy g

Wy g
Wy g
Wy g
Wy g
Wy g
Wy g
Wyguszczeni
Wyguszczen
Wyguszczen
Wyguszczen
Wyguszczen
Wyguszczen
Si Klinicznysukce§ st opi e® | przez Molven i wsp. i brak patc
Diwyni k wNtpliwy, kI ihstczmiae@ozytywna wNtpliwa

I'l lub 111l przez Molven i wsp. i [/ lub obecnoS|l p:
F1 niepowodzeniest opi e |V przez Molven i wsp. i / lub ob

cena po 12

cl|cjc|jc|jcjc|c|c
ninunuoununinin|n|n
N | N |N|N|N[N[N|N|N
O00|0|I00(0|0|0
N | N |N|N|N(N[N|N|N
@ |D|D(D|D|D|D]|D|D
S|S|S|S|S|S|5|5 |5

NOInnnnnnnnnnonnonnnnnnnno
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Si klinicznysukce§ st opi e E

Il ub
F1 niepowodzenié st opi e E

Ryc.2.0cena

Diwyni k
[

4.3.Grupa pacjent: w

mF

mD

gojenia po 12 miesi Ncach (op a

I przez Molven i wsp. i bra
wNt pl i wy, in'hsitcozmiaeCEozytywna W
przez Mphvehogi wgpych b6b]atw- wbkELk
IV przez Molven i wsp. i [/ lub
u kt-rych veyidgenrNzystano |

Grupa ta obejmowaga 14 pacj &ntpaw: edt
przeszczepiono korowp Nbczaste bl oki kostne z o k
pacjent-w pobrano autogenne wi ryv kostn

OCENA KLINICZNA

U 6 pacjent- -w z przeszczepi ony mi bl o
irozie¢ Ssin brzeg-w rany w okresie okogo

OCENA RADIOLOGICZNA
Tabela 3.

Pacjent Rodzaj zabiegu Ocena po 12 mi

Augmentacja S

Augmentacja S

Augmentacja S

Augmentacja S

Blok kostny S

Blok kostny F

Blok kostny F

Blok kostny F

Blok kostny F

Blok kostny S

Blok kostny S

Blok kostny S

Blok kostny S

Blok kostny S
Si Klinicznysukce§ st opi e® | przez Molven i wsp. i brak pa
Diwyni k wNtpl i wy, kpliwaihs tczmiae ozytywna wNt »
Il lub 111l przez Molven i wsp. i [/ lub obecnoSlI
Fi niepowodzenié¢st opi e® |V przez Molven i wsp. i [ lub ¢
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mF

=D

Ryc. 3.: Ocena gojenani powda@smepsi Ncach.

Si Kklinicznysukce§ st opi e® | przez Molven i wsp. i brak p
Diwyni k wNtpliwy, kI ihstcemiae@ozytywna wNI

Il lub 11l przez Molven i wsp. i [/ lub obecn

F1 niepowodzeniést opi e® |V przez Molven i wsp. i [/ lub ot

5. Podsumowanie

Augmentacja ubytk-w kostnych powstagyc|
ogromne wyzwanie medycyny r eg@waunidemnyj nej

gojenia defekt:-w kostnych jest obecnoSlI
ni e byl wystarczaj Nca dla prawidjowego
Uzupedgnieni e def ektu kostnego przy uUOy
zmnig szyl jego objnAntoSi. Wi elu autor-w po
cystectomir esor bowal ny mi g Nb k ami Oel a4 ign o wy mi
bNdT alloprzeszczePami tkanki kostnej [ 2
Wedgug Domi ni ak [ Gy s i a k anowahia Jleczemima e r ws
augmentacyjnego j est okreSlenie rozmiart
funkcjonuj e pojnincie tzw. krytycznej Wi €

Oznacza to taka pwizeyl pkaodSiu ukbty-trkeuj ni e ma
wypegnienia sifn ubytku prawidgowo ut kanN
Kl einschmi dt i Schmitz [ 25, 26] ZOost a
przeprowadzonych na materiale zwierzncym
W prowadzonych badani ach wglmzyppdkdch we w
naj winkszy wymiar (Srednica) powstagych
Wi elu badaczy porusza kwestie wyboru m:

kostnN. Uznany wiele | at temu zgoty sta
wdas zym <ci Ngu wydaj e sin pozostawal n a
dostninpnoSci wielu materiagdg-w o -3praz dos
Meijndert i wsp. [32] podejmujN decyz]j
wi el koSci defektllychW upryt xpadkkiosdmyc h,

przeszczep koSci z mi ej sca bi orczego

Wprzypadku mniejszych ubyt k- - w, przeszcz
Ouchwy, okolicy spojenia UuocShewyoz dsutbii ptcezlk
A przeprowadzonych bada® wgdgasnych wy n
deficyt -w tkanki kostnej wystarczaj Nce
choci aUby preparat-w pochodzenia wogoweg
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doSi pzykbNdownd tkanki kostnej, kt-rej
implantoprotetycznego. .
W przypadku koniecznoSci pobrani a p I

bi orczych wewnNtrzustnych formowani e i
przestawionyclpr zeze mni e przypadkach bl ok-w Kk
narzndzi piezochirurgicznych. Pozwoli g
t kanki kostnej oraz zmniejszyl traumaty

6. Wnioski

1. Przed r oz poc z nantolegicendgearaz w priypadku stwierdzenia
deficyt- -w tkanki kostnej wymagaj Ncyec
jest wykonanie diagnostyki radiologicznej.

2. Zastosowanie kobBeziw. amfjot gygist amajar d |
najlepszNsmwaolNNdet odbudowy deficytu
wzgl ndu na cznsto wystnhinpuj Nce ogr an
autogennej z obszar - w wewnNtrzust n\y
wykorzystanie materiag-w koSciozastfnp

3. W zwi Nzku eynmvyeshé@omijd®& bardzo duUym
zastosowanie procedur augmentacyjnych, sterowana regeneracja tkanek

isterowana regeneracj a koSci sN dzi
dynamicznie, co prowadzi do powstawania coraz bardziej ulepszonych
maeri aj-w koSciozastfnpczych i nowych
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Zastosowanie materiagdg-w koSciozastfipczy
Streszczenie

Cel: ocena kliniczna i radi ol ogi c z4®en Mx,aCalti-oss o wa n
ooaz koSci autogenne] pod kNtem uUycia w zabieg:
szcziki oraz cznSc zfibodogowej Uuchwy.

Hi poteza badawcza: Zastosowanie materiag-w koS
chirurgicznych- ekstralc j i zAb-w zatrzymanych, resekcji, cyst
istotnie wpgywa na przebieg gojenia pozabiegowe/
Met odol ogi a: Podczas zabieg-w chirurgiczuenah w
mi ej scowego w Katedrze i Zakgadzie Chirurgidi St

mi ej sce powstagych defekt-w kostnych wuzupegni a
pochodzenie.

Whioski: Na podstawie analizy dokumentacfirm ol ogi cznej wykonywanej w 0
od daty zabiegu oraz bada® klinicznych wykonywa
okresie obserwacji stwierdzono, iU zastosowani
procesr egener acj i t kanki kostnej . Najl epsze rezit
ksenogennego.

Sgowa klucze: augmentacja, ubytki kostne, GBR

The use of bone substitute materials in the treatamt of bone defects in the jaws

Abstract

Aim: clinical andradiological evaluation of the use of beswbstitute materials BiGen Mix, Calei-oss

and autogenous bone for use in regenerative procedures in the alveolar ridge of the maxilla and mandible.
Hypothesis: The use of bone graft materials in the oral cduiting surgical procedurdsextraction of
impacted teeth, resection, cystectomy and augmentation of bone defects significantly affectyjpat
healing and clinical results.

Methodology: During surgery in the oral cavity performed under local awatiat the Chair and
Department of Dental Surgery of the Medical University of Lublin, bone defects were augumented with
bone substitute materials having different origins.

Conclusions: On the basis of the analysis of radiological documentation perf8red2 months after
surgery and clinical tests performed during folop visits and after the observation period it was found
that the use of bone substitute materials significantly affects the process of bone tissue regeneration. The
best results werabtained using a xenogeneous material.

Keywords: augmentation, bone defects, GBR
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Zastosowanie metody UHPLCGMS/MS
dobada @& f ar ma k o bpidageslu yjegz ny c h
met aboloistoocweuw pacj ent - w po
angiografii/ angiopl astyce

1.Wstnp

Klopidogrel (CLP) ((S)2-(2-chlorofenylo}2-(6,7-dinydrotieno[3,2c]pirydyn-5

(4H)-y 1l o) oct an me t y tienopirydyng [§]t Lekptenc stosodany jest
wprofilaktyce przeciwzakskzepmwejes po jpeanc j
(ACS) lub u chorych, kt-rzy poddani byl
[2. Mechani zmCllPoipa gami asi 01 n modyfikagi stdikiurya c a | n
pgyt kowegdaAR,epdcmrmowoduj e bezpoSrednie
wi Nzania sifi ADP z receptorem i zahamov
GPlb/llado formy, kt-ra moggdaby zwigNzalaci i
pgyRleCkPpodl ega w znacznym stopniu metabol
dw-ch szl ak-w.udwWi agermwoz Wm e sGLR doajegg hyd
nNi eaktywne] pochodnej kwasu karboksyl o
wdrugi m szl akenzymy cyroehoomuP4 £ N met a bCoR doz uj Nc
tiolowej pochodmej. Metabolit tiolowy wy st npuj e w png s4t ac i
di astereoi-BY), merktw r(ykh w ozoazzallruejz,kNm
izomery H3 i H4 przy czymtylko izomer HA4wy k a z uj e azketcyi wnpodS/it kpn
[3] (Rysunek 1)

Wi el e przeprowadzonych bada®& kHIWMmi czn)

pacjent-w |l eczonych konwencjonal ny mi daw
odpowiedzi antyagregacyjnej [5]. Kliniczne konsekwencje niedostatecznego

ha mowani a agregacij.i pgytek kr wi przez
naczyniowe, takie jak zakrzepica w sten
anawet Smierli [5]. )

Wykazano, Ue capeorireo S2a njpesitec N s€CbPni e
z polimorfizmem genetycznym izoenzymu CYP2C19 kt - ry |j estza odpo\
metabolizm leku do jego aktywnego tiolowego metabolity6]. WSr - d i nnyc
czynni k- w, ktstetympgnbihp@&;ikedteczn,oél terap
Wy mi e nwsap -s§ ifeschanobysfjkNzy ca, ot ygJdoSi, przewl
at akUe interakcje z | ekami met aboli zowa

udziag w aktywacj.Wydat &b sli ifc z2vii dijc 1CLBEE [0Z]n
i jego metabottrt, ghekmpntaowaniastopniazahamowania
agregacji mpget pdap kacwiyniki lekzeniaklopwagrelem.

! mkaraz@ump.edupkat edr a i Zakgad Far macWydzFRiazgy ckanrema cie uR
Uniwersytet Medgzny im. K. Marcinkowskiego w Poznaniuyww.ump.edu.pl

2 alicja.dobrowolska.95@02,6t udencki e Koo Naukowe FarWyadczjiiagFi z
FarmaceutycznyJniwersytet Medyczny im. K. Marcinkowskiego wzpaniu www.ump.edu.pl

% adriana.gumienna@gmail.co®t udencki e Koo Naukowe FaMmaczjiiagFi z
FarmaceutycznyJniwersytet Medyczny im. K. Marcinkowskiego w Poznamww.ump.edu.pl
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CLPA

P-gp CYP2B6 —32,9%
o CYP1A2 - 35,8% o CYP2CO - 6,7%

ﬂ s
CYP2C19 - 20,6%
cH,  CYPIBE-19,4% cHy ey o
o~ CYPICIO - 44.9% 0/ CYP3A4 —39,8% o
ot
A —> [ m—
- - Hooc™ e
s o s
Cr HQ.\’_ .

CLp 2-gkso-CLP 5
Pochodna kwasu

. sulfenowego
Ces-l PON-1
a [
CHy
oH o™
S c HS ci

CLPM endo-CLP

Rysunekl. Met abol i zm kl opi dogrelu [opracowani

Oznaczenie CLP i jegane t a b ojdsti ttudnym zdaniem analitycznymze
wzgl fndius khiae st i Ue ek maciera/styNrg apgphil) omz izomery
H3 i H4 aktywnegometabolit tiolowegow o0 s oc z u ( Panada,uzonmeg/ ml
H3 i H4 sN obegtwaNizlakm rjeaskt ypyniwopa.o N
UmoUl i wi a onald4zzaseptiirenp gy e k,swayilnre t ak Ue ni e
wi NUOe sifn z innySHinpwolwnymii Ngkagamiendog
takN samNAbyNgteenuz kzNa.pobi ec, konieczna
zwy korzystani em odczynni ka d4jt &-bromod @ uj N
-metoksyacetofeno(MPB) [8]. W wyniku tego stereoizomemnetabolitu tiolowego
CLPoznaczane s N -acetpfensnoveyah pochodnyclo. k s y

W literaturze opisandilka metod HPLEMS/MS przeznaczonych do oznaczania

st AOEE oraz jego met-alh dedriakwi W kiszznolSniec z u
p o z waa jedjoczesne oznaczafieP, jego pochodnej karboksylowiej i z o me r -
H3 i H4 metabolitu tiolowego [910]. Ponadto, w metodach tychenstosowano
deuterowanych wzorc-w wewnhtrznych, kt -
na mniejszy efekt matrycy i zwi Nzane z
2. Cel pracy

Celem bada® bygo UbRLCHS/oM3 n D e n ane Cldw iy a
ijego meabol it -w (i zomer  -w H3 i H4 met ab
karboksyl owe| CLPM) W 0SOCZUuU pacjent - - w

tntnic wie@EGowych.
3.Materiagy i metody

3.1.0dczynniki

Wzorce CLP oraz CLPM o czyst oStzymanm®d ¥ %linytutu
Farmacetycznego (Warszawa, Polskayzorzec zderywatyzowanego izomeiiB
metabolitu tiolowego(MP-H3) p o ¢ h o dSanofgAversis (Montpellier, Francja),
izomeru MRH4 7 z Toronto Research Chemicals (Toronto, Kanadetomiast
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deuterowany klopidogrelCLP-d4), so s owany |j ako wzzakugoecc we w
w Santa Cruz Biotechnolodyc. (Dallas, USA.Dod er ywat yzacij i i zome
obecnych W 0sS0Czu 2premo} -netaksyasetofenari{MRBR n o

oc z y & 98863Sigma Aldrich, Niemcy). Osocze wolne o lew, wykor zy st
do wal i dacj i me t &eginalngop Genthuim d krwiaglawsta z
iKrwi ol ecznictwa w Poznani u. Do przygot
ruchomej wykorzystywana c et oni t r y | (WAr@alyanejdo HPEC2MSs t o S ¢
(J.T.Baker,Holadi a) . St o skowweasn omrr--wkno wayd wy Gejy s 5%
(Sigma Al drich, Niemcy) -MS(JazZBakerpHblandi@). c z y s

3.2.Metoda UHPLC-MS/ MS oznaczania CLP i jego
Krwi
3.2.1.Warunki pracy aparatu UHPLC -MS/MS

Do oznaczaia CL P i jegowmetralbb&laich- ws oalzaa wyk
sprawny chromatografcieczowy Nexeras p r z n U o nmyowym spekérometeem
mas t ypu potr - j nlyCMSIBA8G dShimagalzy | Japonid . Rozdzi a
chromatograficzny CLP, CLPM, zderywatyzowanychimo r - wH3MMP-H4 oraz
deuterowanego CLP jako wzorca wewnntrzne

Eclipse PlusCl8& aza ruchoma skgadadga sin z 0, 1%
wwodzie (A) oraz acetonitryl u ( Bypdnie prz
zpodanym grad#26®t%e magtyin Be ®d 0 do-42% mi nu
fazy B od 7 do 7,5 minuty oraz 42% fazyBod 7,5do 12 minlub ni zacj n bad
zwi Nzk-w w detektorze MS/MS prowadzono
elektrycznym (ESI, pr zy szybkoSci przepgywu gazu
odpowiednio 2l/min i 151 / mi n . Napincie nai ko@E&aoav,
temper atur a k a Ri510aaQgmpdrayuia abloku greemegb0 0 C.

PrzejScia jonowe bwdwagwoh wzwirNbk ew remke
(MRM),a i ch identyfikacji dokonano na pods
do ich gadunku. Do analizy iloSciowej
intensywabn®baczone po(abaldl) onN czci onkN

Tabelal. Pr zej Sc id4 CliPpQiRMyMPHI MPH4 oraz warunki detekcji MS/MS

Badany Jon macierzysty Jon potomny  Q; Energia Qs
zwi Nz« (m/z) (m/z) V] kolizji [V]  [V]
CLP-d4 325,70 216,10 -30 -17 -22
188,10 -30 -24 -19
159,05 -30 -37 -30
CLP 321,70 211,73 -30 -20 -30
183,80 -30 -30 -30
154,80 -30 -45 -30
CLPM 307,60 197,95 -30 -18 -20
169,05 -30 -29 -29
151,95 -30 -26 -29
MP-H3 503,70 155,05 -40 -46 -30
MP-H4 353,95 -40 -22 -25
182,95 -40 -33 -18

*Q1,Q3i n a p i odpoviiednio na pierwszym i trzecim kwadruppld - d Jo: opr a@cowani e
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3.2.2.Roztwory podstawowe i wzorcowe

Spo~erdzono roztwory podst awowe bada
os t n UeS00cg/ral dla CLP, 20@g/ml dla CLPM, 2%g/ml dlaMP-H3 i MP-H4
or&z 1 y/m dla CLRd4.Zz tych roztwor- -w przygotow
os t n dre n0O; 35; 5,0; 7,5; 10,0; 25,0; 50,0 ng/ml CI¥S; 1,0; 5,0; 10,0; 50,0;
75,0; 100,0eg/ml CLPM; 5,0; 10,0; 50,0; 100,0; 250,0; 500,0; 1000,0 ng¥m-
H3/H4 125 ng/mICLP-dd. Ponadt o, przygotowano roztw
w bezwodnym ACN.

323Przygotowani e pr-bek do krzywej w

Pr - bki do krzywej wWzor cowej CLP elprzy
osocza nieobcipb2beln ergmz tawmaarl U t vazmirrozt@oruw e w n
wzorcowego CLP. Natomiast p - b ki do krzywe|j WZOor (
przygotowano przez dodani e do taki ej
analitarmi rpat@&bO-w wzor ca GGLEMnatworm n e g

i zomer -H¥HANURyskanow t en spos-b n®40nA5p06Q Nc e
0,75 1,0 2,5i 5,0 ng/mICLP,0,05 0,1, 0,5, 1,0, 5,0, 7,5i 10,0eg/mI CLPM oraz0,5,

1,0 5,G 10, 25,0 50,0i 100,0 ng/mIMP-H3 i MP-H4. Na st ipnym Kkr ok
dodanie 47501 ACN do pjrwzocewej CkPrizi50vle ACN do pr
krzywej wzorcowej metabolit-w, w celu v
po czym pr - bki intensgwoise Nwghi za Noasaa
wi rowano przez 10 minut w Z0sdp@rnatae sz
przenoszono do syst em- wPrépéAgilent Techyologies,k o w:
Wielka Brytania) i filtrowano. 25 O] filtratu nastrzyki wano n e
chromat ofr abkitznNeob cprziybtovard popraea todanie doi
25001 cozsao 525 @G nfaGN npni e poddawano j N p

3.2.4.Walidacja metody UHPLC-MS/MS

Wyznaczono nastfipuj Nce par ametUHBLC wal i
MS/MS oznaczaniaCLPi j ego metabolit-w w o0socz
lini owooakc,z al no Sl p(rlexQ)zj n i dokd@raan oSt wa i
wwarunkach przechowywania pr - -bek.

3241Sel ekt ywnoSi

Sel ektywnoSiI metody zostaga okreSlon
uzyskanego p o n eks osoczayrkine N cad hob i aigelitamb
zchromatogramami__otrzymanymi pi3 MBHAI NUe
i CLP-d4. Sprawdzono - wnnmodJU i wo S| wy s tdrmpojwianp @ac H ond
od substancij.i | eczni cz@LeWczasie fermpitakichpjakd a w ¢
statyny (atorwasttyna i rosuwastatyna), kwas salicylowy, amiodaron, amlodypina,
furosemid, hydrochlorotiazyd, metformina, metoprolol, omeprazol, pantoprazol,
peryndopryl, ramipryl.

3.242Li ni owo Si

Krzywe wzorcoweCLP i j ego met aprzedsiawiongvak o stz afjg O
stosunku pola powierzchni piku analitu i pola powierzchni piku @4 Zakres
krzywej wzorcowej -60megmhtavcary 0,68t0n @e ndiga :ml -
CLPM oraz 1-100 ng/ml dla MPH3 i MP-H4. Zar - wno r-wnani a
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wzorcowych, j ak il aavjsip- grc,zyrzmisk agkyor evy z
naj mni ejszych kwadr at - w. Wart oSl wWsp- g«
ol ini owym charakterze zaleUnoSci mi ndzy

do wzorca wewnJetnrizanme g oo zin asStatgsnyycczhn Nz wi i sNzokt
wsp-gczynnika przesuni ficStaude mtka.e SWamtoo &
f, obliczano ze wzorut=|b|/S, gdzie: fi war t o S| it veasrttoondl, ezwzg
wWsp-gdczynni kapimrgNeas usnti aincd aarNdaosst yit p ¢ dl @ iz o &j
wart oSl f por - wnpywd a p yztrabawiia 2t soEhicsivdbody,

przy poziomie istotnoSci U = 0,065.

3.2430znac zal nopdyzaido®@)a,dmeody i

LOQ okr eSjlaoknm naj mniejsze stinUeni e

anal
zodpowi ni N precyzj N agWzZo® 326 mdSwON%) b§Nd

Precyzjn metody wyraUlUono, :jako wsp-gczyn
3%
7. #—G(Bnlrn @

gdzie: SDi odchyl eni e standardowe o zSraecdzroiney ¢
oznaczone stnUenie analit- - w )
DokgadnoSl oznacze® wyralUono jako bgNd
8l @ % oo )

gdzie:Gomi st nUeni e nomi nal ne )
Precyzjn i dokgadnosSI metody w ci Ngu
badanych analit- -w (LOQ, stmiUskii e, zSrzalkr e
obej mowaga krzywa wzorcowa) przez 0Oznac
stnUeni u, przygotowanych identyd¢32R8) e z
Precyzjn i dokgadnoSlI met ody mi n@,z yk td-nri ea
obej mowagy krzywe wzorcowe analit: .- w. Me
precyzyjnN i dokgadnN, jeSli zar-wno | ej
nie bygdgy winksze niU 20% dla LOQ i 15% d

3.2.4.4. Efekt matrycy

Oceni ano skwpadmwi k- w manhr yayg) nmanaarcal i t - w
wewnnt rwWnegon cel u obl i cMF) jeko stessnek potaz y n n |
powierzchnipikub adanego zwi Nz k un avs tprr z yskkaiteoiiyo eogsoo ¢
s r Nc e nekudo polaagpwierzchni fku analitu w roztworze wodno
acetonitrylowym Badane efektu matrycyprzeprowadzonalla niskich (0,25 ng/ml
CLP,5 ng/mIMP-H3 i MP-H4 0oraz0 , 1  GlgPMywolaz wysokich(2,5 nginl CLP,
50 nginl MP-H3 i MP-H4or az T, APMPgt nUeE anal cht - w w
pr - bk ac HPonadtopoblizzananormalizowanyMF jako stosunelMF analitu
do MFwzorca wew@nbrakegd.stotnego wpgywu
analit-w Swiadczy wart o33%[MF bl iska jedn

3.245Tr wago Si C L P-H3 i RR-R4Mv,wartvhRach przechowywania
pr - bek

Trwa@lP$i j ego met abol irskiegoi wygokieyasctziiatheon id |
anal i tzakres w ke 0 bej nyokwywg wzorcove . Por swhide o
badanych @nadzdbzwk - pwr - bk ach przygotowanych
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