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Polskie doŜwiadczenia stosowania outsourcingu 

w ochronie zdrowia 

1. Wstňp 

W polskim sektorze publicznym, korzystanie z outsourcingu charakteryzuje siň 

wğasnŃ specyfikŃ. FundamentalnŃ r·ŨnicŃ w por·wnaniu z komercyjnymi 

dziağalnoŜciami jest rozkğad odpowiedzialnoŜci, kt·ry jest trwale zwiŃzany 

z podmiotami dziağajŃcymi w sektorze publicznym, uniemoŨliwiajŃc zar·wno 

dywersyfikacjň ryzyka pomiňdzy odbiorcŃ a dostawcŃ usğug zewnňtrznych, bŃdŦ 

jakŃkolwiek inna formň integracji strukturalnej lub procesowej. Nastňpnym waŨnym 

czynnikiem to wszelkie uwarunkowania prawne, kt·rym podlegajŃ podmioty sektora 

publicznego.  

Na przestrzeni czasu moŨna zauwaŨyĺ, Ũe wiele podmiot·w medycznych wydziela 

coraz wiňcej dziağalnoŜci, gğ·wnŃ przyczynŃ tego jest potrzeba zmniejszenia 

zatrudnienia a takŨe brak dostňpu do innowacyjnych rozwiŃzaŒ technicznych czy brak 

stosownego zaplecza dla okreŜlonej dziağalnoŜci. Dodatkowo wykorzystanie procesu 

outsourcingu w opiece zdrowotnej powoduje usprawnienie pracy, systemu organizacji 

oraz zarzŃdzania poszczeg·lnymi jednostkami [1].  

W plac·wkach ochrony zdrowia outsourcing wykorzystywany jest w trzech 

zasadniczych obszarach tj.: wsparcie usğug niemedycznych, medycznych oraz 

proces·w typowo medycznych. Najpopularniejszymi i najczňŜciej wydzielanymi 

usğugami w plac·wkach ochrony zdrowia sŃ usğugi niemedyczne dotyczŃce m.in.: 

cateringu, sprzŃtania, ochrony oraz obsğugi informatycznej. Natomiast najpowszech-

niejszym wsparciem dla usğug medycznych jest outsourcing usğug diagnostycznych 

tj. diagnostyka laboratoryjna i obrazowa oraz transport medyczny. Przekazanie 

proces·w medycznych dotyczy okreŜlonych oddziağ·w bŃdŦ pracowni szpitala 

np. anestezjologii, radiologii etc. Ten rodzaj outsourcingu nie jest jeszcze mocno 

rozpowszechniony w Polsce, natomiast w szybkim tempie rozwija siň w krajach 

europejskich, pozwalajŃc racjonalnie zarzŃdzaĺ kosztami.  

Najczňstsze usğugi, kt·re sŃ wydzielane w szpitalach to: utrzymanie czystoŜci, 

zbiorowe Ũywienie, utylizacja odpad·w, obsğuga pralni, transport, ochrona os·b oraz 

mienia, usğugi informatyczne, sterylizacyjne, rehabilitacyjne, diagnostyka (obrazowa 

i laboratoryjna), serwis aparatury medycznej, obsğuga prawna oraz finansowa (usğugi 

                                                                
1 anka.tyranska@gumed.edu.pl, II Zakğad Radiologii, Wydziağ Nauk o Zdrowiu z Oddziağem Pielňgniarstwa 

i Instytutem Medycyny Morskiej i Tropikalnej, GdaŒski Uniwersytet Medyczny, www.gumed.edu.pl 
2 mrobakowska@gumed.edu.pl, Zakğad Zdrowia Publicznego i Medycyny Spoğecznej, Wydziağ Nauk 

o Zdrowiu z Oddziağem Pielňgniarstwa i Instytutem Medycyny Morskiej i Tropikalnej, GdaŒski Uniwersytet 

Medyczny, www.gumed.edu.pl 
3 Wydziağ Nauk o Zdrowiu, GdaŒski Uniwersytet Medyczny 
4 slezakdaniel@gumed.edu.pl, Katedra i Klinika Medycyny Ratunkowej, Wydziağ Nauk o Zdrowiu 

z Oddziağem Pielňgniarstwa i Instytutem Medycyny Morskiej i Tropikalnej, GdaŒski Uniwersytet Medyczny 

mailto:anka.tyranska@gumed.edu.pl
http://www.gumed.edu.pl/
mailto:mrobakowska@gumed.edu.pl
mailto:slezakdaniel@gumed.edu.pl
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ksiňgowe i rachunkowe), usğugi remontowe oraz budowlane, a takŨe usğugi 

konserwatorskie. 

Celem niniejszej pracy jest prezentacja polskich doŜwiadczeŒ stosowania 

outsourcingu w ochronie zdrowia. W pracy wskazano, jakie usğugi sŃ najczňŜciej 

wydzielane przez szpital, a dokğadnej analizie poddano outsourcing w obszarze usğug 

mienia oraz ochrony os·b, utrzymania czystoŜci realizacji usğug laboratoryjnych oraz 

informatycznych 

 W niniejszej pracy wykorzystano metodň analizy piŜmiennictwa na prezentowany 

temat.  

2. Model outsourcingu 

Wyodrňbnienie dziağalnoŜci z danej struktury organizacyjnej przedsiňbiorstwa 

macierzystego musi speğniaĺ kilka podstawowych warunk·w, kt·re odnoszŃ siň 

zar·wno do firmy i wydzielanej dziağalnoŜci. Najistotniejszym warunkiem 

outsourcingu jest jego cağkowita akceptacja wydzielenia dziağalnoŜci wywodzŃca siň 

od strony jego kierownictwa oraz wğaŜcicieli. Wydzielenie dziağalnoŜci powinno 

przyczyniĺ siň do poprawy skutecznoŜci dziağania przedsiňbiorstwa na podğoŨu 

rynkowym, organizacyjnym, strategicznym, organizacyjnym oraz motywacyjnym. 

Kolejnym waŨnym warunkiem jest zapewnienie skutecznej kontroli dziağalnoŜci, kt·ra 

zostağa outsourcingowana.  

Z perspektywy wydzielanej dziağalnoŜci waŨne sŃ nastňpujŃce warunki 

outsourcingu: przedmiotem wydzielenia moŨe staĺ siň obszar dziağalnoŜci, kt·ry jest 

autonomiczny pod wzglňdem przedmiotowym, rynkowym bŃdŦ terytorialnym. 

Dodatkowo waŨnym aspektem jest moŨliwoŜĺ okreŜlenia wymiernych wynik·w 

ekonomicznych tej dziağalnoŜci, kt·ra dziňki temu powinna staĺ siň skuteczniejsza 

w wymiarach rynkowych, organizacyjnych, operacyjnych, strategicznych, 

ekonomicznych oraz motywacyjnych. Istotnym warunkiem outsourcingu jest r·wnieŨ 

akceptacja przez pracownik·w, kt·rzy pracujŃ w wydzielanej dziağalnoŜci. 

Koncepcja outsourcingu skğada siň z czterech podstawowych element·w, naleŨŃ do 

nich: przedmiot outsourcingu, podmiot outsourcingu, partner oraz projekt 

outsourcingu.  

Organizacja jest podmiotem outsourcingu, kt·ra na podstawie wykonanej analizy 

podejmuje decyzje o wğŃczeniu outsourcingu bŃdŦ rezygnuje z wdroŨenia tego 

pomysğu i sama realizuje zadania. Przedmiotem outsourcingu sŃ okreŜlone funkcje 

dziağalnoŜci gospodarczej, kt·re gğ·wnie dzielŃ siň na trzy grupy: podstawowe 

(operacyjne), kierownicze i pomocnicze. Aby wskazaĺ funkcje, kt·re powinny zostaĺ 

poddane outsourcingowi organizacja powinna okreŜliĺ obszary, kt·re stanowiŃ dla 

niego dziağalnoŜĺ zasadnicza, ubocznŃ i pomocniczŃ. Najistotniejszym obszarem dla 

podmiotu outsourcingu jest jej dziağalnoŜĺ zasadnicza, kt·ra stanowi jej istotň 

funkcjonowania oraz decyduje o jej przewadze konkurencyjnej. Natomiast dziağalnoŜĺ 

pomocnicza to funkcja waŨna pod wzglňdem strategicznym i jej zadaniem jest 

wspieranie podstawowej dziağalnoŜci plac·wki. Natomiast dziağalnoŜĺ uboczna skğada 

siň z funkcji o niewielkim znaczeniu strategicznym [2].  

  



 

Polskie doŜwiadczenia stosowania outsourcingu w ochronie zdrowia 

 

9 

3. Outsourcing w obszarze usğug mienia oraz ochrony os·b 

Outsourcing mienia oraz ochrony os·b wŜr·d plac·wek medycznych staje siň 

nowoczesnŃ strategiŃ zarzŃdzania. BiorŃc pod uwagň kilka opcji pozyskania takiego 

pracownika szpitale najczňŜciej zlecajŃ tŃ usğugň firmie zewnňtrznej gğ·wnie ze 

wzglňdu na redukcjň koszt·w wynikajŃca z przeszkolenia i utrzymywania takiego 

pracownika. Pozwala to plac·wce skupiĺ swoje zasoby oraz Ŝrodki finansowe na 

obszarach bňdŃcych podstawŃ jej funkcjonowania i na podstawie kt·rych zwiňksza 

swojŃ przewagň konkurencyjnŃ.  

W zwiŃzku ze specyfikŃ dziağaŒ ochrony, kaŨdy pracownik wykonujŃcy takŃ prace 

musi posiadaĺ specjalistyczne przeszkolenie, natomiast w plac·wkach podlegajŃcych 

obowiŃzkowej ochronie dodatkowo kaŨdy pracownik zobligowany jest do posiadania 

licencji pracownika fizycznej ochrony bŃdŦ zabezpieczenia technicznego. Omawiana 

usğuga jest usğugŃ koncesjonowanŃ. Dlatego kaŨdy przedsiňbiorca, aby otrzymaĺ taka 

koncesje musi speğniĺ wymogi z bňdŃce w ustawie o ochronie os·b i mienia z 22-go 

sierpnia 1997 roku [3]. Dla wielu plac·wek medycznych jest to waŨny argument, ze 

wzglňdu na to, Ũe kaŨda firma ochroniarska jest pod stağa kontrolŃ Policji i MSW. 

Istotnym udogodnieniem jest r·wnieŨ moŨliwoŜĺ wyboru firmy, kt·ra dziağa wedğug 

procedur okreŜlanych r·Ũnymi systemami zarzŃdzania np. typu ISO bŃdŦ AQAP. 

Przytoczone certyfikaty obligujŃ firmy do wykonywania pracy wedğug okreŜlonych 

procedur, co wiŃŨe siň z zachowaniem stağego wysokiego poziomu dostarczanych 

usğug dajŃc gwarancjň na prawidğowŃ realizacjň powierzonych zadaŒ. Dodatkowo 

zleceniodawca posiada moŨliwoŜĺ wyboru firmy, kt·ra zagwarantuje odpowiedniŃ 

ochronň odpowiadajŃcŃ specyfikacji danego obiektu. Czňstym zjawiskiem jest 

segmentacja zakresu ochrony i zlecenie w jej wykonywaniu kilku r·Ũnym firmom, np. 

przekazujŃc odrňbnie monitoring wizyjny, instalacjň zabezpieczeŒ technicznych, 

bezpoŜredniŃ ochronň fizycznŃ, obsğugň miejsc parkingowych oraz bram wjazdowych 

czy konwojowanie pieniňdzy. Plac·wka w warunkach zam·wienia moŨe naznaczyĺ 

jakich pracownik·w chciağaby do wykonywania zadaŒ ochrony, wyszczeg·lniajŃc 

posiadane kwalifikacje, specjalistyczne przygotowanie a nawet wiek. W wyniku 

zawarcia umowy dotyczŃcej ochrony mienia plac·wki cağy ciňŨar zagwarantowania 

ciŃgğoŜci usğugi znajduje siň po stronie firmy ochroniarskiej. Zleceniodawcň nie 

interesujŃ wszelkie kwestie dotyczŃce urlop·w, zatrudnieni bŃdŦ zwolnieŒ 

pracownik·w. Zadaniem firmy ochroniarskiej jest zapewnienie naleŨytej obsady 

stanowisk zwiŃzanych z ochronŃ. Plac·w-ka medyczna ma prawo w kaŨdej chwili 

zrezygnowaĺ z dostarczanych usğug przez firmň wtedy, gdy ta z nienaleŨytŃ 

starannoŜciŃ wykonuje swoje obowiŃzki. Istotne sŃ w tej kwestii zapisy umowy 

regulujŃce moŨliwoŜĺ jej rozwiŃzania.  

4. Outsourcing w obszarze usğug utrzymania czystoŜci 

Poprawa stanu czystoŜci jednostki medycznej jest podstawowŃ przyczynŃ, dla 

kt·rej plac·wki ochrony zdrowia korzystajŃ z outsourcingu usğug utrzymania Ze 

wzglňdu na to, Ũe warunki higieniczno-sanitarne sŃ istotnym elementem majŃcym 

wpğyw na ocenň przez pacjent·w danej plac·wki jakoŜci Ŝwiadczonych usğug 

medycznych coraz wiňcej przedsiňbiorstw chce utrzymaĺ tŃ usğugň na wysokim 

poziomie. Kolejnym istotnym powodem jest chňĺ redukcji koszt·w sprzŃtania 
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plac·wki oraz jej otoczenia. MoŨna spotkaĺ siň z wieloma r·Ũnymi zakresami 

wydzielenia na zewnŃtrz usğug zachowania czystoŜci. W skğad tego wchodzi sprzŃtanie 

powierzchni niemedycznych, tj. pomieszczeŒ administracyjnych, korytarzy oraz 

innych powierzchni wewnŃtrz plac·wki og·lnodostňpnych a takŨe sprzŃtanie 

powierzchni medycznych, czyli blok·w operacyjnych bŃdŦ gabinet·w. Wiele 

plac·wek medycznych zdaje sobie sprawň z tego, Ũe wyspecjalizowane firmy 

zewnňtrzne posiadajŃ lepsze umiejňtnoŜci organizacji pracy w danym zakresie 

a wynikiem tego jest lepsza kontrola i nadz·r nad personelem wykonujŃcym dana 

pracň. Rezultatem takiego nadzoru jest np. zmniejszenie liczby pracownik·w do 

wykonywania danej pracy. 

5. Outsourcing w obszarze usğug laboratoryjnych 

Podstawowym powodem wykorzystywania usğug outsourcingowych w zakresie 

badaŒ laboratoryjnych jest podğoŨe ekonomiczne. Gğ·wnym celem jest redukcja 

koszt·w diagnostyki laboratoryjnej. Organizacje, kt·re nie posiadajŃ odpowiedniego 

know-how, nie potrafiŃ wiarygodnie i precyzyjnie oszacowaĺ kosztu danego badania. 

Plac·wki medyczne dziňki wydzieleniu usğug laboratoryjnych unika wszelkich 

koszt·w dodatkowych dotyczŃcych serwisowania aparatury, zamawiania oraz 

magazynowania odczynnik·w a takŨe cağej administracji bňdŃcej wokoğo tego procesu. 

W tym rodzaju outsourcingu organizacja, kt·ra zleca wykonanie okreŜlonego badania 

ponosi jedynie um·wiony koszt jednostkowy badania. Wydzielenie tej usğugi 

pozwalajŃ na zapewnienie przewidywalnoŜci ponoszonych wydatk·w plac·wki 

w dğuŨszym okresie czasowym, odpowiadajŃcym okresowi trwania umowy. 

Outsourcing badaŒ laboratoryjnych dzieli siň na zewnňtrzny i wewnňtrzny. Wyb·r 

rodzaju najczňŜciej zaleŨny jest od typu plac·wki, specjalizacji, wielkoŜci 

i umiejscowienia. Outsourcing wewnňtrzny powoduje zmianň struktury wğasnoŜci 

danego laboratoriom szpitalnego, kt·ra moŨe doprowadziĺ do jego przeksztağcenia. 

Wykorzystuje siň go w przypadkach, gdy laboratorium ponosi wysokie koszty 

osobowe, posiada przestarzağy sprzňt, jest Ŧle zarzŃdzane, ale wykonuje duŨŃ liczbň 

oznaczeŒ. Zmiana struktury moŨe wiŃzaĺ siň z redukcjŃ personelu, inwestycjami 

w nowoczesny sprzňt oraz wprowadzeniem wydajnych procedur.  

Natomiast badania laboratoryjne w outsourcingu zewnňtrznym przeprowadzane sŃ 

w laboratorium pozaszpitalnym. W tym przypadku plac·wka medyczna zleca 

wykonanie wszystkich lub czňŜci oznaczeŒ innej firmie zewnňtrznej. Obecnie 

najszybciej rozwija siň outsourcing badaŒ wysokospecjalistycznych. W ostatnim 

okresie ogromnŃ konkurencjŃ dla laboratori·w szpitalnych stağy siň prywatne duŨe 

laboratoria, kt·re wykonujŃ komercyjnie usğugi wysokospecjalistyczne w niŨszych 

cenach. Czňsto powodem tego jest tzw. efekt skali, czyli poprzez wykonywanie duŨej 

iloŜci oznaczeŒ moŨna uzyskach konkurencyjna cenň a takŨe przeznaczyĺ optymalnŃ 

iloŜĺ Ŝrodk·w na kontrolň oraz standaryzacjň. Dlatego przy odpowiedniej centralizacji 

oraz specjalizacji laboratoria zewnňtrzne gwarantujŃ lepsza jakoŜĺ i niŨsza cenň 

badania w por·wnaniu do szpitalnego. PojawiajŃ siň szpitale, kt·re specjalizujŃ siň 

w pewnych dziağach diagnostyki i wykonujŃ takie badania r·wnieŨ dla innych 

plac·wek. 
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6. Outsourcing w obszarze usğug informatycznych 

Gwağtowny rozw·j technologii teleinformatycznych powoduje koniecznoŜĺ 

ciŃgğych inwestycji w r·Ũnego rodzaju oprogramowania, sprzňty oraz ludzi, dlatego 

moŨliwoŜĺ przekazaniŃ usğug informatycznych firmie zewnňtrznej jest dla wielu 

plac·wek skutecznym rozwiŃzaniem. Gğ·wnymi korzyŜciami wynikajŃcymi 

z zastosowania outsourcingu w tym obszarze, to moŨliwoŜĺ wdroŨenia oraz 

eksploatacji systemu informatycznego przy duŨo mniejszych kosztach oraz 

podniesienie jakoŜci i profesjonalizmu obsğugi teleinformatycznej. Plac·wka cağy 

zakres odpowiedzialnoŜci za sprawne i poprawne dziağanie system·w informatycznych 

przekazuje podmiotowi, kt·rego zadaniem jest w skuteczny spos·b zabezpieczaĺ dane 

przed nieuprawnionym dostňpem oraz utrzymanie gwarancji ich odtworzenia. 

7. Zalety oraz wady wykorzystania usğug outsourcingu we wsp·ğczesnych 
organizacjach 

Outsourcing coraz czňŜciej staje siň strategicznym narzňdziem, wykorzystywanym 

z roku na rok coraz czňŜciej przez wiele organizacji. Umiejňtne przygotowanie 

i wdroŨenie procesu w strukturň firmy przynosi widoczne korzyŜci finansowe oraz 

rosnŃcŃ przewagň konkurencyjnŃ danej organizacji na rynku. KorzyŜci kt·re przynosi 

outsourcing rozpatruje siň dwupoziomowo. Pierwsze z nich to korzyŜci o charakterze 

bezpoŜrednim przypisane bezpoŜrednio i wyğŃcznie obsğudze zewnňtrznej. Natomiast 

korzyŜci poŜrednie pojawiajŃ siň w wyniku efektywnego oddziağywania korzyŜci 

bezpoŜrednich, kt·re powodujŃ okreŜlone przeobraŨania w organizacji a w rezultacie 

prowadzŃ do pojawienia siň poŜrednich efekt·w, rozumiany jako Ăefekt dŦwigniò, 

kt·ry zwiňksza dodatkowo znaczenie outsourcingu [4].  

BezpoŜrednie korzyŜci, kt·re pojawiajŃ siň w wyniku wykorzystania outsourcingu 

moŨna sklasyfikowaĺ w nastňpujŃcych rodzajach: 

¶ KorzyŜci strategiczne: 

V koncentracja organizacji na dziağalnoŜci zasadniczej oraz poszerzanie i rozw·j 
kluczowych kompetencji i obszar·w dziağalnoŜci, 

V moŨliwoŜĺ korzystania z zasob·w bŃdŦ umiejňtnoŜci, kt·rych podmiot 

outsourcingu nie ma w swojej strukturze, 

V bezinwestycyjny rozw·j okreŜlonych obszar·w organizacji ï dostawca, kt·ry 

dostarcza usğugň sam inwestuje w technologiň oraz zasoby niezbňdne do 

wykonania okreŜlonych dziağaŒ, 

V wiňksza elastycznoŜĺ strategiczna w funkcjonowaniu organizacji,  

¶ KorzyŜci finansowo-ekonomiczne: 

V redukcja koszt·w wykonywania okreŜlonej funkcji (szczeg·lnie poprzez 
ograniczanie zatrudnienia oraz innych zasob·w potrzebnych do ich realizacji), 

V przeobraŨenie koszt·w stağych w zmienne realizujŃc pğatnoŜci tylko za 

wykonanŃ pracň przez podmiot zewnňtrzny, omijajŃc tym ponoszenie stağych 

nakğad·w na jej wykonanie,  

V poprawa dyscypliny finansowej i zwiňkszenie kontroli przychod·w oraz 
koszt·w, 
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¶ KorzyŜci kadrowo-organizacyjne: 

V uproszczenie i odchudzenie struktury organizacyjnej firmy a takŨe istniejŃcych 
procedur organizacyjnych, 

V redukcja w zatrudnianiu wğasnych pracownik·w do wykonywania okreŜlonych 
zadaŒ,  

V przyŜpieszenie wymiany oraz przepğywu informacji w firmie, 

V zwiňkszenie koncentracji czasu kierownictwa na kluczowej dziağalnoŜci, 

¶ KorzyŜci techniczno-technologiczne: 

V moŨliwoŜĺ korzystania z zewnňtrznych zasob·w technologicznych (know 
how), 

V wsp·ğpraca z partnerami, kt·rzy posiadajŃ niezbňdne referencje i certyfikaty, 

¶ KorzyŜci motywacyjne: 

V zwiňkszenie motywacji pracownik·w oraz kadry kierowniczej, 

V pozyskanie komfortu psychicznego w prowadzeniu organizacji, 

V koncentracja kierownictwa oraz pracownik·w na nastawienia rynkowe, 

¶ KorzyŜci prawne: 

V przeniesienie odpowiedzialnoŜci na podmiot zewnňtrzny za realizacjň 

okreŜlonej funkcji, 

V podziağ istniejŃcego ryzyka pomiňdzy firmŃ macierzystŃ oraz usğugowŃ, 

V stworzenie poczucia bezpieczeŒstwa zwiŃzanego z trwağoŜciŃ wsp·ğpracy 
pomiňdzy zewnňtrznym dostawcŃ.  

Wymienione powyŨej korzyŜci z zastosowania outsourcingu majŃ charakter 

bezpoŜredni ze wzglňdu na to, Ũe moŨna je przypisaĺ bezpoŜrednio i wyğŃcznie 

obsğudze zewnňtrznej. Dziňki nim pojawiajŃ siň szereg innych korzyŜci, kt·re 

doprowadzajŃ do przeobraŨenia organizacji, a w rezultacie do utworzenia siň 

poŜrednich efekt·w, z kt·rych firma czerpie przykğadowe korzyŜci takie jak:  

¶ zwiňkszenie swojej pozycji konkurencyjnej oraz udziağ·w na rynku, 

¶ urozmaicenie bŃdŦ wzbogacenie oferty rynkowej organizacji, 

¶ poprawň satysfakcji i zadowolenia dotychczasowych odbiorc·w, 

¶ zdobycie nowych klient·w. 

PoŜr·d wielu istniejŃcych korzyŜci wynikajŃcych z zastosowania procesu 

outsourcingu naleŨy mieĺ r·wnieŨ ŜwiadomoŜĺ pojawienia siň r·Ũnych zagroŨeŒ. Tak 

samo jak przedstawione powyŨej korzyŜci moŨna rozpatrywaĺ dwupoziomowo [5].  

¶ ZagroŨenia strategiczne: 

V oddanie do firmy zewnňtrznej funkcji zwiŃzanych z kluczowymi 

kompetencjami, tworzŃcŃ przewagň konkurencyjnŃ organizacji i/lub 

charakteryzujŃca siň wyjŃtkowo wysokŃ rentownoŜciŃ,  

V problemy z ponownym przyğŃczeniem do struktury organizacyjnej obszaru 

wczeŜniej przekazanego do realizacji firmie zewnňtrznej, 

V niebezpieczeŒstwo wydostania siň poufnych informacji,  

¶ ZagroŨenia rynkowe: 

V utrata bŃdŦ ograniczenie toŨsamoŜci i indywidualnoŜci rynkowej firmy, 
skutkujŃc zatarciem siň jego niepowtarzalnych cech charakterystycznych ze 

wzglňdu na prze-kazanie zbyt szerokiego obszaru dziağalnoŜci bŃdŦ zakresu 

funkcji, 
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V ograniczenie w wytworzeniu oryginalnoŜci wğasnych wyrob·w ze wzglňdu na 
zakup p·ğprodukt·w bŃdŦ komponent·w a takŨe wykorzystywanie usğug, kt·re 

sŃ powszechnie dostňpne na rynku, 

¶ ZagroŨenia organizacyjno-kadrowe: 

V kğopotliwa wsp·ğpraca pomiňdzy firmŃ macierzystŃ a usğugowŃ, ze wzglňdu na 
niskŃ lojalnoŜĺ partner·w, 

¶ ZagroŨenia techniczno-technologiczne: 

V niewğaŜciwe wykonywanie przez firmň zewnňtrzna powierzonych zadaŒ, np. 

realizacja zadaŒ w niewğaŜciwym terminie lub o niŨszej jakoŜci bŃdŦ 

w niewğaŜciwej iloŜci, 

V niskie nakğady firmy zewnňtrznej na unowoczeŜnienie sprzňt·w, rozwoju 
usğug bŃdŦ produkt·w a takŨe zaniedbania w szkoleniu personelu, 

V przekazanie okreŜlnych obszar·w dziağalnoŜci moŨe uniemoŨliwiĺ lub 

utrudniĺ czerpania z nich nowych doŜwiadczeŒ i wiedzy. 

8. Inne obszary stosowania outsourcingu 

Coraz czňŜciej moŨna zauwaŨyĺ, wzrost znaczenia usğug outsourcingu 

wykorzystywanych do stworzenia efektywniejszej strategii zarzŃdzania. KiedyŜ 

oddanie danej funkcji bŃdŦ obszaru z firmy macierzystej byğo postrzegane przez 

pryzmat jednostkowych korzyŜci, teraz natomiast zaczyna przybieraĺ rangň 

strategicznej decyzji w sposobie zarzŃdzania i dziağania firmy. PopularnoŜĺ tego 

zjawiska moŨna zauwaŨyĺ nie tylko w duŨych organizacjach gospodarczych, ale takŨe 

w mikro, mağych oraz Ŝrednich przedsiňbiorstwach. Organizacje wydzielajŃ gğ·wnie 

obszary, kt·re nie sŃ kluczowe w funkcjonowaniu firmy a mimo wszystko wymagajŃ 

zaangaŨowania duŨych Ŝrodk·w. Najczňstsze obszary przekazywane w outsourcing to 

m.in.: 

¶ podwykonawstwo p·ğwyrob·w oraz komponent·w,  

¶ usğugi finansowo-analityczne oraz ksiňgowe, 

¶ zarzŃdzanie jakoŜciŃ, 

¶ zarzŃdzanie personelem, 

¶ szkolenia, 

¶ public relations, 

¶ badania marketingowe, 

¶ reklama, 

¶ catering. 

9. Podsumowanie  

PodsumowujŃc, kierowanie przedsiňbiorstwem takim jak szpital, obliguje do 

sprawnego oraz efektywnego zarzŃdzania. W wyniku niewystarczajŃcych Ŝrodk·w 

pieniňŨnych, szpitale zmuszone sŃ do usprawnienia zarzŃdzania oraz zmniejszenia 

koszt·w prowadzenia dziağalnoŜci. Dodatkowo rosnŃce oczekiwania pacjent·w oraz 

szybko zmieniajŃca siň technologia medyczna przyczynia siň do tego, Ũe 

menadŨerowie szukajŃ sposob·w poprawy rezultat·w ekonomicznych. W tym 

przypadku outsourcing staje siň byĺ bardzo uŨytecznym narzňdziem 

w skomplikowanym procesie poprawy rachunku finansowego szpitali. 
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Polskie doŜwiadczenia stosowania outsourcingu w ochronie zdrowia 

Streszczenie  

Outsourcing w ostatnich czasach jest czňsto wykorzystywanŃ metodŃ w praktyce zarzŃdzania, stosowanŃ 

przez przedsiňbiorstwa komercyjne, jak i jednostki publiczne. Celem niniejszej pracy jest prezentacja 

polskich doŜwiadczeŒ stosowania outsourcingu w ochronie zdrowia. W pracy wskazano, jakie usğugi sŃ 

najczňŜciej wydzielane przez szpital, a dokğadnej analizie poddano outsourcing w obszarze usğug mienia 

oraz ochrony os·b, utrzymania czystoŜci realizacji usğug laboratoryjnych oraz informatycznych. 

Sğowa kluczowe: outsourcing, szpital, usğugi 

Polish experience in the use of outsourcing in health care system 

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 experiences of outsourcing 

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 services. 

Keywords: outsourcing, hospital, services 
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Status prawny, odpowiedzialnoŜĺ prawna  

i ochrona prawna ratownika medycznego 

1. Wstňp 

Celem niniejszego artykuğu jest przede wszystkim przedstawienie regulacji 

prawnych, dotyczŃcych statusu oraz wykonywania zawodu przez ratownika 

medycznego. Porusza on takŨe og·lnie zagadnienia, dotyczŃce jego odpowiedzialnoŜci 

prawnej ï w tym zawodowej, cywilnej: min. deliktowej, kontraktowej i karnej. 

Ponadto waŨnym punktem jest wskazanie, Ũe ratownik medyczny podlega ochronie 

prawnej, przewidzianej dla funkcjonariusza publicznego, co ma szczeg·lne znaczenie 

na gruncie prawa karnego ï w przypadku naruszenia jego nietykalnoŜci cielesnej, czy 

teŨ jego godnoŜci, podczas wykonywania przez niego medycznych czynnoŜci 

ratunkowych lub sğuŨbowych. Zaw·d ratownika medycznego jest uregulowany 

ustawowo. Podstawň prawnŃ zawartych tutaj rozwaŨaŒ okreŜla juŨ od wielu lat ustawa 

z dnia 8 wrzeŜnia 2006 r. o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym (Dz.U. Nr 191, 

poz. 1410 z p·Ŧn. zm.). 

Zgodnie z treŜciŃ artykuğu 1 wczeŜniejszej ustawy o PaŒstwowym Ratownictwie 

Medycznym z 25 lipca 2001 roku, przyjňto, iŨ system PaŒstwowe Ratownictwo 

Medyczne ma na celu realizacjň zadaŒ paŒstwa, polegajŃcych na udzieleniu pomocy 

kaŨdej osobie, kt·ra znalazğa siň w stanie nagğym. W analogiczny spos·b ujňto cel 

PaŒstwowego Ratownictwa Medycznego w kolejnej ustawie o PaŒstwowym 

Ratownictwie Medycznym z 8 wrzeŜnia 2006 roku [1].  

Wsp·ğczeŜnie ratownictwo medyczne jest jednym z najwaŨniejszych element·w 

systemu ochrony zdrowia. Podstawy dla stworzenia tego systemu daje artykuğ 68 

Konstytucji z 1997 roku, w kt·rego punkcie pierwszym i drugim stwierdzono, Ũe 

obywatelom naleŨy zapewniĺ r·wny dostňp do opieki zdrowotnej w ramach realizacji 

prawa kaŨdego obywatela do ochrony jego zdrowia. Od 1 stycznia 2016 roku 

obowiŃzujŃ zmiany Ustawy o PRM, dotyczŃce ratownik·w medycznych. 

W znowelizowanym art. 11 okreŜlono zakres czynnoŜci zawodowych, kt·re moŨe 

wykonywaĺ ratownik medyczny oraz, gdzie i w jakich podmiotach ratownik medyczny 

moŨe wykonywaĺ sw·j zaw·d. OkreŜla takŨe obowiŃzki zawodowe ratownik·w 

medycznych. 

Nowe przepisy umoŨliwiajŃ wykonywanie zawodu ratownika medycznego poza 

jednostkami systemu PaŒstwowego Ratownictwa Medycznego. Dotychczas, bowiem 
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zaw·d ratownika medycznego byğ zwiŃzany ŜciŜle z wykonywaniem medycznych 

czynnoŜci ratunkowych w systemie PRM. Tym samym, zmieniona ustawa 

o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym pozwala ratownikom na wykonywanie 

zawodu w podmiotach leczniczych, nie wskazujŃc bezpoŜrednio na jakieŜ ograniczenia 

podmiotowe lub przedmiotowe (np. rodzaje oddziağ·w szpitalnych) w tym zakresie. 

Teoretycznie, wiňc za moŨliwe naleŨy uznaĺ zatrudnienie ratownika medycznego 

w kaŨdym oddziale szpitalnym, a nie tylko na SOR [1]. 

NaleŨy nadmieniĺ, Ũe zaw·d ratownika medycznego jest peğnoprawnym zawodem 

medycznym. KaŨdy ratownik medyczny posiada wiedzň i umiejňtnoŜci zdobyte 

w procesie ksztağcenia, zwiŃzane nie tylko z wykonywaniem medycznych czynnoŜci 

ratunkowych. 

Minister zdrowia, na podstawie wspomnianego art. 11 ust. 11 ustawy z dnia 8 

wrzeŜnia 2006 r. o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym, 20 kwietnia 2016 r. 

podpisağ rozporzŃdzenie w sprawie medycznych czynnoŜci ratunkowych i ŜwiadczeŒ 

zdrowotnych innych niŨ medyczne czynnoŜci ratunkowe, kt·re mogŃ byĺ udzielane 

przez ratownika medycznego [2]. 

DŃŨenie do ĂupaŒstwowieniaò systemu ratownictwa medycznego, zatrudnianie 

czğonk·w zespoğ·w ratowniczych i dyspozytor·w medycznych wyğŃcznie na 

podstawie umowy o pracň, zmiany w ksztağceniu podyplomowym ratownik·w 

i dyspozytor·w, rezygnacja z zespoğ·w specjalistycznych na rzecz podstawowych oraz 

powoğanie Krajowego Centrum Monitorowania Ratownictwa Medycznego ï to gğ·wne 

zağoŨenia zawarte z kolei w projekcie nowelizacji ustawy o PaŒstwowym Ratow-

nictwie Medycznym, kt·ry trafiğ (14.10.2016 roku) do konsultacji spoğecznych [3]. 

Zgodnie z przygotowanym przez Ministerstwo Zdrowia projektem, 

ĂupaŒstwowienieò systemu ratownictwa medycznego ma polegaĺ na powierzeniu 

udzielania tych ŜwiadczeŒ wyğŃcznie samodzielnym publicznym zakğadom opieki 

zdrowotnej lub jednostkom budŨetowym i sp·ğkom kapitağowym z wiňkszoŜciowym 

udziağem paŒstwa, samorzŃdu terytorialnego oraz publicznych uczelni medycznych. 

Wszystkie te podmioty bňdŃ mogğy natomiast wsp·lnie ubiegaĺ siň o zawarcie umowy 

na zadania z zakresu ratownictwa medycznego. 

Nowe przepisy ustawy o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym oraz przepisy 

dotyczŃce przejňcia dyspozytorni medycznych przez wojewod·w oraz zatrudniania 

czğonk·w zespoğ·w ratownictwa medycznego i dyspozytor·w na etatach majŃ 

obowiŃzywaĺ od poczŃtku 2020 roku. Tak, wiňc zmiany te, rozğoŨone sŃ w czasie, co 

w naszej ocenie ze wzglňdu na ich wagň jest uzasadnione. 

2. Status prawny ratownika medycznego 

Fundamentem systemu PaŒstwowego Ratownictwa Medycznego w Polsce jest 

Ustawa o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym [4], kt·ra okreŜla zasady 

organizacji, funkcjonowania i finansowania systemu oraz zasady zapewnienia edukacji 

w zakresie udzielania pierwszej pomocy. Ratownictwo Medyczne i sam zaw·d 

ratownika medycznego jest stosunkowo nowym zawodem wystňpujŃcym na rynku, 

wpisanym dopiero 8 grudnia 2004 roku do klasyfikacji zawod·w i specjalnoŜci na 

potrzeby rynku pracy, zgodnie z RozporzŃdzeniem Ministra Gospodarki i Pracy pod 

pozycjŃ 322905, jako Ŝredni personel ochrony zdrowia, gdzie indziej 

niesklasyfikowany. Obecnie zgodnie z RozporzŃdzeniem z dnia 28 sierpnia 2014 roku 
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zaw·d ten znajduje siň na pozycji ï 3256 Ratownicy medyczni, 325601 Ratownik 

medyczny i okreŜlony jest, jako ratownik medyczny. Ratownicy medyczni, jako zaw·d 

stanowiŃ filar systemu PaŒstwowego Ratownictwa Medycznego (zwanego dalej 

PRM). System ten jest istotnym elementem skğadowym systemu ochrony zdrowia, 

powoğanym do dziağania w zakresie ratowania Ũycia i zdrowia ludzkiego w stanach 

nagğych. To, jakie dany podmiot powinien speğniaĺ kryteria, posiadaĺ wyksztağcenie by 

wykonywaĺ zaw·d ratownika medycznego czy teŨ ratownika okreŜlone jest w ustawie 

o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym [1]. 

Art. 13. 1. Ratownikiem moŨe byĺ osoba; 

1) posiadajŃca peğnŃ zdolnoŜĺ do czynnoŜci prawnych; 

2) zatrudniona lub peğniŃca sğuŨbň w jednostkach wsp·ğpracujŃcych z systemem, 

o kt·rych mowa w art. 15, lub bňdŃca czğonkiem tych jednostek;  

3) posiadajŃca waŨne zaŜwiadczenie o ukoŒczeniu kursu w zakresie kwalifikowanej 
pierwszej pomocy, zwanego dalej Ăkursemò, i uzyskaniu tytuğu ratownika;  

4) kt·rej stan zdrowia pozwala na udzielanie kwalifikowanej pierwszej pomocy.  

 JeŜli chodzi o moŨliwoŜĺ uzyskania kwalifikacji, kt·re uprawniajŃ do 

wykonywania zawodu ratownika medycznego kryteria do wykonywania zawodu tego 

okreŜla art. 10 ustawy [5] o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym z dnia 8 wrzeŜnia 

2006 roku [6]. 

Art. 10. 1. Zaw·d ratownika medycznego moŨe wykonywaĺ osoba, kt·ra:  

1) posiada peğnŃ zdolnoŜĺ do czynnoŜci prawnych;  

2) posiada stan zdrowia pozwalajŃcy na wykonywanie tego zawodu;  

3) wykazuje znajomoŜĺ jňzyka polskiego w stopniu wystarczajŃcym do 

wykonywania tego zawodu i zğoŨyğa oŜwiadczenie o nastňpujŃcej treŜci: 

ĂOŜwiadczam, Ũe wğadam jňzykiem polskim w mowie i piŜmie w zakresie 

niezbňdnym do wykonywania zawodu ratownika medycznegoò, z zastrzeŨeniem 

ust. 2;  

4) speğnia nastňpujŃce wymagania:  

a) rozpoczňğa przed dniem 30 wrzeŜnia 2012 r. studia wyŨsze na kierunku 
(specjalnoŜci) ratownictwo medyczne i uzyskağa tytuğ zawodowy licencjata lub 

magistra na tym kierunku (specjalnoŜci), lub  

b) rozpoczňğa po dniu 30 wrzeŜnia 2012 r. studia wyŨsze na kierunku studi·w 

zwiŃzanym z ksztağceniem w zakresie ratownictwa medycznego, obejmujŃce 

co najmniej 2455 godzin ksztağcenia i co najmniej 80 punkt·w ECTS, 

o kt·rych mowa w art. 2 ust. 1 pkt 18d ustawy z dnia 27 lipca 2005 r. ï Prawo 

o szkolnictwie wyŨszym (Dz.U. z 2012 r. poz. 572, z p·Ŧn. zm.), zwanych 

dalej Ăpunktami ECTSò, w zakresie ratownictwa medycznego i uzyskağa tytuğ 

zawodowy licencjata, lub  

c) rozpoczňğa po dniu 30 wrzeŜnia 2016 r. studia wyŨsze na kierunku studi·w 

zwiŃzanym z ksztağceniem w zakresie ratownictwa medycznego, obejmujŃce 

co najmniej 2455 godzin ksztağcenia i co najmniej 80 punkt·w ECTS 

w zakresie ratownictwa medycznego i uzyskağa tytuğ zawodowy licencjata oraz 

odbyğa szeŜciomiesiňcznŃ praktykň w podmiotach okreŜlonych w art. 10a ust. 

9, zwanŃ dalej ĂpraktykŃò, oraz zğoŨyğa z wynikiem pozytywnym PaŒstwowy 

Egzamin z Ratownictwa Medycznego, zwany dalej ĂPERMò [7], lub  
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d) rozpoczňğa przed dniem 1 marca 2013 r. naukň w publicznej szkole policealnej 

lub niepublicznej szkole policealnej o uprawnieniach szkoğy publicznej 

i uzyskağa dyplom potwierdzajŃcy uzyskanie tytuğu zawodowego ratownik 

medyczny albo dyplom potwierdzajŃcy kwalifikacje zawodowe w zawodzie 

ratownik medyczny, lub  

e) posiada dyplom wydany w paŒstwie innym niŨ paŒstwo czğonkowskie Unii 

Europejskiej, Konfederacja Szwajcarska lub paŒstwo czğonkowskie 

Europejskiego Porozumienia o Wolnym Handlu (EFTA) ï strona umowy 

o Europejskim Obszarze Gospodarczym, uznany w Rzeczypospolitej Polskiej 

za r·wnowaŨny z dyplomem uzyskiwanym w Rzeczypospolitej Polskiej, 

potwierdzajŃcym tytuğ zawodowy ratownika medycznego i uzyskağa prawo 

pobytu na terytorium Rzeczypospolitej Polskiej zgodnie z odrňbnymi 

przepisami, lub  

f) posiada kwalifikacje do wykonywania zawodu ratownika medycznego nabyte 

w paŒstwie czğonkowskim Unii Europejskiej, Konfederacji Szwajcarskiej lub 

paŒstwie czğonkowskim Europejskiego Porozumienia o Wolnym Handlu 

(EFTA) ï stronie umowy o Europejskim Obszarze Gospodarczym, uznane 

w Rzeczypospolitej Polskiej zgodnie z przepisami ustawy z dnia 22 grudnia 

2015 r. o zasadach uznawania kwalifikacji zawodowych, nabytych 

w paŒstwach czğonkowskich Unii Europejskiej (Dz.U.2016. 65).  

2. Wym·g zğoŨenia oŜwiadczenia, o kt·rym mowa w ust. 1 pkt 3, nie dotyczy 

osoby, kt·ra ukoŒczyğa studia wyŨsze na kierunku (specjalnoŜci) ratownictwo 

medyczne lub studia w zakresie ratownictwa medycznego, prowadzone w jňzyku 

polskim lub publicznŃ szkoğň policealnŃ lub niepublicznŃ szkoğň policealnŃ 

o uprawnieniach szkoğy publicznej, ksztağcŃcŃ w jňzyku polskim [8].  

Pozostağe kwestie dotyczŃce stosunku pracy praw pracowniczych, badania 

pracownik·w uregulowane sŃ w kodeksie pracy [9]. 

3. OdpowiedzialnoŜĺ prawna ratownika medycznego 

3.1. OdpowiedzialnoŜĺ zawodowa ratownika medycznego 

Podstawowe znaczenie posiada w tym wzglňdzie zakres czynnoŜci, kt·re moŨe 

realizowaĺ ratownik medyczny w ramach medycznych czynnoŜci ratunkowych 

okreŜlonych w art. 11 ustawy o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym. W Ŝwietle 

powoğanego artykuğu sŃ one nastňpujŃce:  

¶ zabezpieczenie os·b znajdujŃcych siň w miejscu zdarzenia oraz podejmowaniu 

dziağaŒ zapobiegajŃcych zwiňkszeniu ofiar i degradacji Ŝrodowiska;  

¶ dokonywaniu oceny stanu zdrowia os·b w stanie nagğego zagroŨenia 

zdrowotnego;  

¶ transportowanie os·b w stanie nagğego zagroŨenia zdrowotnego;  

¶ komunikowanie siň z osobŃ w stanie nagğego zagroŨenia zdrowotnego i udzielaniu 
jej wsparcia psychicznego w sytuacji powodujŃcej stan nagğego zagroŨenia 

zdrowotnego;  

¶ organizowanie i prowadzenie zajňĺ z zakresu pierwszej pomocy, kwalifikowanej 

pierwszej pomocy.  
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Zakres odpowiedzialnoŜci zawodowej ratownika medycznego reguluje ustawa 

o odpowiedzialnoŜci zawodowej fachowych pracownik·w sğuŨby zdrowia z 18 lipca 

1950 roku [10]. DokonujŃc rozwaŨaŒ w zakresie odpowiedzialnoŜci zawodowej 

ratownik·w medycznych zwr·ciĺ naleŨy uwagň, Ũe w obowiŃzujŃcej w/w ustawie 

o odpowiedzialnoŜci zawodowej fachowych pracownik·w sğuŨby zdrowia uŨyto 

kreŜlenia, fachowego pracownika sğuŨby zdrowiaò, co wynika z faktu, Ũe regulacji 

w zakresie wykonywania zawodu ratownika medycznego dokonano po raz pierwszy 

ustawŃ z dnia 25 lipca 2001 r. o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym (Dz.U. 

z 2001, Nr 113, poz. 1207 ze zm.). 

PodstawŃ odpowiedzialnoŜci fachowych pracownik·w sğuŨby zdrowia jest 

dziağanie, zaniechanie lub zaniedbanie powodujŃce naruszenie zasad etyki, godnoŜci 

bŃdŦ sumiennoŜci zawodowej ï (art. 3 ustawy o OdpowiedzialnoŜci Zawodowej 

Fachowych Pracownik·w SğuŨby Zdrowia).  

W katalogu kar ustawa wymienia: upomnienie, naganň, pozbawienie prawa 

wykonywania zawodu praktyki w okreŜlonym okrňgu na czas okreŜlony, nie kr·tszy 

niŨ rok, a nawet na stağe.  

Jednak, jeŨeli chodzi o regulacje dotyczŃce ŜciŜle ï ratownika medycznego to 

obecne regulacje prawne nie sŃ jeszcze dostatecznie precyzyjne.  

 Jak widaĺ z przedstawionych rozwaŨaŒ ï obowiŃzujŃce przepisy w zakresie statusu 

oraz wykonywania zawodu, jak i odpowiedzialnoŜci zawodowej ratownika 

medycznego nie sŃ dostosowane do funkcjonowania systemu ratownictwa 

medycznego i wymagajŃ odrňbnej regulacji prawnej w zakresie wykonywania zawodu 

oraz odpowiedzialnoŜci w zawodzie ratownika medycznego. 

3.2. OdpowiedzialnoŜĺ cywilna 

Kwestiň odpowiedzialnoŜci za szkody wyrzŃdzone reguluje kodeks cywilny [11].  

W doktrynie wyr·Ũniamy dwa rodzaje odpowiedzialnoŜci cywilnej: 

odpowiedzialnoŜĺ kontraktowŃ oraz deliktowŃ.  

Do odpowiedzialnoŜci kontraktowej dochodzi z powodu niewykonania lub 

nienaleŨytego wykonania umowy zawartej pomiňdzy ratownikiem medycznym, 

a pacjentem, szpitalem, a pacjentem. PodstawŃ tej odpowiedzialnoŜci jest art. 471 

Kodeksu Cywilnego zgodnie, z kt·rym dğuŨnik obowiŃzany jest do naprawienia 

szkody wynikğej z niewykonania lub nienaleŨytego wykonania zobowiŃzania [12]. 

Chyba, Ũe niewykonanie lub nienaleŨyte wykonanie jest nastňpstwem okolicznoŜci, za 

kt·re dğuŨnik odpowiedzialnoŜci nie ponosi.  

Skutkiem niewğaŜciwego wykonania lub niewykonania Ăumowyò jest powstanie 

szkody np. w postaci uszkodzenia ciağa, rozstroju zdrowia czy nawet Ŝmierci pacjenta.  

OdpowiedzialnoŜĺ kontraktowa moŨe byĺ oparta na zasadzie winy; ratownik 

medyczny odpowiada tylko wtedy, gdy moŨna przypisaĺ mu winň. BŃdŦ na zasadzie 

ryzyka: odpowiada za sam fakt wyrzŃdzenia szkody, poprzez nie wykonanie lub 

nienaleŨyte wykonanie zobowiŃzania.  

OdpowiedzialnoŜĺ deliktowa jest zwiŃzana z popeğnieniem deliktu, czyli czynu 

prawnie niedozwolonego. OdpowiedzialnoŜĺ deliktowa ï Ăex delictoò (z czynu 

niedozwolonego) powstaje, gdy ratownik medyczny, wykonujŃc czynnoŜĺ przy 

udzielaniu ŜwiadczeŒ zdrowotnych, popeğnia czyn zabroniony. OdpowiedzialnoŜĺ ma 
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postaĺ odpowiedzialnoŜci za czyn wğasny okreŜlony w art. 415 Kodeksu Cywilnego 

[13] lub za czyn cudzy w art. 429, 430 Kodeksu Cywilnego [14].  

OdpowiedzialnoŜĺ Ăex delictoò oparta jest na zasadzie winy, ryzyka lub na 

zasadach sğusznoŜci.  

Zasada sğusznoŜci stosowana jest w przypadkach, gdy pacjent nie uzyska 

naprawienia szkody na innej podstawie.  

ťr·dğem stosunku prawnego, czyli podstawy do dochodzenia odszkodowania przez 

poszkodowanego, jest w tym wypadku sam fakt powstania szkody. 

OdpowiedzialnoŜĺ deliktowa pozwala poszkodowanemu dochodziĺ 

rekompensaty zar·wno za szkodň majŃtkowŃ, jak i szkodň na osobie, czyli Ŝmierĺ, 

uszkodzenie ciağa, rozstr·j zdrowia, czy naruszenie d·br osobistych. 
W ramach zadoŜĺuczynienia za doznanŃ krzywdň moŨna dochodziĺ rekompensaty 

za cierpienie zar·wno fizyczne, jak i psychiczne czy moralne, oraz ustalenia renty dla 

osoby poszkodowanej lub czğonk·w jej rodziny, z tytuğu Ŝmierci albo zmniejszenia 

dochod·w, czy zwiňkszenia wydatk·w, spowodowanych trwağym uszczerbkiem na 

zdrowiu. 

W celu dochodzenia odszkodowania w ramach odpowiedzialnoŜci deliktowej 

poszkodowany musi udowodniĺ powstanie szkody, zwiŃzek przyczynowy 

pomiňdzy zdarzeniem, a szkodŃ oraz winň sprawcy szkody. PodkreŜliĺ naleŨy, Ũe 

wszystkie wymienione przesğanki muszŃ zachodziĺ ğŃcznie, by dochodziĺ 

odszkodowania na podstawie odpowiedzialnoŜci deliktowej. 

Warto r·wnieŨ dodaĺ, iŨ istnieje takŨe odpowiedzialnoŜĺ solidarna art. 441 

Kodeksu Cywilnego [15]. Czğonek zespoğu ratowniczego moŨe ponieŜĺ 

odpowiedzialnoŜĺ nie tylko za wğasne czynnoŜci, kt·re spowodowağy szkodň, ale takŨe 

za bğňdy, kt·re wynikğy z nieprzekazywanych informacji pozostağym czğonkom, 

a dotyczŃ zauwaŨonych uchybieŒ.  

Ten rodzaj odpowiedzialnoŜci zachodzi, gdy nie jest moŨliwe ustalenie osoby, kt·ra 

popeğniğa szkodň. Kiedy jeden z czğonk·w zespoğu speğni Ŝwiadczenie wobec pacjenta, 

to zwalnia pozostağych z odpowiedzialnoŜci.  

Jednak osobie tej przysğuguje prawo regresu. MoŨe zaŨŃdaĺ wtedy zwrotu 

odpowiedniej czňŜci wypğaconego pacjentowi odszkodowania.  

Ratownik medyczny zatrudniony na podstawie umowy o pracň nie poniesie 

bezpoŜredniej odpowiedzialnoŜci cywilnej. To dysponent jednostki ponosi odpo-

wiedzialnoŜĺ kontraktowŃ za powstağŃ szkodň pacjenta wynikajŃcŃ z nie wykonania lub 

nienaleŨytego wykonania Ŝwiadczenia. JeŨeli chodzi o odpowiedzialnoŜĺ deliktowŃ  

ï zwiŃzanŃ z popeğnieniem czynu zabronionego przez ratownika medycznego, kt·ry 

przyczyniğ siň do powstania szkody, jest ona wyğŃczona na podstawie art. 120 Kodeksu 

Pracy [16], zgodnie, z kt·rym to pracodawca ponosi odpowiedzialnoŜĺ za szkody 

wyrzŃdzone przez pracownik·w podczas wykonywania obowiŃzk·w pracowniczych.  

W razie winy umyŜlnej pracownika, pracodawca moŨe zaŨŃdaĺ naprawienia szkody 

w peğnej wysokoŜci art. 122 Kodeksu Pracy [17].  

Ratownicy medyczni bardzo czňsto pozostawali zatrudnieni na podstawie um·w 

cywilnoprawnych ï um·w zleceŒ czy kontrakt·w, inaczej tzw. um·w Ŝmieciowych. 

Czy ktoŜ wyobraŨa sobie, Ũe straŨak PaŒstwowej StraŨy PoŨarnej pracuje na umowie 

Ŝmieciowej? Proszň zwr·ciĺ uwagň na nazewnictwo ï PaŒstwowe Ratownictwo 
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Medyczne, PaŒstwowa StraŨ PoŨarna.Ma to siň zmieniĺ po zmianie ustawy 

o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym oraz niekt·rych innych ustaw [18]. Gğ·wne 

zağoŨenie zawarte w tym projekcie to zatrudnianie czğonk·w zespoğ·w ratowniczych 

i dyspozytor·w medycznych wyğŃcznie na podstawie umowy o pracň. W naszej ocenie 

jest to merytorycznie uzasadniona i poŨŃdana spoğecznie zmiana. 

Ratownik medyczny wykonujŃcy zaw·d na podstawie zlecenia czy kontraktu 

ponosiĺ bňdzie odpowiedzialnoŜĺ solidarnŃ z dysponentem jednostki.  

OdpowiedzialnoŜĺ kontraktowŃ ponosi dysponent jednostki zatrudniajŃcy 

ratownika medycznego. Ratownik traktowany jest, jako podwykonawca dysponenta. 

Brak odpowiedzialnoŜci po stronie ratownika medycznego wynika z przepisu 474 

Kodeksu Cywilnego zgodnie, z kt·rym za szkody wyrzŃdzone w zwiŃzku 

z udzielaniem ŜwiadczeŒ dysponent (dğuŨnik) jest odpowiedzialny za dziağania lub 

zaniechania os·b, kt·rym powierzyğ wykonanie Ŝwiadczenia [19].  

W ustawie o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym zawarty jest przepis 

szczeg·ğowy, w stosunku do przepis·w o odpowiedzialnoŜci za czyny niedozwolone, 

kt·re znajdujŃ siň w Kodeksie Cywilnym. Z brzmienia przepisu zawartego w art. 6 ust. 

4 wynika [20], Ũe w zakresie nieuregulowanym w nim do naprawienia szkody 

powstağej w nastňpstwie udzielania pierwszej pomocy stosuje siň przepisy Kodeksu 

Cywilnego. Natomiast ust. 1 przywoğanego artykuğu daje podstawň do kierowania 

roszczeŒ do Skarbu PaŒstwa.  

Artykuğ 6 ust. 1 ustawy o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym w swojej 

hipotezie ogranicza siň, wiňc jedynie do przypadk·w szkody na mieniu powstağej 

w nastňpstwie udzielania pierwszej pomocy przez paŒstwowe/samorzŃdowe jednostki 

organizacyjne nieposiadajŃce osobowoŜci prawnej, dziağajŃce w ramach swoich zadaŒ, 

ale w imieniu i na rzecz Skarbu PaŒstwa.  

By m·c dochodziĺ odpowiedzialnoŜci od Skarbu PaŒstwa konieczne jest 

pojawienie siň winy za popeğniony czyn. Skarb PaŒstwa nie odpowiada za winň wğasnŃ 

[21]. W miejsce przypisania winy organowi, bňdzie ona przypisana osobie 

zatrudnionej w jednostce organizacyjnej. Wina leŨy po stronie tej osoby, gdy jej 

dziağanie lub zaniechanie doprowadziğo do wyrzŃdzenia szkody drugiemu czğowiekowi 

np., kiedy ratownik ma ŜwiadomoŜĺ, Ũe podejmujŃc danŃ czynnoŜĺ poprzez podanie 

leku, prawdopodobnie dojdzie do negatywnych skutk·w, a mimo to go podaje to 

uzasadnia postawienie mu zarzutu, Ũe jego decyzja byğa niewğaŜciwa.  

Jak wynika z treŜci przepisu art. 6 ust. 1 o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym 

roszczenia za powstağe szkody powinny byĺ kierowane do Skarbu PaŒstwa, kt·ry jest 

reprezentowany przez wojewodň, wğaŜciwego ze wzglňdu na miejsce powstania 

szkody.  

SzukajŃc Ŧr·dğa odpowiedzialnoŜci Skarbu PaŒstwa za szkody wyrzŃdzone przez 

funkcjonariuszy publicznych warto odwoğaĺ siň do art. 77 Konstytucji Rzeczpospolitej 

Polski [22] w kt·rej zawarte jest, Ũe kaŨda szkoda wyrzŃdzona bezprawnym 

zachowaniem wğadzy publicznej powinna podlegaĺ reperacji i pokrzywdzonemu sğuŨy 

w tym wzglňdzie prawo do jej domagania siň. 

OdpowiedzialnoŜĺ zachodzi, gdy podmiot naleŨŃcy do sfery wğadzy publicznej 

dopuŜci siň przy wykonywaniu wğadzy publicznej czynu niezgodnego z prawem, 

powodujŃc szkodň. Szkoda zgodnie z art. 417 Kodeksu Cywilnego [23] powinna byĺ 
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rozumiana wyğŃcznie, jako szkoda majŃtkowa, ale odpowiedzialnoŜĺ powstaje r·wnieŨ 

za utracone korzyŜci.  

Skarb PaŒstwa ponosi odpowiedzialnoŜĺ za szkodň, gdy wystŃpiğa szkoda i jest ona 

nastňpstwem dziağania wğadzy publicznej. OczywiŜcie miňdzy szkodŃ, a wyko-

nywaniem wğadzy musi wystňpowaĺ zwiŃzek przyczynowy.  

Ustawa o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym nakğadağa pierwotnie takŨe 

obowiŃzek ubezpieczenia od odpowiedzialnoŜci cywilnej ï miağo ono byĺ niezbňdne 

do wykonywania medycznych czynnoŜci ratunkowych i umowy o Ŝwiadczenie usğug 

zdrowotnych. Przepis ten zostağ uchylony. Kwestie ubezpieczenia od 

odpowiedzialnoŜci cywilnej uregulowane sŃ, bowiem obecnie w art. 17 ust 1 pkt. 4 

ustawy o dziağalnoŜci leczniczej [24].  

Taka umowa obejmuje szkody bňdŃce nastňpstwem udzielania ŜwiadczeŒ 

zdrowotnych albo zaniechania udzielania tych ŜwiadczeŒ jak i w zwiŃzku 

z niepoŨŃdanymi zdarzeniami medycznymi. Aby speğniaĺ wymogi ustawowe naleŨy 

pozostawaĺ ubezpieczonym na dzieŒ przed wykonywaniem Ŝwiadczenia.  

W kontekŜcie odpowiedzialnoŜci cywilnej ratownik medyczny ma obowiŃzek 

speğniĺ podstawowe kwestie ubezpieczenia odpowiedzialnoŜci cywilnej od 

wykonywania czynnoŜci ratowniczych, a takŨe od uszczerbku na zdrowiu 

poniesionego w skutek niesienia pomocy [25].  

3.3. OdpowiedzialnoŜĺ karna ratownika medycznego  

Ustawa o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym, w swej treŜci zawiera tzw. 

spoğeczny obowiŃzek powiadomienia. Artykuğ 4 tej ustawy zobowiŃzuje kaŨdego 

obywatela do podjňcia dziağaŒ, zmierzajŃcych do skutecznego powiadomienia 

podmiot·w ustawowo powoğanych do niesienia pomocy w sytuacjach nagğego 

zagroŨenia zdrowotnego np. Pogotowie Ratunkowe. Tym samym za fakt udzielenia 

pomocy uznaje siň (ustawowo) takŨe powiadomienie (wezwanie) sğuŨb ratowniczych. 

Przepis ten silnie zwiŃzany z art. 162 Kodeksu Karnego, kt·ry w Ä 1 okreŜla, Ũe ĂKto 

czğowiekowi znajdujŃcemu siň w poğoŨeniu groŨŃcym bezpoŜrednim niebez-

pieczeŒstwem utraty Ũycia albo ciňŨkiego uszczerbku na zdrowiu nie udziela pomocy, 

mogŃc jej udzieliĺ bez naraŨenia siebie lub innej osoby na niebezpieczeŒstwo utraty 

Ũycia albo ciňŨkiego uszczerbku na zdrowiu, podlega karze pozbawienia wolnoŜci do 

lat 3ò [26]. 

OdpowiedzialnoŜĺ karna ratownika nie ma charakteru jednostkowego. Jest on tak 

samo zobowiŃzany do udzielenia pomocy i takŃ samŃ poniesie odpowiedzialnoŜĺ 

karnŃ, gdy jej nie udzieli, jak kaŨda inna osoba. Nieudzielenie pomocy jest 

przestňpstwem formalnym, jego znamiona sŃ wyczerpane juŨ w chwili, nieudzielenia 

pomocy, niezaleŨnie od tego czy wystŃpiğo bezpoŜrednie niebezpieczeŒstwo dla Ũycia 

lub zdrowia.  

Przestňpstwo z art. 162 Ä 1 Kodeksu Karnego moŨna popeğniĺ tylko umyŜlnie 

z zamiarem bezpoŜrednim lub ewentualnym. By wykazaĺ odpowiedzialnoŜĺ sprawcy 

naleŨy dowieŜĺ, Ũe miağ ŜwiadomoŜĺ poğoŨenia i sytuacji, w jakiej znajdowağ siň 

poszkodowany.  
Warunkiem karalnoŜci za to przestňpstwo jest zaniechanie udzielania pomocy, gdy 

nie grozi ratownikowi lub innej osobie (gdyŨ obowiŃzek niesienia pomocy ciŃŨy na 
kaŨdym) to niebezpieczeŒstwem utraty Ũycia lub ciňŨkiego uszczerbku na zdrowiu 
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[27]. JeŨeli osoba posiadajŃca umiejňtnoŜci w obsğudze sprzňtu medycznego (a takŃ 
osobŃ z cağŃ pewnoŜciŃ jest ratownik medyczny), kt·ry w danym momencie jest 
dostňpny i moŨe uratowaĺ Ũycie lub zdrowie, nie czyni tego to w·wczas popeğnia 
przestňpstwo. OdpowiedzialnoŜĺ karna ratownika jest identyczna jak kaŨdej innej 
osoby, kt·ra w danym miejscu przebywa i ma taki sam obowiŃzek niesienia pomocy 
osobie, znajdujŃcej siň w poğoŨeniu, groŨŃcym bezpoŜrednim niebezpieczeŒstwem 
utraty Ũycia albo ciňŨkiego uszczerbku na zdrowiu.  
Ratownik medyczny ponosi odpowiedzialnoŜĺ z artykuğu 192 Kodeksu 

Karnego[28], kt·rego przedmiotem ochrony jest prawo pacjenta do samostanowienia 
w zakresie poddania siň zabiegowi leczniczemu, a prawo to wywodzi siň z godnoŜci 
czğowieka i jest niezaleŨne od zdolnoŜci do czynnoŜci prawnych, (np. Ŝwiadek 
Jehowy). Dokonanie tego przestňpstwa nastňpuje w momencie, gdy sprawca podejmie 
siň czynnoŜci o charakterze zabiegu leczniczego bez zgody pacjenta. 
Zgoda pacjenta nie jest wymagana w pewnych sytuacjach. Wtedy osoba udzielajŃca 

pomocy, czy prowadzŃca czynnoŜci medyczne nie bňdzie wypeğniağa znamion czynu 
okreŜlonego w art. 192 Ä 1 Kodeksu Karnego. SŃ to przypadki, gdy pacjent, kt·ry ma 
ustawowy obowiŃzek poddania siň leczeniu, badaniu czy okreŜlonemu zabiegowi 
szczeg·lnie, gdy chodzi o:  

¶ przymusowe leczenie chor·b zakaŦnych ï na podstawie art. 33 i 40 ustawy 
o zapobieganiu i zwalczaniu chor·b zakaŦnych u ludzi [29];  

¶ przymusowe leczenie os·b uzaleŨnionych od alkoholu [30];  

¶ przymusowe leczenie narkomanii ï na podstawie art. 30 i 71 ustawy 
o przeciwdziağaniu narkomanii [31];  

Najwiňcej trudnoŜci sprawia ratownikom medycznym sytuacja, w kt·rej 
poszkodowany nie wyraŨa zgody na udzielenie pomocy ğŃczŃcej siň 
z przeprowadzeniem zabiegu medycznego. Istnieje moŨliwoŜĺ kolizji obowiŃzk·w  
ï poszanowania woli pacjenta oraz ratowania najwyŨszej wartoŜci, jakŃ jest Ũycie. 
Przykğadem takich sytuacji moŨe byĺ ratowanie samob·jcy czy odmowa otrzymania 
pomocy ze wzglňdu na wyznanie. W tym momencie ratownik naraŨony jest na 
odpowiedzialnoŜĺ za nieudzielenie pomocy bŃdŦ, gdy podejmie czynnoŜci ratunkowe 
na odpowiedzialnoŜĺ z art. 192 Kodeksu Karnego [32].  
Ustawodawca nie przewidziağ przepis·w szczeg·lnych dla sğuŨb medycznych 

(lekarzy, pielňgniarek czy teŨ ratownik·w medycznych), dlatego ponoszŃ oni 
odpowiedzialnoŜĺ karnŃ na zasadach og·lnych, czyli identycznych jak reszta 
obywateli.  
PodstawŃ takiej odpowiedzialnoŜci moŨe byĺ art. 155 Kodeksu Karnego, kt·ry 

odnosi siň do nieumyŜlnego spowodowania Ŝmierci, art. 156 Kodeksu Karnego 
m·wiŃcy o odpowiedzialnoŜci za spowodowanie ciňŨkiego uszczerbku na zdrowiu 
w postaci pozbawienia czğowieka wzroku, sğuchu, mowy, zdolnoŜci pğodzenia, innego 
ciňŨkiego kalectwa, innej ciňŨkiej choroby nieuleczalnej lub dğugotrwağej, choroby 
zagraŨajŃcej Ũyciu, trwalej choroby psychicznej, cağkowitej lub znacznej trwağej 
niezdolnoŜci do pracy w zawodzie lub trwağego, istotnego zeszpecenia lub 
znieksztağcenia ciağa. Jak r·wnieŨ i art. 157 Ä 1 i 2 Kodeksu Karnego, w kt·rym 
penalizowany jest Ŝredni i lekki uszczerbek na zdrowiu, oraz art. 160 Kodeksu 
Karnego, dotyczŃcy naraŨenia na niebezpieczeŒstwo utraty Ũycia albo ciňŨkiego 
uszczerbku na zdrowiu.  
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4. Ochrona prawna zawodu ratownika medycznego 

Ratownicy medyczni sŃ obecni przy wypadkach, katastrofach, sŃ wzywani do 

chorych, sŃ obecni wszňdzie tam, gdzie niezbňdna jest ich pomoc. Czňsto los os·b 

poszkodowanych zaleŨy od ich wyksztağcenia, wiedzy, umiejňtnoŜci, odpowie-

dzialnoŜci, odwagi, sprawnoŜci fizycznej i innych zachowaŒ pozwalajŃcych na 

wdroŨenie czynnoŜci ratunkowych. Choĺ swojej pracy oddajŃ cağe serce, wiedzň 

i umiejňtnoŜci, czňsto spotykajŃ siň z krytykŃ, uwagami, obelgami, szantaŨem, agresjŃ 

oraz pr·bami pobicia.  

Ratownik medyczny udzielajŃc pierwszej pomocy medycznej jest czňsto naraŨony 

nie tylko na agresywne zachowanie pacjent·w, a takŨe os·b trzecich (np. znajomych, 

domownika itp.), czy teŨ zwierzŃt. 

W ustawie o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym (dalej u.p.m.) znajduje siň 
zapis zapewniajŃcy ochronň prawnŃ osobom udzielajŃcym pomocy poszkodowanym. 

Art. 5. 1. Osoba udzielajŃca pierwszej pomocy, kwalifikowanej pierwszej pomocy 

oraz podejmujŃca medyczne czynnoŜci ratunkowe korzysta z ochrony przewidzianej 

w ustawie z dnia 6 czerwca 1997 r. ï Kodeks karny (Dz. U. Nr 88, poz. 553, z p·Ŧn. 

zm.) dla funkcjonariuszy publicznych. 

2. Osoba, o kt·rej mowa w ust. 1, moŨe poŜwiňciĺ dobra osobiste innej osoby, 

inne niŨŨycie lub zdrowie, a takŨe dobra majŃtkowe w zakresie, w jakim jest to 

niezbňdne dla ratowania Ũycia lub zdrowia osoby znajdujŃcej siň w stanie nagğego 

zagroŨenia zdrowotnego. 

Tym samym ustawodawca zgodnie z treŜciŃ art. 5 ust. 1 ustawy o PaŒstwowym 
Ratownictwie Medycznym wymieniğ taksatywnie, Ũe: 

a) jeŨeli ratownik medyczny udziela pierwszej pomocy,  

b) kwalifikowanej pierwszej pomocy lub  

c) podejmuje medyczne czynnoŜci ratunkowe,  

to wğaŜnie w takich sytuacjach przysğuguje mu ochrona, jaka jest przewidziana dla 

funkcjonariusza publicznego. 

Kim z kolei jest funkcjonariusz publiczny wyjaŜnia treŜĺ art. 115 Ä 13 kodeksu 

karnego (Rozdziağ XIV ï ObjaŜnienie wyraŨeŒ ustawowych) [33]. 

Tym samym zaw·d ratownika medycznego nie jest wymieniony w art. 115 Ä 13 

kodeksu karnego, co stanowi, Ũe nie jest on funkcjonariuszem publicznym zgodnie 

z kodeksem karnym. Jest on jednak osobŃ peğniŃca funkcjň publicznŃ w rozumieniu 

art. 115 Ä 19 kodeksu karnego. Korzysta on z ochrony, jaka przysğuguje 

funkcjonariuszowi publicznemu. 

Kodeks karny art. 115. Ä 19. OsobŃ peğniŃcŃ funkcjň publicznŃ jest funkcjonariusz 

publiczny, czğonek organu samorzŃdowego, osoba zatrudniona w jednostce 

organizacyjnej dysponujŃcej Ŝrodkami publicznymi, chyba, Ũe wykonuje wyğŃcznie 

czynnoŜci usğugowe, a takŨe inna osoba, kt·rej uprawnienia i obowiŃzki w zakresie 

dziağalnoŜci publicznej sŃ okreŜlone lub uznane przez ustawň lub wiŃŨŃcŃ 

RzeczpospolitŃ PolskŃ umowň miňdzynarodowŃ. 

Ratownicy medyczni korzystajŃ wobec tego z ochrony przewidzianej dla 

funkcjonariusza publicznego. Oznacza to, Ũe ratownik medyczny jest osobŃ, kt·ra 

w przypadku dokonania na niej jakiegoŜ przestňpstwa podlega ochronie, jako 

funkcjonariusz publiczny zgodnie z przepisami zawartymi w Kodeksie Karnym.  
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Przykğadem takiej ochrony jest art. 222 Ä 1 Kodeksu Karnego, kt·rego 

przedmiotem ochrony jest nietykalnoŜĺ cielesna funkcjonariusza publicznego, powaga 

wykonywanego zawodu oraz niezakğ·cone wykonywanie czynnoŜci zwiŃzanych z jego 

obowiŃzkami. 

Art. 222. Ä 1. Kto narusza nietykalnoŜĺ cielesnŃ funkcjonariusza publicznego lub 

osoby do pomocy mu przybranej podczas lub w zwiŃzku z peğnieniem obowiŃzk·w 

sğuŨbowych, 

podlega grzywnie, karze ograniczenia wolnoŜci albo pozbawienia wolnoŜci do lat 3. 

W sytuacji gdyby jednak do naruszenia doszğo w momencie, gdy ratownik nie 

wykonywağby jakichkolwiek czynnoŜci sprawca nie odpowiadağby z artykuğu 222 

Kodeksu Karnego.  

Innym przykğadem ochrony jest art. 223 Ä 1 Kodeksu Karnego. Przepis informuje 

o tym, iŨ kto dziağa wsp·lnie i w porozumieniu z innymi osobami lub przy uŨyciu 

broni palnej, noŨa czy innego niebezpiecznego przedmiotu dopuszcza siň napaŜci na 

funkcjonariusza publicznego podczas i w zwiŃzku z peğnionymi przez niego 

obowiŃzkami sğuŨbowymi, podlega karze pozbawienia wolnoŜci od roku do lat 10. 

Sprawca musi mieĺ ŜwiadomoŜĺ, Ũe osobŃ zaatakowanŃ jest funkcjonariusz publiczny 

(np. ubi·r, wyposaŨenie, wykonywane czynnoŜci itp.).  

Art. 223. Ä 1. Kto, dziağajŃc wsp·lnie i w porozumieniu z innŃ osobŃ lub uŨywajŃc 

broni palnej, noŨa lub innego podobnie niebezpiecznego przedmiotu albo Ŝrodka 

obezwğadniajŃcego, dopuszcza siň czynnej napaŜci na funkcjonariusza publicznego lub 

osobň do pomocy mu przybranŃ podczas lub w zwiŃzku z peğnieniem obowiŃzk·w 

sğuŨbowych, podlega karze pozbawienia wolnoŜci od roku do lat 10. 

Uznanie czynu za czyn zabroniony jest zmuszanie funkcjonariusza publicznego do 

zaniechania czynnoŜci sğuŨbowej ï art. 224 Ä 2 Kodeksu Karnego, co w przypadku 

ratownika moŨe byĺ niezwykle groŦne i spowodowaĺ Ŝmierĺ innego czğowieka. By 

m·c przypisaĺ sprawcy czyn zabroniony wymagane jest, by zastosowağ on przemoc 

lub groŦbň w stosunku do funkcjonariusza. Dobrem prawnie chronionym jest m.in. 

wolnoŜĺ wyboru postňpowania ratownika medycznego. Typ kwalifikowany tegoŨ 

przestňpstwa okreŜlony jest w Ä 3, a mianowicie spowodowanie uszczerbku na 

zdrowiu okreŜlonego w art. 156 Ä1 lub art. 157 Ä 1 Kodeksu Karnego. 

Kodeks karny art. 224. Ä 1. Kto przemocŃ lub groŦbŃ bezprawnŃ wywiera wpğyw 

na czynnoŜci urzňdowe organu administracji rzŃdowej, innego organu paŒstwowego 

lub samorzŃdu terytorialnego, podlega karze pozbawienia wolnoŜci do lat 3. 

Ä 2. Tej samej karze podlega, kto stosuje przemoc lub groŦbň bezprawnŃ w celu 

zmuszenia funkcjonariusza publicznego albo osoby do pomocy mu przybranej do 

przedsiňwziňcia lub zaniechania prawnej czynnoŜci sğuŨbowej. 

Ä 3. JeŨeli nastňpstwem czynu okreŜlonego w Ä 2 jest skutek okreŜlony w art. 156 Ä 1 

lub w art. 157 Ä 1, sprawca podlega karze pozbawienia wolnoŜci od 3 miesiňcy do lat 5. 

Uznaniem za czyn niedozwolony jest art. 226 Ä 1 Kodeksu Karnego, gdzie 

przedmiotem ochrony jest godnoŜĺ funkcjonariusza publicznego oraz osoby przybranej 

mu do pomocy. Do naruszenia takŨe musiağoby dojŜĺ w trakcie peğnienia czynnoŜci 

ratunkowych, czyli zawodowych. Co do tego artykuğu zachodzi wiele sprzecznoŜci  

ï chodzi tutaj o to zniewaŨenie funkcjonariusza publicznego, kt·re musi nastŃpiĺ 

publicznie.  
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Kodeks karny art. 226. Ä 1. Kto zniewaŨa funkcjonariusza publicznego lub osobň 

do pomocy mu przybranŃ, podczas i w zwiŃzku z peğnieniem obowiŃzk·w 

sğuŨbowych, podlega grzywnie, karze ograniczenia wolnoŜci albo pozbawienia 

wolnoŜci do roku. 

Ä 2. Przepis art. 222 Ä 2 stosuje siň odpowiednio. 

JeŜli chodzi o art. 5 ust. 2 ustawy o PaŒstwowym Ratownictwie Medycznym to 

wyraŨona jest w nim instytucja stanu wyŨszej koniecznoŜci, skierowana na 

poŜwiňcenie dobra prawnie chronionego dla ratowania innego dobra. Czňsto podczas 

dziağaŒ ratowniczych w przypadku zdarzeŒ masowych, kt·re zagraŨajŃ zdrowiu 

ratownicy muszŃ dokonaĺ wyboru miňdzy r·Ũnymi dobrami. Tylko koniecznoŜĺ 

ratowania d·br osobistych w postaci zdrowia i Ũycia bňdzie uzasadnieniem dla 

poŜwiňcenia innych d·br osobistych i majŃtkowych innej osoby, np. ratownik ğamie 

rňkň poszkodowanemu, kt·ry zostağ uwiňziony w pojeŦdzie, a inne sposoby wydobycia 

tej osoby groŨŃ jej pozbawieniem Ũycia itp. 

Osoba ratujŃca (ratownik medyczny) moŨe wykorzystaĺ mienie os·b trzecich 

w celu ratowania Ũycia lub zdrowia poszkodowanych ï na co wskazuje poniŨszy artykuğ: 

Art. 5. 1. Osoba udzielajŃca pierwszej pomocy, kwalifikowanej pierwszej pomocy 

oraz podejmujŃca medyczne czynnoŜci ratunkowe korzysta z ochrony przewidzianej 

w ustawie z dnia 6 czerwca 1997 r. ï Kodeks karny (Dz.U. 2016.1137 z p·Ŧn. zm.) dla 

funkcjonariuszy publicznych. 

2. Osoba, o kt·rej mowa w ust. 1, moŨe poŜwiňciĺ dobra osobiste innej osoby, 

inne niŨ Ũycie lub zdrowie, a takŨe dobra majŃtkowe w zakresie, w jakim jest to 

niezbňdne dla ratowania Ũycia lub zdrowia osoby znajdujŃcej siň w stanie nagğego 

zagroŨenia zdrowotnego.  

5. Podsumowanie 

System ratownictwa medycznego jest szczeg·lnym systemem, powoğanym w celu 

ratowania zdrowia i Ũycia ludzi. Dlatego wymaga wciŃŨ dŃŨenia do podejmowania 

wielu dziağaŒ organizacyjnych i prawnych w celu zapewnienia jego peğnej 

efektywnoŜci. Cieszy, wiňc fakt, Ũe wprowadzane w Ustawie o PaŒstwowym 

Ratownictwie Medycznym w 2016 r. nowe zmiany, dotyczŃce zawodu ratownika 

medycznego, umoŨliwiajŃ wykonywanie zawodu ratownika medycznego poza 

jednostkami systemu PaŒstwowego Ratownictwa Medycznego. Do tego momentu 

zaw·d ratownika medycznego byğ zwiŃzany stricte z wykonywaniem medycznych 

czynnoŜci ratunkowych w systemie PRM. Obecnie zaw·d ten zostağ wprowadzony 

ustawŃ w szeregu innych miejscach w fazie przedszpitalnej np. w ratownictwie 

g·rniczym, morskiej sğuŨbie poszukiwania i ratownictwa, na lotniskach i siğach 

zbrojnych, ale takŨe w fazie szpitalnej, jak na przykğad na Izbach Przyjňĺ szpitali, 

OIOM itd. Wiňkszy nacisk poğoŨono na jakoŜĺ ksztağcenia ratownik·w medycznych, 

wprowadzajŃc egzamin paŒstwowy (test zğoŨony ze 100 pytaŒ), realizowany dla 

wszystkich absolwent·w na tych samych zasadach. Dodatkowo po zaliczeniu 

egzaminu przyszğy ratownik bňdzie musiağ odbyĺ miesiňcznŃ praktykň (960 godzin 

dydaktycznych) w jednostkach Systemu, pod nadzorem innego ratownika, z co 

najmniej 5 letnim staŨem pracy. Wkr·tce dowiemy siň r·wnieŨ, jaka jest liczba 

aktywnych zawodowo ratownik·w medycznych w Polsce, gdyŨ ta grupa zawodowa 

zostağa wğŃczona do dw·ch waŨnych rejestr·w ï Centralnego Wykazu Pracownik·w 
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Medycznych oraz Systemu Monitorowania Ksztağcenia Pracownik·w Medycznych. 

Wydaje siň, Ũe to jakoŜciowo merytoryczne i zgodne z nowymi wyzwaniami chwili, 

zmiany regulacji prawnych, dotyczŃcych zawodu ratownik·w medycznych. OtwartŃ 

kwestiŃ dotyczŃcŃ dalszego kierunku zmian ï pozostaje w naszej ocenie  

ï uruchomienie studi·w pomostowych dla ratownik·w medycznych ï absolwent·w 

dwuletnich szk·ğ policealnych (podobnie jak w przypadku wczeŜniejszych uregulowaŒ 

prawnych dotyczŃcych pielňgniarek). Obecnie ratownicy medyczni po studium muszŃ 

przejŜĺ cağy trzyletni cykl ksztağcenia na studiach licencjackich, Ũeby uzyskaĺ wyŨsze 

wyksztağcenie. Troska paŒstwa o ustawowe jakoŜciowo wysokie standardy 

wykonywania zawodu ratownika medycznego, to wğaŜciwa inwestycja w przyszğoŜĺ 

i zdrowie Polak·w. 

 

Niniejsza publikacja jest uwieŒczeniem wsp·lnej prezentacji i wykğadu jej autor·w 

na VIII Og·lnopolskim Sympozjum Naukowym Ratownictwa Medycznego, kt·re 

odbyğo siň w dniach 28-30 paŦdziernika 2016 r. w Szczyrku (wojew·dztwo ŜlŃskie).  
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Status prawny, odpowiedzialnoŜĺ prawna i ochrona prawna ratownika medycznego 

Streszczenie 

Niniejszy artykuğ podejmuje nastňpujŃce zagadnienia: status prawny, odpowiedzialnoŜĺ prawnŃ i ochronň 

prawnŃ ratownika medycznego.  

Fundamentem systemu PaŒstwowego Ratownictwa Medycznego w Polsce jest ustawa o PaŒstwowym 

Ratownictwie Medycznym z 8 wrzeŜnia 2006 roku (z p·Ŧn. zm.), okreŜlajŃca zasady organizacji, 

funkcjonowania, finansowania systemu oraz zasady zapewnienia edukacji w zakresie udzielania pierwszej 

pomocy, wymagania merytoryczne dotyczŃce wykonywania zawodu ratownika medycznego okreŜlone 

w niniejszej ustawie. Ponadto om·wiono w nim rodzaje odpowiedzialnoŜci prawnej w trakcie pracy 

ratownika medycznego w tym: odpowiedzialnoŜci zawodowej, cywilnej i karnej oraz odpowiedzialnoŜci 

Skarbu PaŒstwa za szkody ï wyrzŃdzone w trakcie wykonywania pracy ratownika medycznego. Wskazano 

takŨe na aspekt ochrony prawnej ratownika medycznego, jako funkcjonariusza publicznego.  

Sğowa kluczowe: ratownik medyczny, rodzaje odpowiedzialnoŜci prawnej ratownika medycznego, ochrona 

prawna ratownika medycznego, zmiany dotyczŃce PaŒstwowego Ratownictwa Medycznego. 

Legal status, legal liability and legal protection medical rescue 

Abstract 

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

The fundamental bill of medical emergency system in Poland is National Medical Emergency Bill made on 

September 8th 2006 (corrections to which made further) which describes rules and regulations of 

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 paramedic including: civil liability, criminal and 

occupational responsibility as well as The National Treasury legal responsibility of any damages done by 

a public official. Further so it describes the legal aspect of legal protection of public official. Includes 

changes (made until 2016) to National Medical Emergency Bill in 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 Emergency Bill since year 2016. 
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Prawo pacjenta do kontakt·w prywatnych  

ï teoria a oczekiwania pacjent·w 

1. Wstňp 

Wsp·ğczeŜnie prawa pacjenta sŃ traktowane jako zesp·ğ uprawnieŒ przysğugujŃcych 

czğowiekowi z tytuğu korzystania ze ŜwiadczeŒ zdrowotnych. SŃ one normowane przez 

grupň przepis·w, wŜr·d kt·rych moŨna doszukaĺ siň norm, kt·re zawierajŃ wskaz·wki 

informujŃce o oczekiwaniach pacjenta wobec organ·w wğadzy publicznej oraz 

podmiot·w bezpoŜrednio realizujŃcych Ŝwiadczenia zdrowotne. Grupa tych praw 

podlega ochronie konstytucyjnej. Szczeg·lne znaczenie ma jednak ustawa z dnia 6 

listopada 2008 r. o prawach pacjenta i Rzeczniku Praw Pacjenta
2
. Reguluje ona 

rozbudowany katalog praw pacjenta, wŜr·d kt·rych znajduje siň prawo pacjenta do 

kontakt·w prywatnych.  

Celem artykuğu jest dokonanie analizy i oceny wybranych rozwiŃzaŒ prawnych 

przyjňtych w zakresie wspomnianego prawa pacjenta, czemu sğuŨy zastosowana 

metoda dogmatyczna ograniczona do wybranych akt·w prawnych. Regulacje te 

zostanŃ odniesione do kontakt·w osobistych, telefonicznych i korespondencyjnych. 

Nastňpnie teoria zostanie odniesiona do oczekiwaŒ pacjent·w poprzez 

przeprowadzenie badaŒ ankietowych w zakresie oczekiwaŒ pacjent·w. 

2. Pojňcie dziağalnoŜci leczniczej 

Podstawowe znaczenie w zakresie realizacji wspomnianego prawa pacjenta ma 

zdefiniowanie dziağalnoŜci leczniczej [1], poniewaŨ analizie poddano realizacjň tego 

prawa w takich plac·wkach, jak: szpitale. Stosunkowo szerokie zdefiniowanie tej 

dziağalnoŜci zadecydowağo o podjňciu tej tematyki w niniejszym rozdziale. W dniu 15 

kwietnia 2011 r. uchwalona zostağa ustawa o dziağalnoŜci leczniczej [2]. MoŨna 

wysunŃĺ twierdzenie, iŨ regulacja ta stanowi aktualnie odpowiedŦ na spoğeczne 

oczekiwania w zakresie przeprowadzanych zmian w polskim systemie opieki 

zdrowotnej [3] i jest systemowŃ regulacjŃ dotyczŃcŃ funkcjonowania i organizacji tej 

opieki w Polsce [4]. Ustawa ta wprowadza nowe pojňcia i zasady dotyczŃce 

wykonywania ŜwiadczeŒ zdrowotnych, jednoczeŜnie zmieniajŃc czňŜciowo 

obowiŃzujŃce regulacje [5]. Szczeg·lne znaczenie dla omawianego tematu ma 

klasyfikacja dziağalnoŜci leczniczej. Zgodnie z art. 8 analizowanej ustawy sŃ to: 

1) stacjonarne i cağodobowe Ŝwiadczenia zdrowotne [6], realizowane w formie: 

a) szpitalnych [7], 

b) innych niŨ szpitalne; 

2) ambulatoryjne Ŝwiadczenia zdrowotne [8]. 

                                                                
1 stycma@interia.pl, Instytut Prawa, Administracji i Ekonomii, Wydziağ Politologii, Uniwersytet Pedagogiczny 

im. KEN w Krakowie, www.up.krakow.pl 
2 T.j. Dz. U. z 2017 r., poz, 1318. Dalej: u.p.p.i.R.P.P. 
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Wspomniana ustawa w spos·b wyraŦny odr·Ũnia stacjonarne Ŝwiadczenia 

zdrowotne szpitalne od innych ŜwiadczeŒ niŨ szpitalne. Przez Ŝwiadczenia szpitalne 

naleŨy rozumieĺ wykonywanie przez cağŃ dobň kompleksowych ŜwiadczeŒ 

zdrowotnych polegajŃcych na diagnozowaniu, leczeniu, pielňgnacji i rehabilitacji, 

kt·re nie mogŃ byĺ realizowane w ramach innych stacjonarnych i cağodobowych 

ŜwiadczeŒ zdrowotnych lub ambulatoryjnych ŜwiadczeŒ zdrowotnych (art. 2 ust. 1 pkt. 

11 ustawy). Do ŜwiadczeŒ szpitalnych zalicza siň takŨe Ŝwiadczenia udzielane 

z zamiarem zakoŒczenia ich udzielania w okresie nieprzekraczajŃcym 24 godzin. 

Z kolei stacjonarne i cağodobowe Ŝwiadczenia inne niŨ szpitalne to Ŝwiadczenia 

opiekuŒcze, pielňgnacyjne, paliatywne, hospicyjne oraz Ŝwiadczenia z zakresu opieki 

dğugoterminowej, rehabilitacji leczniczej, leczenia uzaleŨnieŒ, psychiatrycznej opieki 

zdrowotnej i lecznictwa uzdrowiskowego udzielanego pacjentom, kt·rych stan zdrowia 

wymaga zastosowania tej formy w odpowiednio urzŃdzonych, stağych pomiesz-

czeniach (art. 2 ust. 1 pkt. 12 ustawy). Udzielane sŃ one w zakğadach opiekuŒczo-

leczniczych, zakğadach pielňgnacyjno-opiekuŒczych, zakğadach rehabilitacji leczniczej 

oraz w hospicjach.  

Zasadna wydaje siň uwaga, iŨ opieki zdrowotnej, psychologicznej i spoğecznej nad 

pacjentami znajdujŃcymi siň w stanie terminalnym oraz ŜwiadczeŒ pielňgnacyjnych 

i opiekuŒczych w ramach opieki dğugoterminowej moŨna udzielaĺ r·wnieŨ 

w warunkach domowych. 

Natomiast klasyfikacja podmiot·w leczniczych obejmuje zgodnie z art. 4 ustawy 

o dziağalnoŜci leczniczej [9]: 

¶ przedsiňbiorc·w ï w rozumieniu ustawy o swobodzie dziağalnoŜci gospodarczej 

[10], 

¶ samodzielne publiczne zakğady opieki zdrowotnej [11], 

¶ jednostki budŨetowe, 

¶ instytuty badawcze [12], 

¶ fundacje [13] i stowarzyszenia, kt·rych celem statutowym jest wykonywanie 

zadaŒ w zakresie ochrony zdrowia i kt·rych statut dopuszcza prowadzenie 

dziağalnoŜci leczniczej [14], 

¶ jednostki organizacyjne stowarzyszeŒ, kt·re posiadajŃ osobowoŜĺ prawnŃ, 

¶ osoby prawne i jednostki organizacyjne, kt·re dziağajŃ na podstawie przepis·w 

o stosunku PaŒstwa do KoŜcioğa Katolickiego w RP, stosunku PaŒstwa do innych 

koŜcioğ·w i zwiŃzk·w wyznaniowych, gwarancjach wolnoŜci sumienia 

i wyznania, 

¶ jednostki wojskowe ï w zakresie w jakim wykonujŃ dziağalnoŜĺ leczniczŃ. 

JednoczeŜnie lekarze i pielňgniarki mogŃ prowadziĺ dziağalnoŜĺ leczniczŃ r·wnieŨ 

w formie praktyk zawodowych ï indywidualnych lub grupowych [15]. 

3. Prawa pacjenta 

Prawa pacjenta stanowiŃ integralnŃ czňŜĺ szeroko rozumianych praw czğowieka. 

Podobnie jak w przypadku innych praw czğowieka, ich podstawŃ jest uznanie istnienia 

niezbywalnej godnoŜci czğowieka (pacjenta), jego autonomii i wolnoŜci w kaŨdej 

sytuacji, miňdzy innymi w zakresie prawa do poszanowania Ũycia prywatnego 

i rodzinnego. ZasadnoŜĺ ich wyodrňbnienia opiera siň na szczeg·lnej sytuacji, w jakiej 
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znajduje siň pacjent ï pobyt w podmiocie leczniczym. Prawa pacjenta zostağy 

sformuğowane w formie powinnoŜci (obowiŃzku) lekarza, pielňgniarki czy teŨ 

poğoŨnej. Istota praw pacjenta zwiŃzana jest ze swoistŃ relacjŃ ğŃczŃcŃ pacjenta 

i lekarza, czy teŨ tzw. Ăosoby wykonujŃcej zaw·d medycznyò. PodkreŜliĺ naleŨy, iŨ 

relacja ta charakteryzuje siň asymetriŃ wiedzy obu podmiot·w. Nier·wnoŜĺ ta wynika 

z faktu, iŨ pacjent nie posiada wiedzy w sprawach medycznych, a w przypadku 

choroby jego stan zdrowia jest zaleŨny od stopnia wiedzy os·b ŜwiadczŃcych usğugi 

medyczne. Gğ·wnym zatem celem praw pacjenta jest wzmocnienie pozycji samego 

pacjenta przebywajŃcego, np.: w szpitalu. Wsp·ğczesne relacje pomiňdzy pacjentem 

a osobami udzielajŃcymi ŜwiadczeŒ medycznych sŃ przedmiotem regulacji ustawowej 

oraz etyki zawodowej poszczeg·lnych grup pracownik·w sğuŨby zdrowia [16]. 

Prawa pacjenta stanowiŃ waŨny dziağ prawa medycznego, bowiem okreŜlajŃ status 

pacjenta w procesie udzielania ŜwiadczeŒ zdrowotnych [17]. W u.p.p.i.R.P.P. 

zdefiniowano pojňcie pacjenta [18]. Zgodnie z art. 3 ust. 1 pkt. 4 powyŨszej ustawy  

ï pacjent to Ăosoba zwracajŃca siň o udzielanie ŜwiadczeŒ zdrowotnych lub 

korzystajŃca ze ŜwiadczeŒ zdrowotnych udzielanych przez podmiot udzielajŃcy takich 

ŜwiadczeŒ lub osobň wykonujŃcŃ zaw·d medycznyò. Kolejny przepis art. 3 ust.1 pkt. 5 

przez podmiot udzielajŃcy ŜwiadczeŒ opieki zdrowotnej rozumie: Ăzakğad opieki 

zdrowotnej oraz indywidualnŃ praktykň lekarskŃ, indywidualnŃ specjalistycznŃ 

praktykň lekarskŃ, grupowŃ praktykň lekarskŃ, indywidualnŃ praktykň pielňgniarek, 

poğoŨnych, indywidualnŃ specjalistycznŃ praktykň pielňgniarek, poğoŨnych oraz 

grupowŃ praktykň pielňgniarek, poğoŨnychò. InterpretujŃc wspomniane przepisy, 

naleŨy wskazaĺ, iŨ sama definicja praw pacjenta obejmuje wszystkie osoby, 

niezaleŨnie od tego czy sŃ dotkniňte chorobŃ czy teŨ sŃ zdrowe, istotne jest aby osoby 

te wystňpowağy o udzielanie ŜwiadczeŒ zdrowotnych [19]. 

4. Prawo pacjenta do kontakt·w 

W interesujŃcym nas zakresie prawa do poszanowania Ũycia prywatnego 

i rodzinnego naleŨy wskazaĺ na trzy niezaleŨne formy tych kontakt·w [20]: 

¶ osobiste, 

¶ telefoniczne, 

¶ korespondencyjne. 

Z przepisu prawa zawartego w art. 47 Konstytucji RP z dnia 2 kwietnia 1997 r. [21] 

moŨna wysnuĺ gwarancjň prawa pacjenta do kontakt·w prywatnych [22]. Jest to prawo 

powszechnie akceptowane i gwarantowane w aktach prawnych dotyczŃcych 

podstawowych praw czğowieka [23]. Zatem za zasadne naleŨy uznaĺ stanowisko, iŨ 

prawo pacjenta do kontakt·w prywatnych znajduje swoje Ŧr·dğo zar·wno w prawie do 

poszanowania Ũycia prywatnego i rodzinnego jak i przyrodzonej godnoŜci czğowieka 

[24]. Samo pojňcie kontakt·w osobistych, nie odnosi siň do innych form kontakt·w, 

np. rozm·w telefonicznych lub korespondencji. Szczeg·ğowe regulacje w tym zakresie 

moŨna odnaleŦĺ w nastňpujŃcych przepisach: 

¶ art. 33 ustawy o prawach pacjenta i Rzeczniku Praw Pacjenta ï pacjent ma prawo 

do kontaktu osobistego, telefonicznego lub korespondencyjnego z osobami 

z zewnŃtrz; 
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¶ art. 19 Kodeksu etyki lekarskiej [25] ï pacjent w trakcie leczenia ma prawo do 

korzystania z opieki rodziny i przyjaci·ğ [26]; 

¶ art. 5 Kodeksu etyki zawodowej pielňgniarki i poğoŨnej [27] stanowi o prawie do 

kontaktu pacjenta z rodzinŃ. 

W znaczeniu jňzykowym Ăkontaktowaĺò oznacza: nawiŃzywaĺ ğŃcznoŜĺ, 

znajomoŜĺ, a takŨe spotykaĺ siň, porozumiewaĺ siň. Sğowo Ăkontaktò oznacza 

w praktyce ĂbliŨsze zetkniňcie z kimŜ, stycznoŜĺ, ğŃcznoŜĺ, zwiŃzekò, lub ĂğŃcznoŜĺ 

umoŨliwiajŃcŃ wzajemne oddziağywanie ï pomoc w przezwyciňŨaniu chorobyò. StŃd 

teŨ w odniesieniu do pacjenta moŨna m·wiĺ o kontaktach osobistych, czy teŨ 

telefonicznych [28].  

KaŨdy pacjent, przebywajŃcy w podmiocie leczniczym wykonujŃcym dziağalnoŜĺ 

leczniczŃ w rodzaju stacjonarne i cağodobowe Ŝwiadczenia zdrowotne, ma 

zagwarantowane prawo do kontakt·w osobistych z innymi osobami. Oznacza to 

w praktyce, iŨ pacjent sam decyduje o tym, czy chce z tego prawa korzystaĺ oraz 

w jakim stopniu bňdzie realizowağ to prawo, poniewaŨ moŨe sobie nie Ũyczyĺ kontaktu 

z osobami z zewnŃtrz. W praktyce prawo do kontaktu osobistego jest realizowane 

zwykle przez moŨliwoŜĺ odwiedzin pacjenta w szpitalu. PodkreŜlenia wymaga fakt, iŨ 

prawo to nie moŨe kolidowaĺ z normalnym funkcjonowaniem szpitala lub innego 

podmiotu leczniczego oraz nie moŨe naruszaĺ praw innych pacjent·w.  

Skutkiem przyjňcia takich rozwiŃzaŒ jest uprawnienie podmiotu leczniczego do 

okreŜlania w regulaminie porzŃdkowym warunk·w odwiedzin, w szczeg·lnoŜci 

czasookresu i miejsc kontaktu. Na zasadzie pewnego wyjŃtku kontakt osobisty 

powinien byĺ umoŨliwiony poza ustalonymi godzinami odwiedzin [29].  

Kontakty telefoniczne - jeŨeli chodzi o prawo do tych kontakt·w to moŨe byĺ ono 

realizowane w formie korzystania z telefonu kom·rkowego pacjenta, co jest 

powszechne, jak wynika z obserwacji poczynionych przez Autora lub 

z og·lnodostňpnego aparatu telefonicznego znajdujŃcego siň na terenie plac·wki 

medycznej. Podmiot leczniczy nie jest zobowiŃzany do pokrywania koszt·w  

ï ponoszenia opğat ï za prowadzenie rozm·w telefonicznych przez pacjent·w. 

Ze wzglňd·w medycznych, moŨe pojawiĺ siň koniecznoŜĺ ograniczenia takich 

kontakt·w jest to jedyna przesğanka.  

Kontakty korespondencyjne ï w Ŝwietle prawa ï pacjent jest uprawniony r·wnieŨ 

do kontakt·w korespondencyjnych, wsp·ğczeŜnie jest to mağo rozpowszechniona 

forma kontaktu, biorŃc pod uwagň dogodnoŜci wynikajŃce z posiadania telefonu 

kom·rkowego. Podmiot leczniczy moŨe, w przypadku pacjent·w, kt·rzy majŃ 

ograniczonŃ samodzielnoŜĺ, wyznaczyĺ osobň do pomocy w kontaktach 

korespondencyjnych. Podmiot ten nie jest jednak w jakimkolwiek stopniu 

zobowiŃzany do ponoszenia koszt·w prowadzenia takiej korespondencji. 
Odmowa pacjenta do kontaktu ï w Ŝwietle analizowanej regulacji prawnej posiada 

on r·wnieŨ prawo do odmowy powyŨszych kontakt·w. Nakğada to okreŜlony 
obowiŃzek na podmiot leczniczy polegajŃcy na koniecznoŜci respektowania jasno 
wyraŨonej woli pacjenta. ZğoŨenie przez pacjenta oŜwiadczenia w formie pisemnej 
o odmowie kontakt·w nakğada na podmiot leczniczy obowiŃzek zagwarantowania 
wyğŃczenia takiego kontaktu, bez koniecznoŜci analizowania przesğanek, kt·rymi 
kierowağ siň pacjent. NiewŃtpliwie w zğoŨonym oŜwiadczeniu pacjent posiada dwie 
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moŨliwoŜci zakreŜlenia os·b, z kt·rymi nie chce siň kontaktowaĺ w trakcie pobytu 
w szpitalu. 
Po pierwsze wskazanie konkretnych os·b z imienia i nazwiska oraz relacji 

ğŃczŃcych go z nimi. Po drugie zğoŨenie oŜwiadczenia o charakterze generalnym 
dotyczŃcego wszystkich os·b (rodzina, znajomi). 

Podmiot leczniczy w pierwszym oraz drugim przypadku jest zobowiŃzany do 
wydania zakazu wejŜcia na oddziağ szpitalny osoby, z kt·rŃ pacjent nie Ũyczy sobie 
kontakt·w. AnalizujŃc powyŨsze prawo pacjenta naleŨy wskazaĺ, iŨ adresatem tego 
przepisu jest okreŜlony podmiot leczniczy. Brak zgody pacjenta na kontakt 
z okreŜlonymi osobami powoduje obowiŃzek podmiotu zapewnienia przestrzegania 
Ŝwiadomej woli pacjenta. 

5. Badania ankietowe 

W zakresie poszanowania prawa pacjenta do kontakt·w prywatnych zostağy 
przeprowadzone badania ankietowe wŜr·d mieszkaŒc·w jednostek pomocniczych 
jakimi sŃ dzielnice zakreŜlajŃce granice miasta Czňstochowa

3
. Objňğa ona obszar 9 

dzielnic, co stanowi 50% jednostek pomocniczych miasta i zostağa przeprowadzona 
wŜr·d 50 przypadkowo spotkanych mieszkaŒc·w poszczeg·lnych badanych dzielnic 
(450 ankiet). Warunkiem udziağu w ankiecie byğ pobyt w szpitalu w latach 2013-2016. 
Badania przeprowadzono w dzielnicach znajdujŃcych siň na obrzeŨach miasta 
Czňstochowa, tj.: Wyczerpy-Anioğ·w, P·ğnoc, Kiedrzyn, Grab·wka, Lisiniec, 
Gnaszyn-Kawodrza, DŦb·w, Bğeszno, Mir·w, w roku 2017. 
Badania miağy na celu okreŜlenie stopnia znajomoŜci prawa do kontakt·w 

prywatnych.  
Ankietň otwiera metryczka, kt·ra zawierağa pytania dotyczŃce danych 

socjodemograficznych os·b badanych, takich jak: miejsce zamieszkania, pğeĺ, wiek, 
wyksztağcenie. 

W przypadku pierwszego elementu ï miejsca zamieszkania ï poszczeg·lni 
Ankietowani zamieszkiwali badane dzielnice (50 mieszkaŒc·w kaŨdej badanej 
dzielnicy). 

Z kolei jeŜli chodzi o pğeĺ badanych to naleŨy wskazaĺ, iŨ nieznaczne r·Ũnice 
pomiňdzy liczbŃ kobiet i mňŨczyzn wynikajŃ z faktu przeprowadzania badaŒ 
ankietowych w godzinach dopoğudniowych oraz odmowy udziağu w ankiecie os·b, 
kt·re nie przebywağy w szpitalu.  

Trzeci element metryczki ï wiek ï przedstawiağ siň w spos·b nastňpujŃcy: 
a) najwiňksza grupa respondent·w, kt·ra wskazağa przedziağ wiekowy powyŨej 50 
lat wystŃpiğa w dzielnicach: 

¶ Kiedrzyn ï 34 respondent·w, 

¶ Grab·wka ï 26 osoby, 

¶ Gnaszyn-Kawodrza ï 22. 
b) Druga co do wielkoŜci grupa wiekowa to osoby pomiňdzy 30-50 rokiem Ũycia: 

¶ Mir·w ï 31 os·b, 

¶ Bğeszno ï 29 badanych, 

¶ Gnaszyn-Kawodrza ï 19 respondent·w. 

                                                                
3 Dzielnice miasta Czňstochowa: Bğeszno, Czňstochowa-Parkitka, DŦb·w, Gnaszyn-Kawodrza, Grab·wka, 

Kiedrzyn, Lisiniec, Mir·w, Ostatni Grosz, Podjasnog·rska, P·ğnoc, Rak·w Stare miasto, Stradom, 

śr·dmieŜcie, Trzech Wieszczy, TysiŃclecia, Wrzosowiak, Wyczerpy-Anioğ·w, Zawodzie-DŃbie. 
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Ostatnim elementem byğo wyksztağcenie - przewagň miağy osoby z wyksztağceniem 
wyŨszym a w niekt·rych dzielnicach moŨna zauwaŨyĺ r·wnowagň pomiňdzy osobami 
z wyksztağceniem Ŝrednim i wyŨszym. Udziağ os·b z wyksztağceniem podstawowym 
byğ minimalny. 
Ankietň z pytaniami badawczymi otwierağo ï pierwsze pytanie, kt·re brzmiağo: Czy 

Pani/Pan zna prawa pacjenta (Tab. 1): 
a) TAK, 
b) NIE. 

Tabela 1. ZnajomoŜĺ Respondent·w odnoŜnie praw pacjenta 

Dzielnica TAK NIE Suma 

Wyczerpy-Anioğ·w 14 36 50 

P·ğnoc 8 42 50 

Kiedrzyn 14 36 50 

Grab·wka 11 39 50 

Lisiniec 18 32 50 

Gnaszyn-Kawodrza 6 44 50 

DŨb·w 7 43 50 

Bğeszno 12 38 50 

Mir·w 2 48 50 

ťr·dğo: Badania wğasne ankietowe 2017 r. 

W zakresie tego pytania zasadne jest odniesienie siň do przeprowadzanych 
wczeŜniej badaŒ w tym zakresie. Przykğadem mogŃ byĺ badania og·lnopolskie 
przeprowadzone przez Millwarda Browna w roku 2013 i por·wnanie ich z wynikami 
badaŒ z roku 2008 [30]. W sporzŃdzonym Raporcie, M. Brown wskazuje na niskŃ 
ŜwiadomoŜĺ badanych odnoŜnie wiedzy o prawach pacjenta. Przeprowadzone badania 
Autora artykuğu w roku 2017 w skali lokalnej potwierdzajŃ to stanowisko.  

Drugie pytanie badawcze dotyczyğo kwestii: Gdzie Pani/Pan uzyskağ informacjň 
o prawach pacjenta: 

¶ w przychodni, szpitalu, 

¶ telewizja, 

¶ czasopisma, 

¶ Internet. 
W tym pytaniu respondenci mieli moŨliwoŜĺ wyboru jednej z czterech odpowiedzi 

lub wskazanie co najmniej jednej. Wyniki przedstawia tabela 2. 

Tabela 2. ťr·dğo informacji o prawach pacjenta 

Dzielnica Przychodnia, szpital Telewizja Czasopisma Internet 

Wyczerpy-Anioğ·w  8 12 11 19 

P·ğnoc 7 10 9 24 

Kiedrzyn 8 7 13 22 

Grab·wka 7 6 19 18 

Lisiniec 4 8 12 26 

Gnaszyn-Kawodrza 9 5 10 26 

DŦb·w 2 6 15 27 

Bğeszno 9 10 14 17 

Mir·w 8 8 4 30 

ťr·dğo: Badania wğasne ankietowe 2016 r. 
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Analiza powyŨszej tabeli wskazuje, iŨ zdecydowana wiňkszoŜĺ badanych, kt·rzy 
w przeszğoŜci przebywali w szpitalu zapoznağa siň z prawami pacjenta na stronach 
internetowych oraz w czasopismach. Krytycznie naleŨy oceniĺ, fakt mağego 
zainteresowania informacjami o prawach pacjenta w przychodniach lub szpitalach, 
moŨe wynikaĺ ze stresu spowodowanego chorobŃ ï kwestia znajomoŜci praw pacjenta 
schodzi na plan dalszy, lub teŨ informacje te sŃ mağo czytelne. 

Trzecie pytanie badawcze to: Z czego wynika prawo do poszanowania Ũycia 
prywatnego i rodzinnego pacjenta? (Tab. 3): 
a) regulacja prawna,  
b) zwyczaj uksztağtowany w szpitalu.  

Tabela 3. Podstawa prawa do poszanowania Ũycia prywatnego i rodzinnego pacjenta 

Dzielnica Regulacja prawna Zwyczaj uksztağtowany w szpitalu Suma 

Wyczerpy-Anioğ·w 21 29 50 

Kiedrzyn 17 33 50 

Grab·wka 8 42 50 

Lisiniec 5 45 50 

Gnaszyn-Kawodrza 19 31 50 

DŦb·w 12 38 50 

P·ğnoc 4 46 50 

Bğeszno 9 41 50 

Mir·w 15 35 50 

ťr·dğo: Badania wğasne ankietowe 2017 r. 

Jak wynika z powyŨszej tabeli, znaczna czňŜĺ respondent·w bğňdnie wskazuje, iŨ 
prawo to funkcjonuje na zasadzie zwyczaju istniejŃcego w szpitalach. Opinia taka jest 
bez wŃtpienia nie wğaŜciwa, bowiem w praktyce moŨe uniemoŨliwiaĺ dochodzenie 
tego prawa w szpitalu. 

Czwarte pytanie: Jaka forma realizacji prawa do poszanowania Ũycia prywatnego 
i rodzinnego interesuje PaniŃ/Pana? (Tab. 4):  
a) odwiedziny rodziny, przyjaci·ğ, 
b) kontakt telefoniczny, 
c) kontakt korespondencyjny. 

Tabela 4. Formy realizacji prawa do poszanowania Ũycia prywatnego i rodzinnego 

Dzielnica Odwiedziny 
rodziny, przyjaci·ğ 

Kontakt 
telefoniczny 

Kontakt 
korespondencyjny 

Suma 

Wyczerpy-Anioğ·w 40 8 2 50 

P·ğnoc 44 5 1 50 

Kiedrzyn 44 6 0 50 

Grab·wka 42 7 1 50 

Lisiniec 42 8 0 50 

Gnaszyn-Kawodrza 48 2 0 50 

DŨb·w 46 4 0 50 

Bğeszno 39 9 2 50 

Mir·w 49 1 0 50 

ťr·dğo: Badania wğasne ankietowe 2017 r. 
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Analiza powyŨszych danych pozwala na wysnucie jednoznacznych wniosk·w i nie 

budzi wŃtpliwoŜci. Dla respondent·w, kt·rzy ze wzglňdu na chorobň wymagali 

hospitalizacji waŨnŃ kwestiŃ sŃ odwiedziny przez rodzinň i przyjaci·ğ. Na drugim 

miejscu jest kontakt telefoniczny, jest to moŨliwoŜĺ bardzo szybkiego nawiŃzania 

kontaktu z osobŃ bliskŃ i przekazania informacji. Wsp·ğczeŜnie trzecia forma kontaktu 

traci na znaczeniu jak wynika to z wypowiedzi respondent·w. 

PiŃte pytanie: W jakich czasookresach jest realizowane prawo do kontakt·w 

osobistych: 

a) cağy dzieŒ do godziny 20; 

b) w godzinach popoğudniowych; 

c) w godzinach od 15-18; 

Tabela 5. Czasookres realizacji prawa do kontakt·w osobistych pacjenta 

Dzielnica Cağy dzieŒ do 

godziny 20. 

W godzinach 

popoğudniowych 

W godzinach 

od 15-18 

Suma 

Wyczerpy-Anioğ·w 16 24 10 50 

P·ğnoc 22 21 7 50 

Kiedrzyn 25 19 6 50 

Grab·wka 19 24 7 50 

Lisiniec 26 11 13 50 

Gnaszyn-Kawodrza 32 18 9 50 

DŨb·w 29 18 3 50 

Bğeszno 23 17 10 50 

Mir·w 19 22 9 50 

ťr·dğo: Badania wğasne ankietowe 2017 r. 

Jak wynika z powyŨszej tabeli, znaczna czňŜĺ respondent·w wskazuje na 

moŨliwoŜci odwiedzin przez cağy dzieŒ, co niewŃtpliwie stanowi znaczne utrudnienie 

w pracy oddziağu szpitalnego oraz moŨe przeszkadzaĺ innym chorym znajdujŃcym siň 

na Sali. NiewŃtpliwie ciekawym wynikiem jest wskazanie ankietowanych odnoŜnie 

konkretnych godzin odwiedzin. Niski wsp·ğczynnik udzielonych odpowiedzi Ŝwiadczy 

o dowolnoŜci godzin odwiedzin chorych.  

Ostatnie sz·ste pytanie dotyczyğo miejsc w jakich odbywajŃ siň odwiedziny 

pacjent·w (kontakt osobisty z rodzinŃ znajomymi. W tym przypadku respondenci 

mieli do wyboru: 

a) sala chorych; 

b) korytarz szpitalny lub oddziağu; 

c) specjalna sala (Ŝwietlica). 

Udzielone odpowiedzi wskazujŃ na trudne warunki lokalowe w szpitalach, 

zdecydowana wiňkszoŜĺ badanych wskazuje jako miejsce odwiedzin sale chorych. 

Tym samym dochodzi w tym przypadku do naruszenia Ũycia prywatnego pozostağych 

pacjent·w a w niekt·rych przypadkach r·wnieŨ ich godnoŜci osobiste. Na drugim 

miejscu respondenci wskazywali korytarz, bez wŃtpienia nie jest to wğaŜciwe miejsce 

do odwiedzin, chociaŨby ze wzglňdu na moŨliwoŜĺ rozprzestrzeniania siň chor·b. 

 



 

Marek Stych 

 

38 

Tabela 6. Miejsce realizacji prawa do kontakt·w osobistych pacjenta 

Dzielnica Sala chorych Korytarz szpitalny 

lub oddziağu 

Specjalna sala 

(Ŝwietlica) 

Suma 

Wyczerpy-Anioğ·w 32 16 2 50 

P·ğnoc 36 10 4 50 

Kiedrzyn 39 11 0 50 

Grab·wka 29 16 5 50 

Lisiniec 41 9 0 50 

Gnaszyn-Kawodrza 32 18 0 50 

DŨb·w 29 17 4 50 

Bğeszno 27 20 3 50 

Mir·w 38 12 0 50 

ťr·dğo: Badania wğasne ankietowe 2017 r. 

6. Pr·ba oceny 

Przeprowadzona Ankieta w wybranym aspekcie prawa pacjenta do kontakt·w 

prywatnych, pozwala na wysnucie nastňpujŃcych wniosk·w. Otwarcie oddziağ·w 

szpitalnych dla odwiedzin os·b z zewnŃtrz (rodzina, znajomi, przyjaciele) to jedno 

z najbardziej istotnych praw pacjenta. Prawo do kontaktu z rodzinŃ i znajomymi jest 

wymieniane przez byğych pacjent·w oraz personel medyczny jako jedno 

z najwaŨniejszych praw pacjenta. Z drugiej strony wyjŃtkowoŜĺ tego prawa polega na 

znacznym utrudnieniu dla funkcjonowania poszczeg·lnych oddziağ·w szpitalnych. 

Udzielone odpowiedzi Respondent·w na pytanie nr 5 ï w czňŜci badanych dzielnic  

ï pozwalajŃ na wysnucie wniosku, iŨ w praktyce w ciŃgu dnia odwiedziny przebiegajŃ 

w zasadzie bez ograniczeŒ, do godziny 20-tej. W tym okresie mogŃ pojawiĺ siň 

ograniczenia w zakresie odwiedzin ze wzglňdu na wymogi sanitarno-

epidemiologiczne. Z poczynionych obserwacji przez Autora, wynika, iŨ duŨym 

problemem dla podmiot·w leczniczych sŃ pr·by wprowadzania jakichkolwiek 

ograniczeŒ w odwiedzinach, co jest bardzo Ŧle odbierane przez pacjent·w i osoby 

odwiedzajŃce. Problemem praktycznym jest brak specjalnych miejsc dla odwiedzin 

oraz czteroosobowe sale, co w przypadku odwiedzin 2-3 os·b u jednego pacjenta 

stanowi bardzo duŨy problem. Sytuacja taka narusza prawa innych pacjent·w z sali. 

WaŨnym czynnikiem sŃ teŨ problemy lokalowe oddziağ·w szpitalnych, zwğaszcza 

tych, kt·re majŃ mağe moŨliwoŜci utworzenia dodatkowych Ŝwietlic, czy miejsc, 

w kt·rych odwiedziny mogğyby przebiegaĺ w spos·b nie zakğ·cajŃcy spokoju innych 

pacjent·w. 

Znaczna czňŜĺ os·b ankietowanych (byğych pacjent·w) nie zna praw pacjenta. 

Nieliczni dowiadujŃ siň o nich podczas przyjňcia do szpitala, lub z plakat·w 

(informacji) znajdujŃcych siň w gablotach na izbie przyjňĺ lub na oddziağach. Znaczna 

czňŜĺ natomiast byğa zorientowana odnoŜnie praw pacjenta z innych Ŧr·değ, takich jak: 

telewizja, czasopisma i stron internetowych. Zasadne wydaje siň wysnucie wniosku, iŨ 

w praktyce pacjenci nie odczuwajŃ potrzeby zapoznania siň z wğasnymi prawa. Z kolei 

odnoŜnie omawianego prawa to jest ono traktowane jako pewna tradycja 

uksztağtowana w szpitalach. Ponad poğowa pacjent·w nie posiadağa moŨliwoŜci  

ï w momencie przyjňcia do szpitala ï do wyraŨenia swoich ŨyczeŒ, czy teŨ oczekiwaŒ.  
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W praktyce niestety prawa pacjenta nie sŃ traktowane przez pacjent·w jako kryteria 

oceny pobytu w podmiocie leczniczym i nie stanowiŃ kryterium oceny stosunku 

personelu medycznego do pacjent·w. Respondenci nie traktowali jako naruszenia ich 

prawa ï zğych warunk·w podczas wizyt, braku miejsca, duŨego zr·Ũnicowania godzin 

odwiedzin.  

Z analizy ankiet moŨna wywnioskowaĺ, Ũe pacjenci trudne warunki odwiedzin 

(kontakt·w z rodzinŃ, znajomymi) uznajŃ za rzecz typowŃ, tym samym wiele 

zachowaŒ i sytuacji nie uznajŃ za naruszenia ich praw pacjenta. 
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Streszczenie 

Wsp·ğczeŜnie prawa pacjenta sŃ traktowane jako zesp·ğ uprawnieŒ przysğugujŃcych czğowiekowi z tytuğu 

ze ŜwiadczeŒ zdrowotnych. SŃ one normowane przez grupň przepis·w, wŜr·d kt·rych moŨna doszukaĺ siň 

norm majŃcych charakter obiektywny, kt·re informujŃ o oczekiwaniach pacjenta wobec organ·w wğadzy 

publicznej oraz podmiot·w bezpoŜrednio realizujŃcych Ŝwiadczenia zdrowotne. Grupa tych praw podlega 

ochronie konstytucyjnej. Szczeg·lne znaczenie ma jednak ustawa z dnia 6 listopada 2008 r. o prawach 

pacjenta i Rzeczniku Praw Pacjenta. Reguluje ona rozbudowany katalog praw pacjenta, wŜr·d kt·rych 

znajduje siň prawo do poszanowania Ũycia prywatnego i rodzinnego.  

Celem artykuğu jest dokonanie analizy i oceny rozwiŃzaŒ prawnych przyjňtych w zakresie prawa pacjenta 

do poszanowania Ũycia prywatnego i rodzinnego, czemu sğuŨy zastosowana metoda dogmatyczna. 

Nastňpnie teoria zostanie odniesiona do praktyki (badania ankietowe). 

Sğowa kluczowe: prawa pacjenta, pacjent, kontakty osobiste pacjenta. 

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

Abstract 

Contemporarily, patient rights in Poland are treated as a set of entitlements due anyone who makes use of 

health services. These rights are standardized by various regulations, assessed as being objective, informing 

what a patients expect from public administrative units and those entities directly delivering health 

services. This group of rights is protected by Polandôs constitution. Especially important is the law enacted 

on November 6, 2008, regarding patient rights and the Patients Ombudsman. This law regulates an 

extended catalog of patient 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 method, followed by how the theory relates to practice through 

a survey. 

Key words: patient rights, patient, patient personal contact. 
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Ocena poziomu aktywnoŜci fizycznej student·w 

Uniwersytetu Medycznego w Lublinie  

za pomocŃ kwestionariusza IPAQ-SF  

1. Wprowadzenie 

AktywnoŜĺ fizyczna jest jednym z waŨniejszych element·w zdrowego stylu Ũycia. 

MoŨe ona przyjmowaĺ rozmaite formy, poczŃwszy od spontanicznego marszu, aŨ do 

zaplanowanego pod wzglňdem obciŃŨenia wysiğku. AktywnoŜĺ fizyczna zaleŨy od 

indywidualnych potrzeb, moŨliwoŜci i cech jednostki, takich jak wiek czy pğeĺ. 

Dotyczy ona aspektu fizycznego osobnika, jak r·wnieŨ ksztağtuje emocje i charakter 

[1, 2].  

Do badaŒ nad poziomem aktywnoŜci fizycznej wykorzystuje siň m. in. System 

Oceny Poziomu Behawioralnych Czynnik·w Ryzyka (BRFSS), Miňdzynarodowy 

Program Badawczy Bridging East-West Health Gap, Eurobarometr, GPAQ  

ï kwestionariusz stosowany przez światowŃ Organizacjň Zdrowia, czy teŨ 

kwestionariusz IPAQ [3-7]. Miňdzynarodowy Kwestionariusz AktywnoŜci Fizycznej 

(International Physical Activity Questionnaire; IPAQ) zostağ opracowany w dw·ch 

wersjach: kr·tkiej i dğugiej. Obie wersje sğuŨŃ do oceny aktywnoŜci fizycznej badanych 

w wieku 15-69 lat. Kr·tki kwestionariusz zawiera 7 pytaŒ odnoszŃcych siň do 

wszystkich rodzaj·w aktywnoŜci fizycznej, biorŃc pod uwagň czynnoŜci wykonywane 

w pracy zawodowej, w domu, w czasie wolnym poŜwiňconych rekreacji, ĺwiczeniom 

bŃdŦ sportowi. Dğugi kwestionariusz IPAQ skğada siň z 5 niezaleŨnych czňŜci. CzňŜĺ 1 

dotyczy wysiğku fizycznego zwiŃzanego z pracŃ zawodowŃ, pracŃ w rolnictwie, naukŃ, 

pracŃ spoğecznŃ i pracŃ niepğatnŃ wykonywanŃ poza domem. CzňŜĺ 2 dotyczy 

aktywnoŜci komunikacyjnej, sposobu przemieszczania siň z miejsca na miejsce, a wiňc 

uwzglňdnia czas spňdzony w pojazdach w celach komunikacyjnych. CzňŜĺ 3 

uwzglňdnia czynnoŜci wykonywane wok·ğ domu, wğŃczajŃc prace domowe, opiekň 

nad rodzinŃ, prace porzŃdkowe i prace w ogrodzie. Przedostania czňŜĺ obejmuje 

aktywnoŜĺ fizycznŃ zwiŃzanŃ z rekreacjŃ, sportem, ĺwiczeniami fizycznymi, rozrywkŃ 

i wypoczynkiem. CzňŜĺ 5 dotyczy czasu spňdzonego siedzŃc (w pracy, w domu, 

podczas nauki, z wyğŃczeniem siedzenia w pojeŦdzie mechanicznym) [8]. 

światowa Organizacja Zdrowia WHO zaleca stosowanie obu wersji 

kwestionariusza jako narzňdzia sğuŨŃcego do monitorowania populacji. Kwestionariusz 

IPAQ zostağ oceniony przez European Phisical Acivity Survellance System za 

najbardziej zaawansowany miňdzynarodowy spos·b oceny aktywnoŜci fizycznej, 

czňstotliwoŜci, czasu trwania i intensywnoŜci uczestnictwa na poziomie populacji [9]. 

                                                                
1 mariola125-92@o2.pl, Zakğad Rehabilitacji i Fizjoterapii, Wydziağ Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Medyczny 

w Lublinie 
2 Zakğad Rehabilitacji i Fizjoterapii, Wydziağ Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Medyczny w Lublinie 
3 Katedra Gospodarki Turystycznej, Wydziağ InŨynierii ZarzŃdzania, Politechnika Biağostocka 
4 Zakğad Rehabilitacji i Fizjoterapii, Wydziağ Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Medyczny w Lublinie 
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2. Cel pracy 

Ocena poziomu aktywnoŜci fizycznej student·w I roku stacjonarnych studi·w 

dziennych na kierunku fizjoterapia i dietetyka Uniwersytetu Medycznego w Lublinie. 

3. Materiağ i metody 

W badaniu wziňğo udziağ 108 student·w Uniwersytetu Medycznego w Lublinie 

kierunku fizjoterapia i dietetyka, w tym 78 kobiet i 30 mňŨczyzn, w wieku 19,3Ñ1,2 lat. 

Szczeg·ğowa charakterystyka antropometryczna badanej grupy zostağa przedstawiona 

w tabeli 1. 

Tabela 1. Charakterystyka badanej grupy student·w Uniwersytetu Medycznego w Lublinie (n=108)  

 MňŨczyŦni [N=30] Kobiety [N=78] Og·ğem [N=108] 

M SD M SD M SD 

Wiek 19,93 1,72 19,10 0,73 19,33 1,15 

Masa ciağa (kg) 74,43 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 

M ï Ŝrednia, SD ï odchylenie standardowe 

ťr·dğo: Opracowanie wğasne 

W badaniach wykorzystano kr·tkŃ wersjň kwestionariusza IPAQ (IPAQ-SF) do 

samodzielnego wypeğnienia przez badanego [8]. Pytania dotyczyğy intensywnoŜci, 

czasu trwania i czňstotliwoŜci aktywnoŜci respondenta w ciŃgu 7 dni poprzedzajŃcych 

badanie. Poziom intensywnoŜci wysiğku fizycznego badanych wyraŨony zostağ 

w jednostkach MET, tj. odpowiedniku wydatku energetycznego w stanie spoczynku, 

okreŜlajŃcemu zuŨycie 3,5 ml O2 na kilogram masy ciağa w ciŃgu minuty [10]. 

W zaleŨnoŜci od rodzaju aktywnoŜci fizycznej przyjňto nastňpujŃcŃ wartoŜĺ 

wsp·ğczynnika MET: chodzenie = 3,3 MET, umiarkowana aktywnoŜĺ = 4 MET, 

aktywnoŜĺ intensywna = 8 MET [11]. Po zsumowaniu wynik·w kaŨdego rodzaju 

aktywnoŜci badane osoby byğy klasyfikowane do jednej z trzech grup, w zaleŨnoŜci od 

poziomu ich aktywnoŜci fizycznej. Poziom wysoki obejmowağ wykonywanie przez 3 

lub wiňcej dni intensywnych wysiğk·w, ğŃcznie co najmniej 1500 MET-min/tydzieŒ 

lub wykonywanie przez 7 lub wiňcej dni kt·rejkolwiek kombinacji r·Ũnych rodzaj·w 

wysiğku fizycznego przekraczajŃcej 3000 MET-min/tydzieŒ. Poziom wystarczajŃcy 

(umiarkowany) obejmowağ wykonywanie przez 3 lub wiňcej dni intensywnych 

wysiğk·w przez nie mniej niŨ 20 minut dziennie lub wykonywanie przez 5 lub wiňcej 

dni umiarkowanych wysiğk·w fizycznych (w tym chodzenia) nie mniej niŨ 30 minut 

dziennie lub wykonywanie przez 5 lub wiňcej dni kt·rejkolwiek kombinacji r·Ũnych 

rodzaj·w wysiğku fizycznego przekraczajŃcej 600 MET-min/ tydzieŒ. Poziom 

niewystarczajŃcy (niski) obejmowağ aktywnoŜĺ fizycznŃ poniŨej 600 MET-min/ 

tydzieŒ, jak r·wnieŨ niespeğnienie warunk·w dla poziomu wysokiego 

i wystarczajŃcego [12]. 

Analizň statystycznŃ przeprowadzono przy uŨyciu pakietu Statistica 13.1 

(dystrybutor: StatSoft Polska) z wykorzystaniem testu Chi-kwadrat Pearsona i testu U 

Manna-Whitneyôa. Przyjňto poziom istotnoŜci statystycznej p<0,05. 
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4. Analiza wynik·w 

Wysokim poziomem aktywnoŜci fizycznej charakteryzowağ siň wiňkszy odsetek 
mňŨczyzn niŨ kobiet ï odpowiednio 73,3% i 55,1% os·b z kaŨdej z grup (tab. 2). 
W grupie kobiet przewaŨağa aktywnoŜĺ umiarkowana, z odsetkiem 42,3% uczestniczek 
badania. Niskim poziomem aktywnoŜci charakteryzowali siň jedynie 1 mňŨczyzna i 2 
kobiety. 

Tabela 2. Poziomy aktywnoŜci fizycznej student·w z uwzglňdnieniem pğci (n=108) 

AktywnoŜĺ MňŨczyŦni [n=30] Kobiety [n=78] Og·ğem [n=108] 

N % n % n % 

Wysoka 22 73,30 43 55,10 65 60,18 

Umiarkowana (wystarczajŃca) 7 23,30 33 42,30 40 37,04 

Niska (niewystarczajŃca) 1 3,30 2 2,60 3 2,78 

ťr·dğo: Opracowanie wğasne 

Mediana cağkowitego poziomu aktywnoŜci fizycznej badanych wynosiğa 3346,00 
MET-min/tydzieŒ, przy czym byğa wyŨsza u mňŨczyzn niŨ u kobiet, odpowiednio: 
4565,00 MET-min/tydz. i 3141,50 MET-min/tydz. R·Ũnica pomiňdzy grupŃ mňŨczyzn 
a grupŃ kobiet byğa istotna statystycznie (p<0,05). średni tygodniowy wydatek 
energetyczny mňŨczyzn byğ wyŨszy niŨ w przypadku kobiet w odniesieniu do 
wszystkich rodzaj·w aktywnoŜci fizycznej. średni cağkowity wydatek energetyczny 
mňŨczyzn wynosiğ 5368,63 MET-min/tydzieŒ, kobiet zaŜ 3600,79 MET-min/tydzieŒ. 
R·Ũnica pomiňdzy obie grupami byğa istotna statystycznie (p<0.05). średni wydatek 
energetyczny mňŨczyzn w odniesieniu do intensywnej aktywnoŜci fizycznej wynosiğ 
odpowiednio 2113,33 MET-min/tydzieŒ, a wŜr·d kobiet ï1240,00 MET-min/tydzieŒ. 
R·Ũnica pomiňdzy tymi grupami nie byğa istotna statystycznie (p>0.05). DominujŃcym 
rodzajem aktywnoŜci byğo chodzenie (1728.53 MET-min/tydzieŒ) oraz wysiğek 
intensywny (1482.59 MET-min/tydzieŒ).  

W tabeli 3 zestawiono wydatek energetyczny badanych z uwzglňdnieniem pğci 
i rodzaju aktywnoŜci fizycznej.  

Tabela 3. Rodzaje aktywnoŜci fizycznej student·w (n=108) z uwzglňdnieniem pğci [MET-min/tydzieŒ] 

AktywnoŜĺ  M Me SD Min Max 

Cağkowita 
 

M 5368,63 4565,00 3638,54 504,00 13038,00 

K 3600,79 3141,50 2270,89 528,00 11838,00 

Og·ğem 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·ğem 1482,59 960,00 1555,52 0,00 6000,00 

Umiarkowana 
(wystarczajŃca) 
 

M 1382,00 960,00 1440,21 0,00 5040,00 

K 687,95 240,00 996,84 0,00 4800,00 

Og·ğem 880,74 480,00 1172,52 0,00 5040,00 

Niska 
(niewystarczajŃca) 

M 1873,30 1386,00 1263,89 0,00 4158,00 

K 1672,85 1386,00 1237,11 0,00 4158,00 

Og·ğem 1728,53 1386,00 1241,95 0,00 4158,00 

M ï Ŝrednia, Me ï mediana, SDï odchylenie standardowe 
ťr·dğo: Opracowanie wğasne 

NajniŨsze wartoŜci zanotowano w aktywnoŜci umiarkowanej (880,74  

MET-min/tydzieŒ). 



Ocena poziomu aktywnoŜci fizycznej student·w Uniwersytetu Medycznego  

w Lublinie za pomocŃ kwestionariusza IPAQ-SF 

 

45 

W odniesieniu do wysiğku umiarkowanego wyŨszŃ aktywnoŜĺ fizycznŃ 

odnotowano wŜr·d mňŨczyzn niŨ kobiet, wartoŜci Ŝrednie wynosiğy odpowiednio 

1382,0 i 687,95 MET-min/tydzieŒ, podana r·Ũnica byğa istotna statystycznie (p<0,05). 

Nie odnotowano r·Ũnic istotnych statystycznie pomiňdzy grupŃ kobiet i mňŨczyzn 

w przypadku wysiğku intensywnego oraz chodzenia (p>0,05), (tab.4). 

Tabela 4. R·Ũnice w aktywnoŜci fizycznej w grupach mňŨczyzn i kobiet (n=108) 

Test U MannaïWhitneya 

AktywnoŜĺ  MňŨczyŦni 

(n= 30) 

Kobiety 

(n= 78 ) 

Z  p 

  Suma rang   

Intensywna  1901,00 3985,00 ï1,845  0,065 

Umiarkowana  2072,50 3813,50 ï3,038  0,002 

w tym chodzenie  1757,50 4128,50 ï0,844  0,399 

Cağkowita  1966,00 3920,00 ï2,270  0,023 

ťr·dğo: Opracowanie wğasne 

Badana grupa w ciŃgu jednego dnia roboczego spňdzağa Ŝrednio 288 minut na 

siedzeniu. średni czas spňdzany na siedzeniu przez mňŨczyzn wynosiğ 349 minut,  

a w grupie kobiet wartoŜĺ ta wynosiğa 261 minut (tab. 5). Nie stwierdzono istotnych 

statystycznie r·Ũnic w zaleŨnoŜci od pğci (p=0,142). 

Tabela 5. średni czas (min) aktywnoŜci niskiej (siedzenia) student·w w ciŃgu 1 dnia roboczego 

z uwzglňdnieniem pğci.  

AktywnoŜĺ   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·ğem  287,74 300,0 232,40 0,00  1200,00 

Test U MannaïWhitneya; suma rang: K:4039,50; M:1846,30; Z=ï1.467; p=0.142 

ťr·dğo: Opracowanie wğasne 

5. Dyskusja 

Badania przeprowadzone wŜr·d student·w Uniwersytetu Medycznego w Lublinie 
(UM) wykazujŃ, Ũe Ŝredni tygodniowy wydatek energetyczny mňŨczyzn jest wyŨszy 
niŨ w przypadku kobiet w odniesieniu do wszystkich rodzaj·w wysiğk·w fizycznych. 
R·Ũnice dotyczŃ gğ·wnie Ŝredniego tygodniowego wydatku energetycznego 
przeznaczanego na chodzenie. Podobne wyniki uzyskali inni autorzy badajŃc 
student·w PaŒstwowej Szkoğy WyŨszej im. PapieŨa Jana Pawğa II w Biağej Podlaskiej 
(PSW) [13]. WŜr·d respondent·w UM grupa mňŨczyzn wykazywağa wyŨszy poziom 
Ŝredniego zuŨycia energetycznego, zaŜ wŜr·d student·w PSW to kobiety 
reprezentowağy wyŨszy poziom zuŨycia energetycznego w odniesieniu do tej samej 
aktywnoŜci. DominujŃcym rodzajem wysiğku wŜr·d badanych student·w UM i PSW 
byğo chodzenie, przy czym Ŝrednie wartoŜci tej aktywnoŜci wynosiğy odpowiednio: 
UM=1728.53 MET-min/tydzieŒ, PSW=959.2 MET-min/tydzieŒ. Wysiğek intensywny 
stanowiğ, zaraz po chodzeniu, najczňstszŃ formň wybieranej aktywnoŜci, odpowiednio 
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UM=1482.59 MET-min/tydzieŒ, PSW= 901.5 MET-min/ tydzieŒ. W obu grupach 
najniŨsze wartoŜci odnotowano w odniesieniu do aktywnoŜci umiarkowanej, 
odpowiednio UM=880.74 MET-min/tydzieŒ, PSW= 533.6 MET-min/tydzieŒ [13]. 
WŜr·d student·w UM w Lublinie i PSW w Biağej Podlaskiej aktywnoŜciŃ 
umiarkowanŃ charakteryzowağ siň wiňkszy odsetek kobiet niŨ mňŨczyzn (UM= 42,3% 
kobiet, PSW= 56,3%). W odniesieniu do chodzenia w grupie badanych student·w UM 
to mňŨczyŦni stanowili liczebniejszŃ grupň (3,3%) wybierajŃcŃ ten rodzaj aktywnoŜci, 
w przypadku student·w PSW byğy to kobiety (15,3%). 

Badania wğasne wykazujŃ, Ũe Ŝredni czas siedzenia w ciŃgu jednego dnia roboczego 
byğ wyŨszy w grupie mňŨczyzn niŨ w grupie kobiet, odpowiednio: 349 i 261 minut. 
W odniesieniu do badaŒ dotyczŃcych student·w PSW czas ten wynosiğ odpowiednio 
347 i 312 minut [13]. Przysada i wsp. badajŃc poziom aktywnoŜci fizycznej student·w 
fizjoterapii Uniwersytetu Rzeszowskiego, r·wnieŨ odnotowali wyŨsze wartoŜci 
odnoszŃce siň do czasu spňdzonego na siedzeniu wŜr·d mňŨczyzn w por·wnaniu do 
kobiet. średni czas siedzenia w ciŃgu jednego dnia roboczego wynosiğ 4,8 godziny 
w grupie mňŨczyzn i 4,4 godziny w grupie kobiet [14].  

 Mrozik i Stupnicki przeprowadzili badania oceniajŃce aktywnoŜĺ fizycznŃ 
student·w WyŨszej Szkoğy Kultury Fizycznej i Turystyki w Pruszkowie (WSKFiT) 
uczŃcych siň w trybie niestacjonarnym [15]. Badaniami objňto grupň student·w 
pracujŃcych w zawodzie zwiŃzanym z kierunkiem studi·w, jak r·wnieŨ grupň 
pracujŃcŃ w innych zawodach, niezwiŃzanych ze sportem. średni czas siedzenia 
student·w WSKFiT w ciŃgu jednego dnia roboczego wynosiğ 3,2 godziny 
w odniesieniu do mňŨczyzn i 2,4 godziny wŜr·d kobiet u os·b pracujŃcych 
w zawodach zwiŃzanych ze sportem. średnie wartoŜci czasu siedzenia u mňŨczyzn 
i kobiet w odniesieniu do os·b pracujŃcych w zawodach niezwiŃzanych ze sportem 
wynosiğy odpowiednio 5,5 i 4,9 godziny w ciŃgu jednego dnia roboczego. WŜr·d 
student·w WSKFiT Ŝrednie wartoŜci cağkowitej aktywnoŜci fizycznej, w odniesieniu 
do os·b pracujŃcych w zawodach zwiŃzanych ze sportem, wynosiğy 3746 i 3129 MET-
min/tydzieŒ odpowiednio dla mňŨczyzn i kobiet, zaŜ wŜr·d student·w niepracujŃcych 
w zawodach zwiŃzanych ze sportem wynosiğy odpowiednio 2474 i 2385 MET-
min./tydz. [15]. Dla por·wnania Ŝrednia cağkowita aktywnoŜĺ fizyczna wŜr·d 
student·w UM w Lublinie wynosiğa 4091,86 MET-min/tydzieŒ.  
Badania z uŨyciem kr·tkiej wersji kwestionariusza IPAQ przeprowadzili r·wnieŨ 

Baj-Korpak i wsp. [16]. Badaniem objňci zostali studenci kierunku wychowanie 
fizyczne dw·ch uczelni: Akademii Wychowania Fizycznego w Biağej Podlaskiej 
i Akademii Wychowania Fizycznego w Krakowie [16]. średnia cağkowita aktywnoŜĺ 
fizyczna student·w wychowania fizycznego AWF w Krakowie wynosiğa 5339,0 MET-
min./tydzieŒ. DominujŃcym rodzajem wysiğku wŜr·d badanych student·w AWF 
w Biağej Podlaskiej i AWF w Krakowie byğa aktywnoŜĺ intensywna (57%), w dalszej 
kolejnoŜci wysiğek umiarkowany (32%) i chodzenie (9%). Dla por·wnania 
najczňstszym rodzajem wysiğku, wybieranym przez student·w UM w Lublinie, byğa 
aktywnoŜĺ intensywna (60%), w dalszej kolejnoŜci umiarkowana (37%) i chodzenie 
(3%). 

 średnie wartoŜci poszczeg·lnych rodzaj·w aktywnoŜci fizycznej wŜr·d student·w 
AWF w Biağej Podlaskiej i AWF w Krakowie wynosiğy odpowiednio: 2493,6 MET-
min./tydz. dla aktywnoŜci fizycznej intensywnej, 1078 MET-min./tydz. dla aktywnoŜci 
umiarkowanej i 1767,4 MET-min./tydz. w odniesieniu do chodzenia. średnie wartoŜci 
poszczeg·lnych aktywnoŜci wŜr·d student·w UM w Lublinie wynosiğy odpowiednio: 
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1482,59, 880,74 i 1728,53 MET-min./tydz. Zar·wno w grupie student·w AWF 
w Biağej Podlaskiej i AWF w Krakowie, jak r·wnieŨ UM w Lublinie najniŨsze Ŝrednie 
wartoŜci dotyczyğy aktywnoŜci fizycznej umiarkowanej.  
Wedğug Bergiera badania dotyczŃce aktywnoŜci fizycznej spoğeczeŒstwa nie 

pozwalajŃ na obiektywnŃ ocenň badanego zjawiska nawet w odniesieniu do tej samej 
grupy spoğecznej, np. student·w [17]. Przeszacowanie wynik·w moŨe wynikaĺ 
z bğňd·w podczas wypeğniania ankiet, niezrozumienia pytaŒ czy teŨ udzielania 
nieszczerych odpowiedzi. Samodzielne wypeğnianie ankiety moŨe powodowaĺ bğňdne 
sklasyfikowanie rodzaju podejmowanego wysiğku fizycznego i przeszacowanie 
czňstotliwoŜci oraz czasu wykonywania aktywnoŜci. NiewiarygodnoŜĺ wynik·w wiŃŨe 
siň z subiektywnŃ ocenŃ respondent·w dotyczŃcŃ zar·wno wysiğk·w intensywnych jak 
i umiarkowanych, kt·re definiowane sŃ poprzez szybkoŜĺ oddychania i pracy serca. Na 
wyniki badaŒ wpğywa r·wnieŨ termin ich prowadzenia, wğŃczajŃc miňdzy innymi: 
okresy wakacyjne, urlopowe i Ŝwiňta. 

6. Wnioski 

1. WŜr·d student·w Uniwersytetu Medycznego w Lublinie dominuje wysoki 
poziom aktywnoŜci fizycznej (55,1% badanych kobiet i 73,3% badanych 
mňŨczyzn). 

2. W ciŃgu jednego dnia roboczego mňŨczyŦni poŜwiňcajŃ wiňcej czasu na siedzenie 
niŨ kobiety (odpowiednio: 349 i 261 minut). 

3. Wysiğek intensywny oraz chodzenie sŃ najczňŜciej praktykowanymi rodzajami 
aktywnoŜci fizycznej wŜr·d student·w Uniwersytetu Medycznego w Lublinie. 
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Ocena poziomu aktywnoŜci fizycznej student·w Uniwersytetu Medycznego 
w Lublinie za pomocŃ kwestionariusza IPAQ-SF  

Streszczenie 
AktywnoŜĺ fizyczna jest czynnikiem determinujŃcym stan zdrowia i jakoŜĺ Ũycia czğowieka. Badaniami 
objňto 108 student·w pierwszego roku studi·w stacjonarnych na kierunku fizjoterapia i pielňgniarstwo 
Uniwersytetu Medycznego w Lublinie. W pracy posğuŨono siň metodŃ sondaŨu diagnostycznego 
z wykorzystaniem kr·tkiej wersji Miňdzynarodowego Kwestionariusza AktywnoŜci Fizycznej IPAQ. 
DominujŃcym poziomem aktywnoŜci fizycznej, zar·wno wŜr·d kobiet, jak i mňŨczyzn byğ poziom wysoki 
ï Ŝr. 1482,59 MET-min/tydzieŒ. NajczňŜciej wybieranym rodzajem aktywnoŜci wŜr·d mňŨczyzn byğa 
aktywnoŜĺ intensywna, zaŜ wŜr·d kobiet aktywnoŜĺ niska. AktywnoŜĺ umiarkowana w grupie kobiet 
wynosiğa Ŝrednio 687,95 MET-min/tydzieŒ, a w grupie mňŨczyzn ï1382,0 MET-min/tydzieŒ. Na siedzenie 
w ciŃgu jednego dnia roboczego mňŨczyŦni poŜwiňcali wiňcej czasu niŨ kobiety, odpowiednio 349 i 261 
minut.  
Sğowa kluczowe: aktywnoŜĺ fizyczna, studenci, Kwestionariusz AktywnoŜci Fizycznej IPAQ 

The level of physical activity of students from the Medical University of Lublin 
as assessed 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 medical university of 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 
level ï on average 1482,59 MET-min./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 men ï 1382,0 MET-min/week. Men during their working day were spending time longer on 
sitting than women, it is 349 and 261 minutes.  
Key words: physical activity, students, Physical Activity Questionnaire (IPAQ) 
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Analiza bakteriologicznej jakoŜci powietrza w biurowcu 

zlokalizowanym na terenie G·rnego ślŃska 

1. Wprowadzenie  

Statystyczny dorosğy czğowiek przebywa okoğo 87% doby w pomieszczeniach 

zamkniňtych, z czego ~25% czasu spňdza w pracy [1, 2]. Wedğug badaŒ 

przeprowadzonych w ostatnich latach przez AmerykaŒskŃ Agencjň Ochrony środowiska 

(EPA ï ang. Environmental Protection Agency) powietrze wewnňtrzne bywa 70-100 

razy bardziej zanieczyszczone w por·wnaniu do powietrza zewnňtrznego [3, 4].  

Za jedno z gğ·wnych Ŧr·değ zanieczyszczeŒ mikrobiologicznych w Ŝrodowisku 

wewnňtrznym uznaje siň organizm ludzki (bezpoŜrednia emisja podczas oddychania, 

m·wienia, kaszlu, czy kichania). Istotnymi Ŧr·dğami tzw. bioaerozoli 

w pomieszczeniach sŃ r·wnieŨ elementy konstrukcyjne, wyposaŨenie, instalacje 

wentylacyjne, a takŨe powietrze zewnňtrzne wnikajŃce do wewnŃtrz [5]. 

ĂBioaerozolò to ukğad dwufazowy, skğadajŃcy siň z zawieszonych w powietrzu 

czŃstek biologicznych, kt·rymi mogŃ byĺ: pyğki roŜlin, wirusy, bakterie, czy teŨ grzyby 

mikroskopijne [6-8]. W skğad bioaerozolu wchodzŃ takŨe produkty metabolizmu 

mikroorganizm·w, takie jak np. mikotoksyny [9, 10]. Mikroorganizmy wystňpujŃce 

w powietrzu mogŃ stanowiĺ samodzielne czŃstki, czňsto teŨ sŃ przyczepione do 

powierzchni pyğu i wraz z nim przenoszone sŃ na znaczne odlegğoŜci [11]. 

Zakres Ŝrednic aerodynamicznych czŃstek bioaerozoli obejmuje wielkoŜci od 0,01 

do 100 Õm. WielkoŜci poszczeg·lnych czŃstek mogŃ siň zmieniaĺ pod wpğywem 

czynnik·w zewnňtrznych, szczeg·lnie jednak pod wpğywem temperatury, a takŨe 

w wyniku ğŃczenia siň w wiňksze agregaty [12]. WielkoŜĺ czŃsteczek aerozolu 

biologicznego ksztağtuje siň r·Ũnie dla poszczeg·lnych element·w, tworzŃcych fazň 

rozproszonŃ:  

¶ Wirus·w ï 0,01õ0,3 ɛm, 

¶ Bakterii i grzyb·w mikroskopijnych ï 0,3õ100 ɛm, 

¶ Pyğk·w kwiat·w ï 10 do kilkuset ɛm [11-14]. 

Powietrze jest Ŝrodowiskiem niesprzyjajŃcym rozwojowi mikroorganizm·w, 

stanowi ono jedynie miejsce ich okresowego przebywania oraz oŜrodek umoŨliwiajŃcy 

ich przemieszczanie siň [11, 15]. WiňkszoŜĺ czŃstek biologicznych nie stanowi 

zagroŨenia zdrowotnego. Jednak czňŜĺ z nich moŨe wykazywaĺ wğaŜciwoŜci 

chorobotw·rcze, alergizujŃce lub toksyczne. Mikroorganizmy obecne w powietrzu 
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mogŃ wywoğywaĺ szereg r·Ũnych chor·b, przykğadem moŨe byĺ zapalenie pğuc, czy 

gruŦlica wywoğywane przez bakterie wnikajŃce do ukğadu oddechowego. Bioaerozole 

mogŃ byĺ r·wnieŨ przyczynŃ: astmy, kataru siennego, zapalenia oskrzeli, zapalenia 

zatok i spoj·wek. Niebezpieczne dla zdrowia sŃ takŨe metabolity niekt·rych bakterii 

niepatogennych. ZagroŨenie stanowiŃ bakterie Gram-ujemne ze wzglňdu na 

endotoksynň, kt·ra jest skğadnikiem ich Ŝciany kom·rkowej. JednakŨe bakterie Gram-

ujemne wystňpujŃ zazwyczaj w niskich stňŨeniach w Ŝrodowisku wewnňtrznym, 

dlatego teŨ nie stanowiŃ one szczeg·lnego ryzyka zdrowotnego [16-18]. 

Niniejsza praca stanowi pr·bň scharakteryzowania czŃstek bakteryjnych 

wystňpujŃcych w powietrzu wewnňtrznym wybranych pomieszczeŒ biurowych na 

terenie G·rnego ślŃska, a prowadzone badania mogŃ przyczyniĺ siň do promocji 

i realizacji program·w prewencyjnych zdrowia publicznego oraz sformuğowania 

zaleceŒ majŃcych na celu zapewnienie zdrowszego Ŝrodowiska pracy. 

2. Cel pracy 

Zasadniczym celem pracy byğo otrzymanie charakterystyki iloŜciowej i jakoŜciowej 

(z wykorzystaniem mikropğytek GEN III systemu BIOLOG, Biolog, Harward, 

California, USA) aerozolu bakteryjnego, wystňpujŃcego w powietrzu wybranych 

pomieszczeŒ biurowych, w jednym z biurowc·w zlokalizowanych na terenie G·rnego 

ślŃska. 

3. Metodyka badaŒ 

Pomiary zostağy przeprowadzone w okresie od 7 maja do 7 czerwca 2017 roku 

w budynku biurowym na terenie G·rnego ślŃska. Pomiary w biurach prowadzone byğy 

4 razy w tygodniu. W kaŨdym z badanych pomieszczeŒ pomiary prowadzono 

dwukrotnie tj. w godzinach od 7:00 do 8:00 rano, przed rozpoczňciem pracy 

pracownik·w i nastňpnie po 5-6 godzinach pracy. R·wnoczeŜnie aerozol bakteryjny 

pobierano z powietrza atmosferycznego, celem wyznaczenia tğa zewnňtrznego oraz 

wsp·ğczynnika indoor/outdoor. Pr·bki pobierano ok. 1,5 m nad podğoŨem, w celu 

pobrania bioaerozolu ze strefy oddechowej czğowieka.  

Pomieszczenia biurowe objňte pomiarami znajdowağy siň w budynku oddanym do 

uŨytkowania w 2014 roku. Materiağami zastosowanymi do budowy byğy stal, beton 

oraz szkğo. Biura wyposaŨono w nowe meble (szafy, biurka, krzesğa), a na podğogach 

poğoŨono nowe wykğadziny dywanowe. W kaŨdym z badanych biur znajdowağo siň 

typowe wyposaŨenie biurowe tj. komputer, drukarka itp. 

Pr·bki bioaerozolu byğy pobierane w szeŜciu sŃsiadujŃcych ze sobŃ biurach. KaŨde 

z badanych biur byğo o kubaturze ok. 40 mį (fot.1.) z wentylacjŃ naturalnŃ. 

Temperatura powietrza w pomieszczeniach, w okresie pomiarowym, mieŜciğa siň 

miňdzy 20ÁC a 24ÁC (Ŝrednia 21ÁC), a na zewnŃtrz od 16ÁC do 19ÁC (Ŝrednia 18ÁC). 

W badaniach wykorzystano szeŜciostopniowy impaktor typu Andersena (Tisch 

Environmental, USA), kt·ry skğada siň z szeŜciu nakğadanych na siebie 

segment·w/stopni (ze Ŝrednicami odciňcia: 7,0; 4,7; 3,3; 2,1; 1,1; 0,65 ɛm). Do 

impaktora doğŃczona byğa pompa, kt·ra zapewniağa stağe natňŨenie przepğywu 

powietrza w trakcie pomiar·w wynoszŃce 28,3 dmį/min. NatňŨenie przepğywu 

impaktora sprawdzane byğo kaŨdorazowo przed przystŃpieniem do poboru pr·bek, 
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przy uŨyciu kalibrowanego rotametru. Przed rozpoczňciem kaŨdego poboru oraz 

pomiňdzy kolejnymi pr·bkowaniami, wnňtrze urzŃdzenia byğo kaŨdorazowo 

przemywane preparatem dezynfekcyjnym Velox AF (MediSept, Polska). 

 

 

Fotografia 1. Miejsce poboru pr·bek [materiağy wğasne oraz ze strony internetowej: 

http://www.pboslask.com.pl] 

Pob·r za pomocŃ impaktora Andersena trwağ 10 minut. Jest to optymalny czas 

poboru, gdyŨ po dğuŨszym okresie czasu nastňpuje utwardzanie powierzchni agaru na 

skutek jego wysychania, a to z kolei powoduje zaniŨenie wyznaczonego stňŨenia 

aerozolu bakteryjnego [6]. 

Mikroorganizmy pobierane byğy na powierzchniň poŨywki agarowej wypeğniajŃcej 

szalki Petriego. PodğoŨem zastosowanym do hodowli bakterii dla wzrostu bakterii byğ 

agar odŨywczy TSA (Trypticasein Soy, LAB-AGARÊ), do kt·rego dodawano 

cykloheksymid (Cycloheximide Actidion 95%, ACROS Organics, New Jersey, USA) 

hamujŃcy wzrost grzyb·w mikroskopijnych. Po poborze szalki Petriego zostağy 

umieszczone w cieplarce laboratoryjnej (w temperaturze 36Ñ1ÁC, przez 48h). 

Po okresie inkubacji zliczano wyrosğe kolonie i wyznaczano stňŨenie aerozolu 

bakteryjnego. Jako wyr·Ũnik stňŨenia bioaerozolu przyjňto iloŜĺ wyrosğych kolonii na 

podğoŨach stağych, odniesionŃ do jednostki objňtoŜci powietrza, jtk/mį (jednostki 

tworzŃce kolonie w 1mį powietrza, ang. CFU/mį). 

W kolejnym etapie badaŒ przeprowadzona zostağa identyfikacja wyizolowanych 

szczep·w bakterii z wykorzystaniem systemu BIOLOG. Wsp·ğczesne bazy danych 

systemu BIOLOG obejmujŃ prawie 2000 gatunk·w bakterii [19]. 

Wyizolowane szczepy bakterii zostağy przesiane na podğoŨe Biolog Universal 

Growth Agar (BUG) i inkubowane w temperaturze 37ÁC przez 24h. Nastňpnie 

pojedyncze kolonie zebrano z podğoŨa przy pomocy sterylnych szpatuğek i zawieszono 

w roztworze Biolog Inoculation Fluid. Mikropğytkň Gen III zaszczepiono uzyskanŃ 

zawiesinŃ, dodajŃc 100 ɛl inokulatu do kaŨdej studzienki. Pğytki inkubowano 

w temperaturze 37ÁC, pierwszy odczyt przeprowadzano po 15 minutach, przy uŨyciu 

automatycznego czytnika pğytek. Identyfikacja odbywağa siň wedğug wzorca 

Hipotetycznego Organizmu Modalnego dla danego gatunku, poprzez por·wnanie 

Ŧr·değ wykorzystywania wňgla na poziomie zgodnoŜci nie mniejszym niŨ 75%. 
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4. Analiza wynik·w badaŒ 

4.1. Analiza iloŜciowa 

średnie stňŨenie aerozolu bakteryjnego w powietrzu pomieszczeŒ biurowych 

mieŜciğo siň w zakresie od 540 do 1360 jtk/mį i przekraczağo czterokrotnie poziom 

stňŨeŒ bakterii wyizolowanych z powietrza atmosferycznego (tabela 1). Wyniki te 

wskazujŃ na znaczŃcŃ rolň wewnňtrznych Ŧr·değ emisji.  

Dokonano r·wnieŨ analizy udziağu frakcji respirabilnej w cağkowitym stňŨeniu 

aerozolu bakteryjnego. Frakcja respirabilna to czŃstki bakteryjne o Ŝrednicy 

aerodynamicznej mniejszej od 4,7 Õm. Frakcja czŃstek o Ŝrednicy < 4,7 Õm stanowiĺ 

moŨe istotny problem zdrowotny, gdyŨ wraz z wdychanym powietrzem dociera ona 

w gğŃb ukğadu oddechowego. Udziağ frakcji respirabilnej aerozolu bakteryjnego 

w badanych biurach przed rozpoczňciem pracy stanowiğ 48% bakterii, natomiast 

w trakcie pracy udziağ frakcji respirabilnej wzr·sğ i stanowiğ 78% stňŨenia cağkowitego 

bakterii. Tendencjň wzrostowŃ udziağu frakcji respirabilnej aerozolu bakteryjnego 

zaobserwowano takŨe podczas badaŒ prowadzonych w pomieszczeniach 

dydaktycznych jednej z katowickich szk·ğ, gdzie udziağ czŃstek o Ŝrednicy < 4,7 Õm 

wzrastağ po kaŨdej kolejnej lekcji. Podczas pierwszej lekcji stanowiğ on 60%, drugiej 

76%, a w czasie trzeciej lekcji stanowiğ 86% stňŨenia cağkowitego aerozolu 

bakteryjnego [20]. 

Tabela 1. StňŨenia aerozolu bakteryjnego w biurach [jtk/mį] 

Miejsce poboru 

średnia 

geometryczna 

(stňŨenie cağkowite) 

Frakcja 

< 4,7 Õm Min Max I/O 

Tğo wewnňtrzne (przed 

rozpoczňciem pracy) 
540 260 318 1830 1,66 

Pomieszczenia biurowe 

(po 5-6 h pracy) 
1361 1058 714 2070 4,19 

Tğo zewnňtrzne 325 167 67 859 - 

ťr·dğo: Opracowanie wğasne, gdzie I/O ï wsp·ğczynnik Indoor/Outdoor 

W powietrzu pomieszczeŒ biurowych moŨe wystňpowaĺ kilkadziesiŃt gatunk·w 

bakterii, kt·re stanowiŃ nawet do 90% og·lnej liczby mikroorganizm·w 

zanieczyszczajŃcych powietrze wewnňtrzne [5]. Badania mikrobiologicznej jakoŜci 

powietrza przeprowadzone w czterech budynkach biurowych w Warszawie wykazağy, 

Ũe Ŝrednie stňŨenie bakterii w powietrzu pomieszczeŒ wynosiğo 500 jtk/mį [21]. 

WartoŜci Ŝrednich stňŨeŒ aerozolu bakteryjnego uzyskane w pomieszczeniach 

biurowych badanych przez Autor·w sŃ por·wnywalne z danymi uzyskanymi 

w biurach w Hongkongu, gdzie stňŨenie bakterii w powietrzu pomieszczeŒ biurowych 

wynosiğo 580 jtk/mį, przy maksymalnej wartoŜci stňŨenia 2300 jtk/mį
 
[22]. Istotnie 

niŨszy poziom stňŨenia aerozolu bakteryjnego stwierdzono w pomieszczeniach 

biurowych w Turynie, we Wğoszech, gdzie w sezonie letnim Ŝrednie stňŨenie aerozolu 

bakteryjnego wynosiğo 198 jtk/mį, a maksymalne stňŨenie osiŃgnňğo wartoŜĺ 368 

jtk/mį [23]. 
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4.2. Analiza jakoŜciowa 

Przeprowadzona identyfikacja aerozolu bakteryjnego wystňpujŃcego w powietrzu 
badanych pomieszczeŒ biurowych wykazağa, Ũe najpowszechniejszŃ grupň bakterii 
stanowiğy ziarniaki Gram-dodatnie, w tym: Macrococcus equipercicus, Macrococcus 
brunensis, Micrococcus luteus D, Staphylococcus xylosus, Gemella haemolysans 
(bakterie te migrujŃ do Ŝrodowiska z powierzchni ludzkiej sk·ry, gruczoğ·w sk·rnych 
oraz z ukğadu oddechowego). Natomiast w Ŝrodowisku zewnňtrznym dominowağy 
pağeczki Gram-dodatnie, reprezentowane gğ·wnie przez laseczki tlenowe z rodzaju 
Bacillus, kt·rych najczňstszym Ŝrodowiskiem bytowania jest Ŝrodowisko naturalne 
(gleba, woda) (tabela 2).  

Tabela 2. Wyniki identyfikacji wyizolowanych bakterii 

ťr·dğo: Opracowanie wğasne, gdzie (+) zidentyfikowano; (ï) nie zidentyfikowano 

Uzyskane wyniki wskazujŃ, Ũe ziarniaki Gram-dodatnie dominowağy w powietrzu 
wewnňtrznym pomieszczeŒ, co jest zgodne z danymi otrzymanymi w innych 
badaniach [18, 23-28]. Wyniki identyfikacji gatunkowej aerozolu bakteryjnego 
przeprowadzonej w badanym budynku biurowym sŃ por·wnywalne z wynikami 
uzyskanymi w badaniach wykonanych w jednym z warszawskich biurowc·w, gdzie 
dominujŃcymi gatunkami/rodzajami bakterii w powietrzu pomieszczeŒ biurowych 
byğy: Micrococcus luteus, Micrococcus sp., Staphylococcus, Bacillus cereus [21]. 

Identyfikacja bakterii wyizolowanych z powietrza pomieszczeŒ biurowych pozwala 
na dokonanie oceny potencjalnych zagroŨeŒ zdrowotnych zwiŃzanych z jego 
oddziağywaniem na czğowieka. Jak wiadomo, inhalacja bioaerozoli moŨe powodowaĺ 
wystŃpienie szeregu niepoŨŃdanych symptom·w ze strony ukğadu oddechowego. Jest 
to zaleŨne zar·wno od natury i rodzaju bioaerozolu, gğňbokoŜci penetracji w ukğadzie 
oddechowym, okolicznoŜci, w kt·rych nastŃpiğa ekspozycja oraz zdolnoŜci samego 
organizmu do immunologicznej reakcji na dany antygen Ŝrodowiskowy.  
W oparciu o RozporzŃdzenie Ministra Zdrowia z dnia 22 kwietnia 2005 r. 

Ăw sprawie szkodliwych czynnik·w biologicznych dla zdrowia w Ŝrodowisku pracy 
oraz ochrony zdrowia pracownik·w zawodowo naraŨonych na te czynnikiò 
biologiczne czynniki szkodliwe moŨna podzieliĺ na 4 grupy w zaleŨnoŜci od stopnia 
zagroŨenia: grupa 1: czynniki, przez kt·re wywoğanie chor·b u ludzi jest mağo 
prawdopodobne; grupa 2: czynniki, kt·re mogŃ wywoğywaĺ chorobň u naraŨonych 

Zidentyfikowane rodzaje/gatunki 
wyizolowanych bakterii 

Tğo 
zewnňtrzne 

Tğo 
wewnňtrzne 

Biura 
po 5-6 h pracy 

Macrococcus equipercicus - + + 

Macrococcus brunensis - - + 

Micrococcus luteus D + + + 

Staphylococcus xylosus - + + 

Gemella haemolysans - - + 

Enterococcus faecium + - + 

Nocardia shimofusensis/higoensis + + - 

Janibacter anophelis/hoylei + + - 

Bacillus pseudomycoides + - - 

Bacillus cereus + + + 

Pseudomonas putida + - - 
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pracownik·w, ale rozprzestrzenienie ich w populacji ludzkiej jest mağo 
prawdopodobne i istniejŃ skuteczne metody profilaktyki oraz terapii; grupa 3: 
czynniki, kt·re mogŃ wywoğaĺ powaŨnŃ chorobň, rozprzestrzenianie siň ich jest bardzo 
prawdopodobne, ale zazwyczaj istniejŃ skuteczne metody profilaktyki i terapii; grupa 
4: czynniki, kt·re mogŃ wywoğywaĺ bardzo powaŨnŃ chorobň, o wysokim stopniu 
ŜmiertelnoŜci, szybko rozprzestrzeniajŃ siň i brak jest wobec nich skutecznych metod 
profilaktyki i terapii. Wyizolowane z powietrza badanych pomieszczeŒ biurowych 
bakterie zostağy zaklasyfikowane do grupy 1 (BSL-1), czyli grupy mikroorganizm·w 
stanowiŃcych niewielkie zagroŨenie dla zdrowia ludzi [29]. 

5. Podsumowanie  

Na podstawie przeprowadzonych pomiar·w stňŨeŒ aerozolu bakteryjnego 
w pomieszczeniach biurowych stwierdzono, Ũe: 

¶ średnie stňŨenie aerozolu bakteryjnego wewnŃtrz badanych pomieszczeŒ 
biurowych wynosiğo 1400 jtk/mį i byğo trzy razy wyŨsze niŨ w powietrzu 
atmosferycznym. Otrzymane wyniki analizy iloŜciowej i skğadu gatunkowego 
bakterii, wskazujŃ na istotnŃ rolň wewnňtrznych Ŧr·değ emisji aerozolu 
bakteryjnego w badanych pomieszczeniach. Analiza skğadu gatunkowego flory 
bakteryjnej pozwala wnioskowaĺ, Ũe wewnňtrznymi Ŧr·dğami emisji byli przede 
wszystkim ludzie/pracownicy przebywajŃcy w pomieszczeniach. 

¶ Najpowszechniej wystňpujŃcŃ grupŃ bakterii w pomieszczeniach biurowych byğy 
ziarniaki Gram-dodatnie, Ŧr·dğem emisji tych bakterii jest czğowiek. Z kolei, 
w Ŝrodowisku zewnňtrznym dominowağy pağeczki Gram-dodatnie. Gğ·wnym 
Ŧr·dğem tych bakterii jest woda i gleba. 

¶ Po 5-6 godzinach pracy, frakcja respirabilna aerozolu bakteryjnego w badanych 
pomieszczeniach biurowych stanowiğa aŨ 78% cağkowitego stňŨenia tego 
bioaerozolu. 

¶ NaraŨenie na bioaerozol wystňpujŃcy w pomieszczeniach biurowych nie stanowi 
bezpoŜredniego zagroŨenia dla zdrowia pracownik·w. JednakŨe dğugotrwağa 
inhalacja mikroorganizm·w moŨe wywoğywaĺ negatywne skutki zdrowotne, 
szczeg·lnie u os·b wraŨliwych na tego typu zanieczyszczenia powietrza. 
Objawiaĺ siň to moŨe wiňkszŃ podatnoŜciŃ na choroby g·rnych dr·g 
oddechowych, b·lem gğowy, ğzawieniem oczu, swňdzeniem sk·ry, czy teŨ 
kaszlem. 

Podziňkowania  

Praca zostağa wykonana w ramach pracy statutowej finansowanej przez Wydziağ 
InŨynierii środowiska i Energetyki Politechniki ślŃskiej w Gliwicach. 
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Analiza bakteriologicznej jakoŜci powietrza w biurowcu zlokalizowanym 
na terenie G·rnego ślŃska 

Streszczenie  
Statystyczny dorosğy czğowiek przebywa okoğo 87% doby w pomieszczeniach zamkniňtych, z czego ~25% 
czasu spňdza w pracy. WiňkszoŜĺ mikroorganizm·w nie stanowi zagroŨenia zdrowotnego w normalnych 
warunkach Ŝrodowiskowych, czyli przy ich niskich stňŨeniach w powietrzu. Jednak czňŜĺ z nich 
wykazywaĺ moŨe wğaŜciwoŜci chorobotw·rcze, alergizujŃce lub toksyczne. ťr·dğem zanieczyszczeŒ 
mikrobiologicznych pomieszczeŒ biurowych mogŃ byĺ pracownicy ï a dokğadniej emisja bakterii 
zachodzŃca podczas m·wienia, kaszlu i kichania oraz zğuszczania siň nask·rka, a takŨe wyposaŨenie 
pomieszczeŒ, instalacje klimatyzacyjne oraz powietrze zewnňtrzne. Celem badaŒ byğa ocena naraŨenia 
pracownik·w pomieszczeŒ biurowych z wentylacjŃ naturalnŃ, na aerozol bakteryjny. Pr·bki bioaerozolu 
pobierano przy uŨyciu szeŜciostopniowego impaktora Andersena ze Ŝrednicami odciňcia 7,0; 4,7; 3,3; 2,1; 
1,1; 0,65 ɛm (Tisch Environmental, USA). Wykazano, Ũe Ŝrednie stňŨenie bakterii (tworzŃcych kolonie na 
poŨywkach stağych) byğo rzňdu 10į jtk/mį, z czego okoğo 80% stanowiğa frakcja respirabilna o Ŝrednicy 
aerodynamicznej czŃstek biologicznych < 4,7 Õm. Przeprowadzono r·wnieŨ identyfikacjň gatunkowŃ 
wybranych pr·bek z wykorzystaniem mikropğytek GEN III systemu BIOLOG (Biolog, Harward, 
California, USA), kt·ra wykazağa, Ũe najpowszechniejszŃ grupň bakterii wystňpujŃcych w powietrzu 
pomieszczeŒ biurowych stanowiğy ziarniaki Gram-dodatnie: Macrococcus equipercicus, Macrococcus 
brunensis, Micrococcus luteus D, Staphylococcus xylosus, Gemella haemolysans. 
Sğowa kluczowe: bioaerozol, powietrze wewnňtrzne, aerozol bakteryjny, identyfikacja bakterii  

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

Abstract 
An adult person spends about 87% of the day in indoor environments, and more than one quarter of that 
time is spend at work. In standard environmental 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 toxic properties. The source of 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 offices, air conditioning, and outdoor air. The aim of 
this study was to assess the exposure of office workers to the bacterial aerosol. Bioaerosol samples were 
collected using a 6-stage Andersen impactor with aerodynamic cutoffs diameters 7.0; 4.7; 3.3; 2.1; 1.1; 
0.65 ɛm (Tisch Environmental, USA). It was found that the average concentration of airborne bacteria was 
ranged 10į CFU/mį. In the office building respirable bacterial particles (less than 4.7 Õm), contributed up 
to 80% of the total number of viable bacteria. The main group of microorganisms was identified with 
Biolog GEN III system (Biolog, Harward, California, USA). The most prevalent bacteria found in the 
indoor air of offices were Gram-positive cocci: Macrococcus equipercicus, Macrococcus brunensis, 
Micrococcus luteus D, Staphylococcus xylosus, Gemella haemolysans. 
Keywords: bioaerosol, indoor air, bacteria aerosol, bacteria identification 
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Wykorzystanie metod chromatograficznych  

w analizie metabolomicznej bakterii  

wywoğujŃcych zakaŨenia szpitalne 

1. Wstňp 

Intensywny rozw·j opieki zdrowotnej i podniesienie granicy Ŝredniej dğugoŜci Ũycia 

powoduje, Ũe kaŨdego roku liczba pacjent·w poddawanych hospitalizacji zwiňksza siň. 

Postňpy w metodach rekonstrukcji tkanek i narzŃd·w zwiňkszyğy iloŜĺ przepro-

wadzanych transplantacji i operacji. Niestety powaŨny i jak dotŃd nierozwiŃzany 

problem wsp·ğczesnej medycyny stanowiŃ zakaŨenia szpitalne. ZakaŨenia najczňŜciej 

sŃ wywoğywane przez bakterie obecne w Ŝrodowisku oraz wystňpujŃce naturalnie 

w organizmie czğowieka lub bytujŃce na powierzchni sk·ry. W sytuacji obniŨonej 

odpornoŜci pacjenta dochodzi do nadmiernego namnoŨenia siň mikrob·w i rozwoju 

zakaŨenia. Ogromny problem stanowi narastajŃce zjawisko antybiotykoodpornoŜci 

bakterii wywoğujŃcych zakaŨenia. W zwiŃzku z tym prowadzone sŃ wielotorowe 

badania majŃce na celu szybkŃ identyfikacjň szczepu bakterii bňdŃcego Ŧr·dğem 

zakaŨenia, jak i badania zwiŃzane z poznaniem metabolomu konkretnych szczep·w 

mikrob·w, by umoŨliwiĺ opracowanie nowych metod leczenia zakaŨenia 

bakteryjnego. Szansň na dokğadne scharakteryzowanie poszczeg·lnych szczep·w 

bakterii stwarzajŃ badania metabolomiczne wykorzystujŃce zaawansowane technologie 

analityczne o duŨym potencjale poznawczym. 

Celem niniejszej pracy byğo przedstawienie nowych rozwiŃzaŒ w zakresie badaŒ 

metabolomu mikrob·w wywoğujŃcych zakaŨenia szpitalne. Przedstawiono najnowsze 

trendy w badaniach endogennych i egzogennych metabolit·w tych bakterii oraz 

badaniach zakaŨonego materiağu biologicznego wykorzystujŃcych innowacyjne 

technologie analizy chromatograficznej sprzňŨonej ze spektrometriŃ mas 

i zaawansowanŃ statystykŃ.  

2. ZakaŨenia szpitalne 

ZakaŨenia szpitalne z definicji sŃ to wszelkiego rodzaju infekcje nabyte przez 

pacjenta podczas pobytu w szpitalu niebňdŃce przyczynŃ hospitalizacji. Za zakaŨenie 

szpitalne uwaŨa siň infekcjň, kt·rej objawy pojawiğy siň w ciŃgu 48 godzin po 
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przyjňciu do szpitala, 3 dni po wyjŜciu ze szpitala lub 30 dni po przebytym zabiegu 

operacyjnym [1]. ZakaŨenia szpitalne dotyczŃ pacjent·w na cağym Ŝwiecie, zar·wno 

w krajach rozwiniňtych jak i krajach rozwijajŃcych siň. SŃ jednŃ z najczňstszych 

przyczyn Ŝmierci hospitalizowanych pacjent·w. Wedğug światowej Organizacji 

Zdrowia (WHO) iloŜĺ zakaŨeŒ szpitalnych w krajach europejskich wynosi od 5 do 10 

procent [2]. W USA notuje siň blisko 2 miliony przypadk·w zakaŨeŒ szpitalnych 

rocznie, z czego 100 tysiňcy ze skutkiem Ŝmiertelnym [2]. Opr·cz wysokiej 

ŜmiertelnoŜci na uwagň zasğuguje aspekt ekonomiczny zakaŨeŒ szpitalnych. 

KoniecznoŜĺ dğuŨszej hospitalizacji pacjenta zwiŃzana z wykonywaniem dodatkowych 

badaŒ i leczeniem pacjenta znacznie podwyŨsza koszty opieki zdrowotnej. 

Wiele czynnik·w przyczynia siň do rozwoju infekcji ï obniŨona odpornoŜĺ, wiek 

pacjenta, choroba podstawowa, choroby towarzyszŃce, stopieŒ inwazyjnoŜci 

stosowanych procedur medycznych. Badania wykazağy, Ũe najwiňksze 

prawdopodobieŒstwo zakaŨenia szpitalnego wystňpuje w przypadku zabieg·w 

chirurgicznych i na oddziağach ortopedycznych.  

Ryzyko zakaŨenia wzrasta drastycznie w przypadku koniecznoŜci wszczepienia 

implantu lub wprowadzenia ciağa obcego do organizmu np. cewnika, drenu. W·wczas 

dochodzi do naruszenia ciŃgğoŜci tkanek, a rany pozabiegowe lub mikrourazy powstağe 

przy wprowadzaniu ciağa obcego do organizmu stajŃ siň ogniskiem kolonizacji 

drobnoustroj·w. W wielu przypadkach dochodzi r·wnieŨ do pokrywania siň 

implant·w czy cewnik·w biofilmem bakteryjnym. Biofilm stanowi usystematyzowanŃ 

wielowarstwowŃ strukturň kolonii bakterii niezwykle trudnŃ do usuniňcia 

standardowymi dawkami antybiotyk·w. MoŨe to prowadziĺ do ostrych stan·w 

zapalnych w miejscu ran pooperacyjnych, zakaŨenia ukğadu moczowego (ZUM) 

i zakaŨenia dolnych dr·g oddechowych. W szczeg·lnych przypadkach drobnoustroje 

mogŃ przedostaĺ siň do krwi i wywoğaĺ bakteriemiň lub czňsto tragicznŃ w skutkach 

sepsň, czyli zesp·ğ og·lnoustrojowej reakcji zapalnej organizmu. 

PrzyczynŃ zakaŨeŒ szpitalnych, opr·cz grzyb·w i wirus·w, sŃ bakterie, kt·re 

odpowiadajŃ za 90% przypadk·w zakaŨeŒ. Najbardziej rozpowszechnione szczepy 

bakterii odpowiedzialne za zakaŨenia szpitalne to: 

¶ Clostridium difficile ï bakteria beztlenowa, gram dodatnia, wywoğuje biegunkň 

i zapalenie jelit, oporna na wiňkszoŜĺ stosowanych antybiotyk·w; 

¶ Staphylococcus aurreus ï Gronkowiec zğocisty ï bakteria wystňpujŃca naturalnie 

w jamie nosowo-gardğowej oraz na sk·rze ludzi i zwierzŃt, moŨe powodowaĺ 

zakaŨenia sk·ry i tkanek;  

¶ Escherichia coli ï Pağeczka okrňŨnicy ï bakteria bytujŃca w jelicie grubym, 

czňsto wywoğuje zapalenia ukğadu moczowego, szpitalne zapalenie pğuc 

i nadkaŨenia ran pooperacyjnych; 

¶ Klebsiella Pneumoniae ï Pağeczka zapalenia pğuc ï bakteria o duŨej zjadliwoŜci, 

posiadajŃca wrodzonŃ odpornoŜĺ na antybiotyki z grupy penicylin, jest przyczynŃ 

okoğo 8% zakaŨeŒ szpitalnych; 

¶ Seratia marcescens ï Pağeczka krwawa ï bakteria wystňpujŃca naturalnie 

w przewodzie pokarmowym, groŦna dla pacjent·w z obniŨonŃ odpornoŜciŃ, moŨe 

wywoğywaĺ oportunistyczne zakaŨenia dr·g moczowych i ran; 
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¶ Pseudomonas aerugnosa ï Pağeczka ropy bğňkitnej ï bakteria bytujŃca gğ·wnie 

w wodzie i glebie, trudna do dezynfekcji, odporna na wiňkszoŜĺ antybiotyk·w, 

powoduje powikğania pooperacyjne, groŦne zakaŨenia i infekcje sk·ry; 

¶ Proteus ï bakteria gram ujemna, bňdŃca skğadnikiem flory fizjologicznej ukğadu 

pokarmowego, wywoğuje zakaŨenia ukğadu moczowego; 

¶ Legionella ï bakteria z grupy pağeczek gram ujemnych, wywoğuje ciňŨkie 

zapalenie pğuc oraz wysokŃ gorŃczkň, moŨe kolonizowaĺ rury kanalizacyjne 

z ciepğŃ wodŃ doprowadzajŃc do masowych zakaŨeŒ. 

KoniecznoŜĺ opracowania nowych skutecznych procedur zwalczania zakaŨeŒ 

bakteryjnych skğania zespoğy naukowe z cağego Ŝwiata do dokğadnego poznania 

i scharakteryzowania metabolomu poszczeg·lnych szczep·w bakterii [3]. W tym celu 

mogŃ posğuŨyĺ nowoczesne metody w badaniach, wŜr·d kt·rych znajduje siň 

metabolomika. 

3. Metabolomika jako nowa metoda badawcza 

Metabolomika jest dziedzinŃ nauki zajmujŃcŃ siň badaniem metabolomu czyli 

zbioru zwiŃzk·w drobnoczŃsteczkowych bňdŃcych substratami bŃdŦ produktami 

reakcji metabolicznych zachodzŃcych w organizmie Ũywym. Badania metabolomiczne 

obejmujŃ analizň pr·bek biologicznych pod wzglňdem jakoŜciowych i iloŜciowych 

pomiar·w wszelkich zmian w stňŨeniach metabolit·w powstağych na skutek dziağania 

jakiegokolwiek czynnika zewnňtrznego. Przedmiotem badaŒ mogŃ byĺ pğyny 

ustrojowe (krew, mocz, pğyn m·zgowo-rdzeniowy, Ŝlina, pot), tkanki czy kom·rki. 

JeŜli przedmiotem badania sŃ metabolity endogenne ï wchodzŃce w skğad materiağu 

badanego w·wczas takŃ analizň nazywamy analizŃ fingerprinting [4]. MoŨliwe jest 

r·wnieŨ badanie substancji egzogennych, kt·re badane kom·rki wydzielajŃ do medium 

kom·rkowego, jest to tzw. analiza footptinting [4]. Analiza metabolomiczna polega na 

zarejestrowaniu wszystkich sygnağ·w pochodzŃcych od metabolit·w z badanej pr·bki 

i utworzeniu profilu metabolicznego. Profil metaboliczny kaŨdej pr·bki jest unikalny. 

Stanowi on odzwierciedlenie wszelkich przemian biochemicznych zachodzŃcych 

w organizmie Ũywym. Celem takiej analizy nie jest iloŜciowy pomiar stňŨeŒ 

wybranych substancji lub grupy zwiŃzk·w, lecz por·wnanie cağych profili 

metabolicznych i wyszukanie powtarzalnych zmian charakterystycznych dla badanego 

przypadku. Uzyskane dane pozwalajŃ na poznanie proces·w patofizjologicznych 

wywoğanych dziağaniem jakiegoŜ czynnika, jak r·wnieŨ umoŨliwiajŃ sformuğowanie 

hipotezy dotyczŃcej etiologii wykrytych zmian [5]. Badania metabolomiczne stwarzajŃ 

szanse na wykorzystanie informacji zawartych w profilach metabolicznych 

w diagnostyce i monitorowaniu r·Ũnych stan·w chorobowych [6]. Metabolomika 

znalazğa r·wnieŨ zastosowanie w wykrywaniu zakaŨeŒ bakteryjnych krwi pacjent·w 

[7] oraz badaniach majŃcych na celu szybkŃ identyfikacjň i klasyfikacjň r·Ũnych 

szczep·w bakterii [8]. 

3.1. Techniki analityczne stosowane w badaniach metabolomicznych 

Badania metabolomiczne zakğadajŃ wykrycie jak najwiňkszej iloŜci metabolit·w 

podczas jednej analizy. Ich stňŨenia sŃ czňsto bardzo niewielkie ï na poziomie mikro 

i nanomolowym. Istnieje zatem koniecznoŜĺ stosowania technik czuğych o wysokiej 

rozdzielczoŜci i duŨym potencjale poznawczym badanych zwiŃzk·w. Do takich 
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technik naleŨŃ techniki rozdzielcze sprzňŨone ze spektrometriŃ mas: 

wysokosprawna/ultrasprawna chromatografia cieczowa (HPLC/UHPLC-MS z ang. 

high performance/ultra high performance liquid chromatography), chromatografia 

gazowa (GC-MS z ang. gas chromatography-mass spectrometry) i elektroforeza 

kapilarna (CE-MS, z ang. capillary electrophoresis) [9]. Czňsto wykorzystuje siň 

r·wnieŨ spektroskopiň magnetycznego rezonansu jŃdrowego (NMR, z ang. nuclear 

magnetic resonanse) [10, 11]. 

Do realizacji badaŒ metabolomicznych najczňŜciej wykorzystuje siň LC-MS 

z jonizacjŃ poprzez elektrorozpylanie (ESI, z ang. electrospray ionisation) ze wzglňdu 

na czuğoŜĺ i nieskomplikowany proces przygotowania pr·bek do analizy. Pr·bki 

powinny zostaĺ jedynie odbiağczone, a nastňpnie mogŃ byĺ bezpoŜrednio nastrzykniňte 

na kolumnň chromatograficznŃ. Profile metaboliczne rejestruje siň w elucji 

gradientowej w odwr·conym ukğadzie faz (zwykle wykorzystuje siň fazy stacjonarne 

C18 lub C8, czyli takie gdzie na noŜniku znajdujŃ siň odpowiednio niepolarne grupy  

n-oktadecylowe lub n-oktylowe) lub, by zwiňkszyĺ retencjň zwiŃzk·w polarnych, 

alternatywnie stosuje siň kolumny typu HILIC. W badaniach metabolomicznych 

preferowane sŃ detektory masowe o wysokiej rozdzielczoŜci, zdolne do pomiaru masy 

monoizotopowej, rejestracji rozkğadu izotopowego molekuğ i moŨliwoŜci rejestrowania 

widm fragmentacyjnych MS/MS, co uğatwia p·ŦniejszŃ identyfikacjň zwiŃzk·w bez 

koniecznoŜci uŨycia substancji wzorcowych. Takim detektorem jest spektrometr 

z kwadrupolem i analizatorem czasu przelotu (Q-TOF, z ang. quadrupole time-of-

flight) [12]. 

WŜr·d badaczy metabolomu bakteryjnego szczeg·lnie popularna jest technika GC-

MS z wykorzystaniem jonizacji typu EI (z ang. electron impact). Jonizacja EI, czyli 

bombardowanie molekuğ w fazie gazowej elektronami o energii 70 eV, powoduje 

powtarzalnŃ fragmentacjň zwiŃzk·w w Ŧr·dle jon·w. Powstağe widmo masowe 

zwiŃzku ma zawsze taki sam charakterystyczny ukğad fragment·w. Pozwala to na 

por·wnywanie otrzymanych widm z dostňpnymi komercyjnie bibliotekami widm 

zawierajŃcymi widma masowe r·Ũnych zwiŃzk·w. Po uzyskaniu zgodnoŜci 

dopasowania otrzymanego widma z widmem z biblioteki moŨna zidentyfikowaĺ 

zwiŃzek. Identyfikacja metabolit·w w GC-MS jest znacznie ğatwiejsza niŨ w LC-MS, 

gdyŨ w LC-MS zwiŃzki nie ulegajŃ fragmentacji w Ŧr·dle jon·w (w·wczas niezbňdne 

jest przeprowadzenie dodatkowej analizy z etapem fragmentacji), a widma nie sŃ juŨ 

tak powtarzalne, jak w przypadku GC-MS. Za pomocŃ GC-MS moŨna badaĺ zwiŃzki 

lotne. W przypadku, gdy zachodzi potrzeba analizy pr·bki biologicznej zawierajŃcej 

r·wnieŨ substancje nielotne, naleŨy przeprowadziĺ proces derywatyzacji zamieniajŃc 

te zwiŃzki w lotne pochodne. Dodatkowe procedury zwiŃzane z upochodnianiem 

metabolit·w, opr·cz etapu odbiağczania pr·bek biologicznych i odparowania do suchej 

pozostağoŜci, znacznie wydğuŨajŃ czas przygotowania pr·bki. JednakŨe dziňki 

chemicznej modyfikacji molekuğ GC-MS daje moŨliwoŜĺ analizy zwiŃzk·w o mağej 

masie czŃsteczkowej, r·wnieŨ tych bardzo polarnych, kt·re trudno analizowaĺ za 

pomocŃ LC-MS [13]. 

ZwiŃzki chemiczne wchodzŃce w skğad metabolomu kaŨdego organizmu wykazujŃ 

r·Ũnorodne wğaŜciwoŜci fizykochemiczne, w zwiŃzku z czym nie mogŃ byĺ wszystkie 

jednoczenie zbadane ŨadnŃ z dotychczas znanych technik analitycznych. Dlatego 
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niezbňdne jest stosowanie r·Ũnych technik analitycznych, a nastňpnie ğŃczenie 

i korelacja wynik·w, by uzyskaĺ jak najpeğniejszy obraz profilu metabolicznego. Coraz 

wiňcej eksperyment·w metabolomicznych wykorzystuje dwie lub wiňcej 

komplementarnych technik analitycznych do rejestracji i analizy profili metabolo-

micznych badanych pr·bek [14, 15]. 

3.2. Analiza danych chromatograficznych 

W analizie danych metabolomicznych niezbňdne jest wsparcie narzňdziami 

bioinformatyki. Stosowanie technik chemometrii i zaawansowanych metod 

statystycznych pozwala na rozdzielenie pr·bek na podstawie r·Ũnic w ich profilach 

oraz wyselekcjonowanie informacji o metabolitach odpowiedzialnych za podziağ.  

Wynikiem analizy chromatograficznej profili metabolicznych pr·bek sŃ rozlegğe 

zbiory danych zawierajŃce informacje o wykrytych zwiŃzkach (m.in.: czas retencji, 

masň zwiŃzku, widmo spektralne). Zbiory danych zawierajŃ od kilkudziesiňciu do 

nawet kilkunastu tysiňcy zmiennych opisujŃcych danŃ pr·bkň. W zaleŨnoŜci od uŨytej 

techniki dane nieco siň r·ŨniŃ i wymagajŃ specjalistycznych program·w, aby 

zredukowaĺ matrycň zmiennych, dokonaĺ weryfikacji jakoŜci danych oraz wydobyĺ 

istotne informacje o badanych przypadkach. Miedzy innymi niezbňdne jest 

przeprowadzenie dekonwolucji sygnağ·w, by rozr·Ũniĺ zwiŃzki koelujŃce (np. 

programy: Mass Hunter, AMDIS). NaleŨy usunŃĺ przypadkowe szumy i zakğ·cenia 

oraz dokonaĺ korekcji przesuniňĺ chemicznych zwiŃzanych z precyzjŃ aparatury 

(np. programy: Mass Profiler Proffesional, XCMS). Konieczne jest r·wnieŨ wykonanie 

normalizacji zmiennych [16]. W kolejnym etapie opracowywania danych za pomocŃ 

narzňdzi chemometrycznych wykonuje siň analizň wielowymiarowŃ, kt·ra ma na celu 

wykrycie r·Ũnic pomiňdzy badanymi grupami. NajczňŜciej stosowanymi metodami 

statystycznymi w badaniach metabolimicznych sŃ: PCA ï analiza gğ·wnych skğadowych 

(z ang. principal components analysis), PLS ï metoda najmniejszych kwadrat·w (z ang. 

partial least squares) oraz OPLS ortogonalna PLS (z ang. orthogonal projections to 

latent structures). Modele statystyczne poddawane sŃ walidacji, podczas kt·rej 

sprawdzane sŃ wğaŜciwoŜci diagnostyczne i prognostyczne modelu. Nastňpnie modele 

wykorzystywane sŃ w celu stworzenia listy metabolit·w zmieniajŃcych siň w spos·b 

istotny statystycznie pomiňdzy por·wnywanymi grupami [17]. 

3.3. Identyfikacja metabolit·w 

Badania metabolomiczne nie wymagajŃ identyfikacji kaŨdego zarejestrowanego 

metabolitu. Identyfikuje siň tylko sygnağy, kt·re wykazağy akceptowalnŃ istotnoŜĺ 

statystycznŃ i charakteryzujŃ siň duŨym potencjağem poznawczym. W zaleŨnoŜci od 

uŨytej techniki analitycznej do rejestracji profilu metabolicznego dobiera siň 

odpowiedni spos·b identyfikacji zwiŃzk·w. Sygnağy pochodzŃce z profilu metabo-

licznego zarejestrowanego technikŃ ESI-LC-QTOF-MS w procesie generowania 

zmiennych zostajŃ scharakteryzowane poprzez czas retencji, bardzo dokğadnŃ masŃ 

zwiŃzku tzw. masŃ monoizotopowŃ oraz rozkğad izotopowy zwiŃzku. W·wczas w celu 

identyfikacji substancji przeszukuje siň internetowe bazy danych zawierajŃce 

informacje o monoizotopowej masie zwiŃzku (METLIN, HMDB, LIPID MAPS, 

KEGG, MassTrix). Po uzyskaniu z bazy danych wstňpnych dopasowaŒ zwiŃzk·w 

majŃcych konkretnŃ masň sprawdza siň rozkğad izotopowy zwiŃzku oraz wykonuje 
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dodatkowŃ analizň polegajŃcŃ na zarejestrowaniu widma fragmentacyjnego wybranej 

masy. Uzyskane widmo fragmentacyjne analizuje siň pod wzglňdem zgodnoŜci 

z widmami dostňpnymi w spektralnych bazach danych dla zwiŃzk·w o wybranej 

masie. Jest to jednak trudne, gdyŨ widma uzyskane na r·Ũnych aparatach nieco siň 

r·ŨniŃ, poniewaŨ fragmentacja ŜciŜle zaleŨy od energii uŨytej do rozbijania molekuğ, co 

daje w efekcie inny profil iloŜciowy i jakoŜciowy poszczeg·lnych fragment·w. 

Niekiedy brak widma w bazach danych wymaga zakupienia konkretnego zwiŃzku 

i przeanalizowania go w tych samych warunkach chromatograficznych, w kt·rych 

rejestrowany byğ profil metaboliczny. W·wczas potwierdza siň czas retencji, masň 

zwiŃzku i widmo fragmentacyjne. W przypadku techniki GC-MS identyfikacji 

dokonuje siň w nieco odmienny spos·b, gdyŨ ta technika charakteryzuje siň 

powtarzalnŃ jonizacjŃ z silnŃ fragmentacjŃ zwiŃzku w Ŧr·dle jon·w. Fragmentacja 

zawsze przebiega w ten sam spos·b i w efekcie otrzymuje siň widmo masowe 

z fragmentami molekuğ. Widma uzyskane tŃ technikŃ sŃ zawsze takie same i dziňki 

temu identyfikacja poprzez por·wnanie widm z komercyjnie dostňpnymi bibliotekami 

widm spektralnych (NIST, Whiley) jest ğatwiejsza. Identyfikacji w technice GCMS 

moŨna r·wnieŨ dokonaĺ za pomocŃ wyliczenia indeks·w retencji substancji 

wykorzystujŃc dane z publikacji naukowych i internetowe bazy danych po 

wczeŜniejszej rejestracji standardowej mieszaniny wňglowodor·w lub estr·w 

metylowych kwas·w tğuszczowych w warunkach analizy profili metabolicznych [18]. 

4. Badania metabolomiczne dotyczŃce szczep·w bakterii wywoğujŃcych 
zakaŨenia szpitalne 

4.1. Przygotowanie pr·bek do analizy 

W celu zapewnienia jakoŜci danych metabolomicznych oraz uzyskania powta-

rzalnego profilu metabolicznego badanego przypadku kluczowe jest odpowiednie 

przygotowanie materiağu do badaŒ. W zaleŨnoŜci od rodzaju materiağu biologicznego 

oraz techniki analitycznej poszczeg·lne etapy obr·bki pr·bek znacznie siň r·ŨniŃ. 

Przeprowadzono wiele badaŒ nad optymalizacjŃ procedur przygotowania pr·bek [19]. 

Procedury te, zar·wno w przypadku badaŒ metabolit·w endogennych, jak i egzo-

gennych bakterii, obejmujŃ: izolacjň materiağu, zatrzymanie przemian metabolicznych 

w otrzymanym materiale oraz ekstrakcjň. BadajŃc metabolom bakterii z hodowli 

kom·rkowej naleŨy kom·rki odseparowaĺ od poŨywki poprzez filtracjň lub 

odwirowywanie, zatrzymaĺ przemiany metaboliczne poprzez dezaktywacjň enzym·w, 

a nastňpnie doprowadziĺ do lizy kom·rek. Zatrzymanie dziağania enzym·w najczňŜciej 

odbywa siň poprzez znaczne obniŨenie temperatury (do 4ÁC) oraz dodanie odczynnika 

deaktywujŃcego dziağanie enzym·w, kt·ry stanowi mieszanina rozpuszczalnika 

organicznego (najczňŜciej metanolu) i wody. Lizy kom·rek dokonuje siň poprzez 

destrukcjň Ŝcian kom·rkowych z uŨyciem homogenizator·w mechanicznych, 

ultradŦwiňkowych bŃdŦ cykle zamraŨania i rozmraŨania np. w ciekğym azocie [20, 21]. 

Badania metabolit·w bakteryjnych egzogennych polegajŃ na analizie poŨywki 

hodowlanej, w kt·rej inkubowano bakterie, bŃdŦ analizie pğyn·w ustrojowych 

pacjent·w z wystňpujŃcym zakaŨeniem bakteryjnym. W obu przypadkach zachodzi 

koniecznoŜĺ zatrzymania przemian metabolicznych i ekstrakcji. Procedura obejmuje 

dodanie rozpuszczalnika organicznego odbiağczajŃcego pr·bkň, odwirowanie pr·bki 
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i pobranie nadsŃczu [22]. W procesie ekstrakcji moŨliwy jest podziağ na frakcjň polarnŃ 

i niepolarnŃ w zaleŨnoŜci od wymagania stosowanej platformy analitycznej do 

rejestracji profili metabolicznych. Pr·bki do ukğadu LC-MS mogŃ byĺ wprowadzone 

bezpoŜrednio po odbiağczeniu, natomiast do analizy GC-MS pr·bki najczňŜciej 

poddaje siň modyfikacji chemicznej w celu zapewnienia trwağoŜci i lotnoŜci zwiŃzk·w. 

Najpierw pr·bki do analizy GC-MS poddaje siň reakcji z metoksyaminŃ celem 

zabezpieczenia grup karbonylowych, gdyŨ przeksztağcenie tych grup w dalszych 

etapach derywatyzacji np. w grupy karboksylowe utrudniğoby p·ŦniejszŃ identyfikacjň 

zwiŃzk·w. Nastňpnie, by zapewniĺ lotnoŜĺ zwiŃzkom, przeprowadza siň 

derywatyzacjň grup hydroksylowych za pomocŃ BSTFA (N,O-bis(trimetylsilyl) 

trifluoroacetamid) lub MSTFA (N-metyl-N-trimetylsilyl-trifluoroacetamid) 

z dodatkiem 1% TMCS (Trimetylchlorosilanu). W badaniach majŃcych na celu 

identyfikacjň szczepu bakterii czňsto wykorzystuje siň r·wnieŨ analizň lotnych 

zwiŃzk·w organicznych (z ang. VOCs ï volatile organic compounds). ZwiŃzki lotne 

uwalniane przez bakterie znajdujŃce siň w poŨywce majŃ zwykle bardzo niskie 

stňŨenia, dlatego zatňŨa siň je na specjalnych mikrowğ·knach. W·wczas naleŨy 

zoptymalizowaĺ takie parametry jak: rodzaj stosowanego wğ·kna do mikroekstrakcji 

do fazy stağej z fazy nadpowierzchniowej (z ang. HS-SPME ï head-space solid phase 

micro-extraction) oraz czas wzbogacania pr·bki. Tak przygotowane pr·bki poddaje siň 

analizie za pomocŃ GC-MS [23]. 

4.2. Analiza profili metabolicznych bakterii wywoğujŃcych zakaŨenia 
szpitalne 

Zespoğy naukowe zajmujŃce siň badaniem bakterii wywoğujŃcych zakaŨenia 

szpitalne coraz czňŜciej siňgajŃ po metody wielkoskalowe, kt·re pozwalajŃ 

zidentyfikowaĺ zakaŨenia w materiale biologicznym szybciej niŨ przy zastosowaniu 

standardowych metod. Identyfikacja charakterystycznych zwiŃzk·w wydzielanych 

przez r·Ũne szczepy bakterii moŨe pozwoliĺ na wczeŜniejszŃ identyfikacjň danego 

szczepu, a nawet uzyskaĺ informacjň czy jest to szczep wraŨliwy na dany typ 

antybiotyku czy juŨ z wyksztağconŃ lekoopornoŜciŃ. WaŨne jest teŨ dokğadne 

scharakteryzowanie cağego metabolomu bakterii i przemian zachodzŃcych 

w kom·rkach, by umoŨliwiĺ opracowywanie nowych skutecznych lek·w. 

W celu identyfikacji charakterystycznych metabolit·w stosuje siň do badaŒ materiağ 

pozyskany z hodowli kom·rkowych, analizujŃc zwiŃzki egzogenne wydzielane do 

poŨywki hodowlanej, jak r·wnieŨ zwiŃzki endogenne wchodzŃce w skğad metabolomu 

wewnŃtrzkom·rkowego. W r·Ũnych fenotypach bakterii metabolizm wewnŃtrz-

kom·rkowy moŨe siň r·Ũniĺ, pomimo niewielkich r·Ũnic w wydzielanych zwiŃzkach 

egzogennych. Scharakteryzowano metabolom zmodyfikowanych genetycznie 

szczep·w Escherichia coli. Bakterie badano poddajŃc analizie lizat kom·rkowy za 

pomocŃ GC-FID (chromatografii gazowej z detektorem pğomieniowo-jonizacyjnym) 

oraz GC-MS. Wykazano znaczŃce r·Ũnice w poziomach stňŨeŒ kwasu 

asparaginowego, kwasu bursztynowego i proliny w badanych fenotypach [24]. 

WewnŃtrzkom·rkowy skğad metabolit·w bakterii Escherichia coli oraz 

Saccharomyces cerevisiae badano r·wnieŨ pod kŃtem zmian w zaleŨnoŜci od 

Ŝrodowiska zewnňtrznego, w kt·rym hodowano kom·rki. Przy uŨyciu GC-TOF-MS 

scharakteryzowano skğad jakoŜciowy metabolit·w endogennych badanych szczep·w 
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bakterii identyfikujŃc 120 zwiŃzk·w. Wykazano zmiany iloŜciowe w poziomach 

r·Ũnych zwiŃzk·w w zaleŨnoŜci od rodzaju poŨywki, w kt·rym hodowano kom·rki 

[25]. 

Analizy metabolit·w endogennych umoŨliwiajŃ badania nad antybiotyko-

opornoŜciŃ. Dokğadne poznanie proces·w zachodzŃcych w kom·rce bakteryjnej po 

podaniu antybiotyk·w daje szanse na wyznaczenie nowych strategii leczenia. W tym 

celu zbadano profile metaboliczne po uprzednim zawňŨeniu grupy oznaczanych 

metabolit·w. Stworzono profil metaboliczny bakterii na podstawie wynik·w analizy 

celowanej ze 130 zwiŃzk·w oznaczonych w lizacie kom·rkowym za pomocŃ  

HPLC-MS/MS. Przedmiotem badaŒ byğ gronkowiec zğocisty oporny na metycylinň 

(MRSA, z ang. methicyllin-resistant Staphylococcus aureus) oraz gronkowiec zğocisty 

wraŨliwy na metycylinň (MSSA, z ang. methicillin-sensitive Staphylococcus aureus). 

Badano zmiany w profilu przed i po podaniu okreŜlonych dawek metycyliny. 

Wykazano, Ũe 5 metabolit·w (dinukleotyd nikotynamidoadeniny (NAD), arginina, 

cytydyna, d-asparaginian i cyklomonofosforan adenozyny) byğo na r·Ũnych poziomach 

stňŨeŒ w MSSA i MRSA, nawet bez dodatku metycyliny. Zmiany okazağy siň bardziej 

zr·Ũnicowane po podaniu metycyliny [26]. 

W celu badania metabolit·w egzogennych bakterii, analizie poddaje siň zwiŃzki 

uwolnione do poŨywki hodowlanej. Mikroekstrakcja za pomocŃ za pomocŃ HS-SPME 

i techniki GC-MS umoŨliwiğa scharakteryzowanie lotnych zwiŃzk·w egzogennych 

wydzielanych przez Clostridium difficile do poŨywki, w kt·rej bakterie byğy 

hodowane. Nad poŨywkŃ umieszczono mikrowğ·kna, dokonano mikroekstrakcji 

lotnych metabolit·w Clostridium difficile, a nastňpnie zbadano profil metabolomiczny 

otrzymanej pr·bki za pomocŃ dwuwymiarowej analizy GC z detekcjŃ TOF-MS. 

Zidentyfikowano 77 lotnych zwiŃzk·w, z czego 59 zwiŃzk·w nie byğo wczeŜniej 

wykrytych innymi metodami analitycznymi [27]. Zastosowana procedura badawcza 

umoŨliwiğa r·wnieŨ scharakteryzowanie szczepu Klebsiella pneumoniae. Podczas 

analiz profili metabolicznych zidentyfikowano 92 lotne zwiŃzki mağoczŃsteczkowe 

charakterystyczne dla tego szczepu bakterii [28]. 

4.3. Analiza metabolomiczna pr·bek biologicznych od pacjent·w 
z zakaŨeniem bakteryjnym 

Identyfikacja zwiŃzk·w lotnych w materiale biologicznym pacjenta w warunkach 

klinicznych jest ograniczona. CzňŜciej poddaje siň analizie materiağ zakaŨony (krew, 

mocz czy kağ) i w nim szuka charakterystycznych zwiŃzk·w, kt·rych obecnoŜĺ moŨe 

wskazaĺ rodzaj zakaŨenia pr·bki.  

Przeprowadzono badania majŃce na celu szybkŃ identyfikacjň szczepu bakterii 

i wczesnŃ weryfikacjň efektywnoŜci dziağania okreŜlonego antybiotyku na bakterie. 

Przedmiotem badaŒ byğy dwa szczepy gronkowca zğocistego ï MRSA oraz MSSA, 

r·ŨniŃce siň wraŨliwoŜciŃ na metycylinň. ZakaŨonŃ surowicň krwi inkubowano in vitro 

dodajŃc do poszczeg·lnych pr·bek dawki lek·w, nastňpnie zanalizowano metabolity 

egzogenne za pomocŃ GC-MS. Badano r·wnieŨ krew szczur·w zakaŨonych 

poszczeg·lnymi szczepami bakterii po podaniu r·Ũnych lek·w, jak i krew ludzkŃ 

pochodzŃcŃ od pacjent·w z sepsŃ. Wykazano efektywnoŜĺ diagnostyki rodzaju 

zakaŨenia i efektywnoŜci antybiotykoterapii z wykorzystaniem analizy profili 

metabolicznych za pomocŃ GC-MS [29]. 
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ObecnoŜĺ bakterii we krwi pacjenta zwana jest bakteriemiŃ. Krew pochodzŃcŃ od 
pacjent·w z bakteriemiŃ badano za pomocŃ UHPLC-Q-TOF-MS, choĺ w tym 
przypadku pacjenci zostali przyjňci do szpitala z juŨ rozwiniňtym zakaŨeniem. 128 
metabolit·w okazağo siň istotnych statystycznie i rozr·ŨniajŃcych grupň zakaŨonŃ od 
zdrowej. 5 metabolit·w (sfingolipid, acylkarnityna, ester kwasu tğuszczowego i dwie 
glicerofofsocholiny) okazağo siň byĺ szczeg·lnie dobrymi predyktorami. Dodatkowa 
analiza pacjent·w z bakteriemiŃ wykazağa, Ũe poziom trans-2,3,4-trimetoksy-
cynamonianu byğ znacznie niŨszy w grupie, w kt·rej leczenie zakoŒczyğo siň zgonem 
w por·wnaniu do przypadk·w uleczalnych. Wyniki badaŒ mogŃ przyczyniĺ siň do 
wykorzystania wykrytych predyktor·w do szybkiej diagnostyki klinicznej bakteriemii 
w przyszğoŜci [7]. 
Bakteriemia, choĺ jest spowodowana obecnoŜciŃ bakterii we krwi, moŨe nie byĺ 

groŦna i nie mieĺ Ũadnych objaw·w klinicznych, w przeciwieŒstwie do sepsy. Sepsa 
jest zespoğem og·lnoustrojowej reakcji organizmu na zakaŨenie (SIRS) wywoğanym 
zakaŨeniem. ZakaŨenie to w wiňkszoŜci przypadk·w rozprzestrzenia siň po 
przedostaniu siň bakterii do ukğadu krwionoŜnego. Do sepsy dochodzi najczňŜciej 
w warunkach szpitalnych, a powodujŃ jŃ gğ·wnie bakterie odpowiadajŃce za wiňkszoŜĺ 
zakaŨeŒ szpitalnych, m.in.: Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella 
pneumoniae, Staphylococcus aureus. ZakaŨenie rozszerza siň bardzo szybko i czňsto 
prowadzi do Ŝmierci pacjent·w, dlatego waŨna jest szybka diagnoza i identyfikacja 
patogenu bňdŃcego przyczynŃ zakaŨenia. 
Podjňto pr·bň wykorzystania badaŒ metabolomicznych w celu wykrycia marker·w 

do szybkiej identyfikacji pacjent·w z sepsŃ na oddziağach ratunkowych. Pr·bki krwi 
pacjent·w ze szpitalnego oddziağu ratunkowego zbadano za pomocŃ GC-TOF-MS. 
Pacjent·w podzielono na dwie grupy: grupň z sepsŃ bakteryjnŃ zakaŨonych przez 
Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Streptococcus 
pneumoniae lub Streptococcus pyogenes oraz grupň innych chorych. Na podstawie 
przeprowadzonej analizy metabolomicznej wykryto 107 zwiŃzk·w rozr·ŨniajŃcych 
grupy. Wybrano 6 zwiŃzk·w (kwas mirystynowy, kwas cytrynowy, izoleucynň, 
norleucynň, kwas pirogronowy i pochodnŃ fosfocholiny) do zbudowania modelu 
predykcyjnego o wysokiej swoistoŜci i czuğoŜci. Analiza statystyczna wykazağa, Ũe 
markerem o najwiňkszym potencjale diagnostycznym sepsy byğ kwas mirystynowy [8]. 
Istotnym problemem w zakaŨeniach szpitalnych sŃ zakaŨenia noworodk·w, kt·re 

mogŃ wywoğaĺ sepsň noworodkowŃ. Sepsň noworodkowŃ najczňŜciej wywoğujŃ 
bakterie Escherichia coli, Streptococcus z grupy B, Staphylococcus aurreus 
i Enterococcus. Wykrycie takiego zakaŨenia odpowiednio wczeŜnie jest niezwykle 
waŨne ze wzglňdu na szybki postňp choroby. BadajŃc za pomocŃ GCMS i HNMR 
mocz noworodk·w z sepsŃ i zdrowych dzieci wyryto szereg zwiŃzk·w wyr·ŨniajŃcych 
stan septyczny. Analiza GCMS uwidoczniğa zmiany w poziomach kwasu mlekowego, 
glukozy, maltozy, rybitolu, kwasu rybonowego i kilku hydroksykwas·w. Badania za 
pomocŃ HNMR pozwoliğy na wykrycie zmian w poziomach 8 zwiŃzk·w. Na 
podstawie informacji zawartych w profilach metabolicznych udağo siň teŨ rozr·Ũniĺ 
noworodki z tzw. wczesnym poczŃtkiem sepsy, kt·ry wystňpuje w ciŃgu 3-6 dni po 
porodzie oraz tzw. poczŃtkiem p·Ŧnym, kt·ry wystňpuje 4-7 dni po porodzie. Badania 
dotyczyğy pr·bek moczu zebranych jeszcze przed poczŃtkiem infekcji dlatego wykryte 
zwiŃzki mogŃ posğuŨyĺ jako wczesne predyktory wystŃpienia sepsy [11]. 

https://pl.wikipedia.org/wiki/Pa%C5%82eczka_okr%C4%99%C5%BCnicy
https://pl.wikipedia.org/wiki/Pa%C5%82eczka_zapalenia_p%C5%82uc
https://pl.wikipedia.org/wiki/Pa%C5%82eczka_zapalenia_p%C5%82uc
https://pl.wikipedia.org/wiki/Gronkowiec_z%C5%82ocisty
https://pl.wikipedia.org/wiki/Pa%C5%82eczka_okr%C4%99%C5%BCnicy
https://pl.wikipedia.org/wiki/Gronkowiec_z%C5%82ocisty
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5. Podsumowanie 

ZakaŨenia szpitalne stanowiŃ ogromny problem wsp·ğczesnej medycyny. Bakterie 

wywoğujŃce tego typu zakaŨenia powinny zostaĺ szczeg·ğowo scharakteryzowane. 

Badania metabolomiczne z wykorzystaniem nowoczesnych metod chromato-

graficznych w poğŃczeniu ze spektrometriŃ mas i zaawansowanŃ statystykŃ mogŃ 

dostarczyĺ wielu cennych informacji dotyczŃcych zakaŨeŒ bakteryjnych organizmu. 

PozwalajŃ one na scharakteryzowanie zwiŃzk·w wydzielanych przez bakterie do 

poŨywki hodowlanej w badaniach in vitro oraz zwiŃzk·w znajdujŃcych siň w pğynach 

ustrojowych pacjenta z zakaŨeniem bakteryjnym. Badania metabolomiczne 

umoŨliwiajŃ wykrywanie potencjalnych marker·w zakaŨenia, co w przyszğoŜci moŨe 

zostaĺ wykorzystane do szybkiej identyfikacji przyczyny zakaŨenia i dobrania 

odpowiedniej farmakoterapii. Ponadto badania profili metabolicznych pozwalajŃ 

oceniĺ efektywnoŜĺ antybiotykoterapii w przypadku leczenia zakaŨeŒ. MoŨe to 

przyczyniĺ siň do opracowania szybkich metod weryfikacji antybiotykoterapii,  

a w przypadkach zdiagnozowania lekoopornoŜci modyfikacji sposobu leczenia we 

wczeŜniejszym etapie zakaŨenia. Dokğadne poznanie bakteryjnego metabolomu 

z pewnoŜciŃ przyczyni siň do zwiňkszenia skutecznoŜci leczenia zakaŨeŒ szpitalnych 

w przyszğoŜci. 

Podziňkowania 

Publikacja wsparta finansowaniem projektu przez Narodowe Centrum Nauki 

(DEC-2012/07/N/NZ4/02528). 

Literatura  

1. Ducel, G.e., J. Fabry, and L. Nicolle. Prevention of hospital-acquired infections: 

A practical guide. 2nd edition. 2002 [cited 2017 23.06.2017.]; 2nd edition:[Available from: 

http://apps.who.int/medicinedocs/documents/s16355e/s16355e.pdf. 

2. Stubblefield, H. What Are Nosocomial Infections? 2016 [cited 2017 20.06.2017]; Available 

from: https://www.healthline.com/health/hospital-acquired-nosocomial-

infections#symptoms. 

3. van der Werf, M.J., et al., Microbial metabolomics: toward a platform with full 

metabolome coverage, Anal Biochem. 2007 Nov 1;370(1):17-25 

4. Goodacre, R., Metabolomics of a superorganism. J Nutr, 137(1 Suppl) (2007), s. 259s-266s. 

5. Nicholson, J. and J. Lindon, Systems biology: Metabonomics. Nature, 455(7216) (2008),  

s. 1054-6. 

6. Lindon, J.C., et al., Metabonomics technologies and their applications in physiological 

monitoring, drug safety assessment and disease diagnosis. Biomarkers, 9(1) (2004), s. 1-31. 

7. To, K.K., et al., Lipid mediators of inflammation as novel plasma biomarkers to identify 

patients with bacteremia. J Infect, 70(5) (2015), s. 433-44. 

8. Kauppi, A.M., et al., Metabolites in Blood for Prediction of Bacteremic Sepsis in the 

Emergency Room. PLoS One, 11(1) (2016), s. e0147670. 

9. Garcia, D.E., et al., Separation and mass spectrometry in microbial metabolomics. Curr 

Opin Microbiol, 11(3) (2008), s. 233-9. 

10. Dong, F., et al., Metabolic response to Klebsiella pneumoniae infection in an experimental 

rat model. PLoS One, 7(11) (2012), s. e51060. 

11. Fanos, V., et al., Urinary (1)H-NMR and GC-MS metabolomics predicts early and late 

onset neonatal sepsis. Early Hum Dev, 2014. 90 Suppl 1: s. 78-83. 

http://apps.who.int/medicinedocs/documents/s16355e/s16355e.pdf
https://www.healthline.com/health/hospital-acquired-nosocomial-infections#symptoms
https://www.healthline.com/health/hospital-acquired-nosocomial-infections#symptoms
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17765195


Wykorzystanie metod chromatograficznych w analizie metabolomicznej bakterii  

wywoğujŃcych zakaŨenia szpitalne 

 

67 

12. Theodoridis, G.A., et al., Liquid chromatography-mass spectrometry based global 

metabolite profiling: a review. Anal Chim Acta, 711 (2012), s. 7-16. 

13. Mastrangelo, A., et al., From sample treatment to biomarker discovery: A tutorial for 

untargeted metabolomics based on GC-(EI)-Q-MS. Anal Chim Acta, 900 (2015 ), s. 21-35. 

14. Liebeke, M., et al., Metabolome analysis of gram-positive bacteria such as Staphylococcus 

aureus by GC-MS and LC-MS. Methods Mol Biol, 815 (2012), s. 377-98. 

15. AlRabiah, H., et al., Multiple metabolomics of uropathogenic E. coli reveal different 

information content in terms of metabolic potential compared to virulence factors. Analyst, 

139(17) (2014), s. 4193-9. 

16. Godzien, J., et al., From numbers to a biological sense: How the strategy chosen for 

metabolomics data treatment may affect final results. A practical example based on urine 

fingerprints obtained by LC-MS. Electrophoresis, 34(19) (2013), s. 2812-26. 

17. Madsen, R., T. Lundstedt, and J. Trygg, Chemometrics in metabolomics--a review in 

human disease diagnosis. Anal Chim Acta, 659(1-2) (2010), s. 23-33. 

18. Brown, M., et al., Mass spectrometry tools and metabolite-specific databases for molecular 

identification in metabolomics. Analyst, 134(7) (2009), s. 1322-32. 

19. Patejko, M., J. Jacyna, and M.J. Markuszewski, Sample preparation procedures utilized in 

microbial metabolomics: An overview. J Chromatogr B Analyt Technol Biomed Life Sci, 

1043 (2017), s. 150-157. 

20. Marcinowska, R., et al., Optimization of a sample preparation method for the metabolomic 

analysis of clinically relevant bacteria. J Microbiol Methods, 87(1) (2011), s. 24-31. 

21. Meyer, H., M. Liebeke, and M. Lalk, A protocol for the investigation of the intracellular 

Staphylococcus aureus metabolome. Anal Biochem, 401(2) (2010 ), s. 250-9. 

22. Liebeke, M. and M. Lalk, Staphylococcus aureus metabolic response to changing 

environmental conditions ï a metabolomics perspective. Int J Med Microbiol, 304(3-4) 

(2014), s. 222-9. 

23. Tait, E., et al., Identification of volatile organic compounds produced by bacteria using  

HS-SPME-GC-MS. J Chromatogr Sci, 52(4) (2014), s. 363-73. 

24. Tian, J., et al., Phenotype differentiation of three E. coli strains by GC-FID and GC-MS 

based metabolomics. J Chromatogr B Analyt Technol Biomed Life Sci, 871(2) (2008),  

s. 220-6. 

25. Kim, J. and K.H. Kim, Effects of minimal media vs. complex media on the metabolite 

profiles of Escherichia coli and Saccharomyces cerevisiae. Process Biochemistry, 57 

(2017), s. 64-71. 

26. Schelli, K., et al., Staphylococcus aureus methicillin resistance detected by HPLC-MS/MS 

targeted metabolic profiling. J Chromatogr B Analyt Technol Biomed Life Sci, 1047 

(2017), s. 124-130. 

27. Rees, C.A., A. Shen, and J.E. Hill, Characterization of the Clostridium difficile volatile 

metabolome using comprehensive two-dimensional gas chromatography time-of-flight 

mass spectrometry. J Chromatogr B Analyt Technol Biomed Life Sci, 1039 (2016), s. 8-16. 

28. Rees, C.A., et al., Expanding the Klebsiella pneumoniae volatile metabolome using 

advanced analytical instrumentation for the detection of novel metabolites. J Appl 

Microbiol, 122(3) (2017), s. 785-795. 

29. Antti, H., et al., Metabolic profiling for detection of Staphylococcus aureus infection and 

antibiotic resistance. PLoS One, 8(2) (2013), s. e56971. 

  



 

Joanna Teul, Katarzyna CeliŒska-Janowicz, R·Ũa Sawczuk, Wojciech Miltyk 

 

68 

Wykorzystanie metod chromatograficznych w analizie metabolomicznej bakterii 

wywoğujŃcych zakaŨenia szpitalne  

Streszczenie 

Rozw·j opieki zdrowotnej i podniesienie granicy dğugoŜci Ũycia powoduje, Ũe kaŨdego roku liczba 

pacjent·w poddawanych opiece szpitalnej zwiňksza siň. Niestety mimo postňp·w medycyny nadal 

powaŨny problem stanowiŃ zakaŨenia szpitalne. ZakaŨenia te czňsto sŃ wywoğywane przez powszechnie 

obecne bakterie, kt·re w sytuacjach obniŨonej odpornoŜci organizmu namnaŨajŃ siň powodujŃc groŦne dla 

Ũycia infekcje. ZakaŨenia szpitalne mogŃ powodowaĺ nagğe pogorszenie siň stanu zdrowia pacjenta, 

dlatego waŨna jest szybka identyfikacja zakaŨenia i odpowiednie dobranie leku.  

KoniecznoŜĺ opracowania nowych skutecznych procedur zwalczania zakaŨeŒ bakteryjnych skğania zespoğy 

naukowe z cağego Ŝwiata do dokğadnego poznania i scharakteryzowania metabolomu poszczeg·lnych 

szczep·w bakterii. W tym celu mogŃ posğuŨyĺ nowoczesne trendy w badaniach, wŜr·d kt·rych znajduje 

siň metabolomika. Metabolomika zakğada cağoŜciowy pomiar wszystkich metabolit·w obecnych 

w badanym materiale oraz ocenň zmian iloŜciowych i jakoŜciowych metabolit·w w ustroju np. po podaniu 

leku. NajczňŜciej w badaniach metabolomicznych wykorzystywane sŃ techniki chromatograficzne 

sprzňŨone ze spektrometriŃ mas. W zaleŨnoŜci od rodzaju badanych zwiŃzk·w endogennych lub 

egzogennych dobiera siň odpowiedni spos·b przygotowania pr·bki.  

Badania metabolomiczne umoŨliwiajŃ poznanie proces·w zachodzŃcych w kom·rkach bakteryjnych oraz 

identyfikacjň zmian wywoğanych w sytuacji zakaŨenia organizmu. Dokğadne poznanie metabolizmu 

bakterii chorobotw·rczych stwarza to szansň na efektywne zwalczanie zakaŨeŒ szpitalnych, opracowanie 

nowych skutecznych form farmakoterapii i minimalizacjň ryzyka towarzyszŃcego inwazyjnej opiece 

szpitalnej. 

Sğowa kluczowe: zakaŨenia szpitalne, metabolomika, bakteriemia, profilowanie metaboliczne 

The use of chromatographic methods in the metabolomic analysis of bacteria  

that cause nosocomial infections 

Abstract 

The development of public health and raise of the life expectancy limit cause that each year the number of 

patients undergoing hospital care 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 life-threatening situations. 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 bacterial infections 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 be used. Metabolomic analysis is a comprehensive 

measurement of 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, an appropriate 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 hospital-acquired infections, develop new effective forms of pharmacotherapy and 

minimize the risks associated with invasive medical treatment. 

Keywords: nosocomial infections, metabolomics, bacteraemia, metabolic profiling 
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Kompleksy metali przejŜciowych ï syntezy, mechanizmy 

interakcji z biomolekuğami i znaczenie w medycynie 

1. Wstňp 

Kompleksy metali przejŜciowych od dawna interesujŃ badaczy ze wzglňdu na sw·j 

potencjağ farmakologiczny [1-3]. Wyniki wielu prac eksperymentalnych potwierdzajŃ, 

Ũe zwiŃzki koordynacyjne metali, w spos·b szczeg·lny srebra, platyny, rutenu, zğota, 

niklu, miedzi i cynku, wykazujŃ skuteczne dziağanie biostatyczne i/lub biob·jcze 

zar·wno wobec kom·rek nowotworowych, jaki i drobnoustroj·w r·Ũnego rodzaju. 

Zatem mogŃ byĺ wykorzystane w medycynie jako Ŝrodki lecznicze w terapii 

przeciwnowotworowej jak r·wnieŨ w terapii przeciwdrobnoustrojowej [4, 5]. 

Kompleksy metali mogŃ r·wnieŨ zostaĺ wykorzystane w celach diagnostycznych lub 

w tworzeniu nowego typu biosensor·w [6]. 

Do najwaŨniejszych wğasnoŜci jon·w metali, kt·re warunkujŃ aktywnoŜĺ 

biologicznŃ zaliczyĺ moŨna m.in.: 

¶ ğadunek jonu metalu. Jon metalu w roztworze wodnym jest dodatnio nağadowany, 
jednak ğadunek zwiŃzku kompleksowego metalu moŨe ulec zmianie w zaleŨnoŜci 

od otoczenia koordynacyjnego, mianowicie moŨe byĺ kationowy, anionowy lub 

obojňtny. ZwiŃzki obojňtne lub posiadajŃce ğadunek z r·ŨnŃ mocŃ mogŃ wiŃzaĺ 

siň w ukğadach biologicznych;  

¶ interakcje z ligandami i struktura. Jony metali wiŃŨŃ siň z ligandami poprzez 

r·Ũnego rodzaju wiŃzania i oddziağywania, kt·re czňsto sŃ silne i selektywne. 

Dziňki temu zwiŃzki typu metal-ligand mogŃ tworzyĺ szereg ciekawych 

strukturalnie ukğad·w r·ŨniŃcych siň geometriŃ, liczbŃ koordynacyjnŃ, 

wartoŜciami dğugoŜci wiŃzaŒ i kŃt·w walencyjnych. Cechy te pozwalajŃ na 

projektowanie preparat·w, kt·re nie posiadajŃ swoich naturalnie wystňpujŃcych 

odpowiednik·w; 

¶ stopieŒ wypeğnienia powğoki d elektronami. Charakter wiŃzania w kompleksie 
oraz stopieŒ utlenienia jonu metalu zaleŨŃ w pewnym stopniu od stopnia 

wypeğnienia powğoki d elektronami. Ta cecha wpğywa r·wnieŨ na interesujŃce 

elektronowe i magnetyczne wğaŜciwoŜci kompleks·w metali przejŜciowych, a tym 

samym na ich szerokie zastosowanie; 

¶ reaktywnoŜĺ chemiczna. ReaktywnoŜĺ centr·w metalicznych w biologii zwiŃzana 

jest z ich zdolnoŜciŃ akceptorowŃ oraz aktywnoŜciŃ redoks [7, 8]. 
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2. Projektowanie i synteza kompleks·w metali o wğaŜciwoŜciach 

biologicznych 

IstotnŃ cechŃ dla zastosowania kompleks·w metali w biologii i medycynie jest 

stabilnoŜĺ w warunkach fizjologicznych. WğaŜciwoŜĺ tŃ naleŨy braĺ pod uwagň 

w projektowaniu nowych zwiŃzk·w kompleksowych [6]. NajwaŨniejsze zasady 

warunkujŃce trwağoŜĺ kompleks·w metali zaleŨŃ zar·wno od wğaŜciwoŜci jonu metalu 

jak r·wnieŨ zastosowanych ligand·w. NaleŨŃ do nich m.in.: ujňcie stabilnoŜci 

zwiŃzk·w chemicznych w kontekŜcie reakcji kwasowo-zasadowych (zgodnie z teoriŃ 

miňkkich i twardych kwas·w i zasad), rodzaj liganda i rodzaj utworzonego pierŜcienia 

chelatowego. Ligandy wielofunkcyjne wiŃŨŃ siň z jonem metalu poprzez kilka atom·w 

donorowych zapewniajŃc wiňkszŃ stabilnoŜĺ kompleksu w por·wnaniu do liganda 

monodentnego ze wzglňdu na efekt chelatowy. Najtrwalsze sŃ te kompleksy 

chelatowe, kt·re zawierajŃ pierŜcienie 5-czğonowe, nieco mniej trwağe sŃ kompleksy 

z pierŜcieniami 6-czğonowymi. Kolejnym czynnikiem wpğywajŃcym na stabilnoŜĺ 

zwiŃzku jest geometria kompleksu metalu, wynikajŃca z konfiguracji elektronowej 

kationu metalu i rodzaju ligand·w otaczajŃcych jon centralny [7].  

StabilnoŜĺ kompleks·w pozostaje r·wnieŨ pod wpğywem powstajŃcych pierŜcieni 

chelatujŃcych oraz siğ przestrzennych pomiňdzy jonem metalu a ligandem. WyŨszŃ 

stabilnoŜciŃ charakteryzujŃ siň kompleksy, dla kt·rych zastosowane sŃ ligandy bňdŃce 

donorami wiňkszej liczby atom·w. Wynika to z efektu chelatowego, kt·ry moŨe byĺ 

zmaksymalizowany jeŜli liczba i rozmiar pierŜcieni chelatujŃcych. Zmniejsza to siğy 

przestrzenne powstajŃce podczas wiŃzania metalu. Przyjmowana przez metal 

geometria wynikajŃca z liczby elektron·w walencyjnych powğoki d jest dodatkowym 

czynnikiem wpğywajŃcym na stabilnoŜĺ kompleksu metalu [6]. 

Proces otrzymywania kompleks·w metali o okreŜlonych wğaŜciwoŜciach jest czňsto 

skomplikowany. ProjektujŃc nowy zwiŃzek kompleksowy naleŨy mieĺ na uwadze nie 

tylko rodzaj metalu i liganda, ale r·wnieŨ przynajmniej trzy czynniki zmienne 

definiujŃce koŒcowy produkt i jego wğaŜciwoŜci: stopieŒ utlenienia metalu, liczbň 

koordynacyjnŃ, geometriň najbliŨszego otoczenia jonu centralnego.  

Kompleksy metali moŨna otrzymaĺ miňdzy innymi poprzez: 

Å reakcjň substytucji, 

Å reakcjň addycji, 

Å reakcjň dysocjacji, 

Å reakcjň utleniania/redukcji, 

Å proces samoorganizacji. 

WiňkszoŜĺ zwiŃzk·w koordynacyjnych metali otrzymuje siň przez reakcje 

substytucji (podstawienia). Ten typ reakcji pozwala na przeksztağcenie zwiŃzku w inny 

poprzez zastňpowanie zwiŃzanych do jonu metalu czŃsteczek rozpuszczalnika lub 

ligand·w prostych ï innymi, nowymi ligandami. CzŃsteczki bňdŃce donorami pary 

elektronowej mogŃ teŨ zostaĺ zwiŃzane do jonu centralnego w wyniku reakcji addycji 

(przyğŃczania). Dodatkowy ligand powoduje zwiňkszenie liczby koordynacyjnej 

kompleksu metalu. Inaczej jest w przypadku zwiŃzku kompleksowego otrzymanego 

w reakcji dysocjacji. Eliminacja skoordynowanego liganda wiŃŨe siň ze zmniejszeniem 

liczby koordynacyjnej zwiŃzku. W trakcie preparatyki kompleksu moŨe r·wnieŨ dojŜĺ 

do wymiany elektron·w, kt·rych wynikiem bňdzie zmiana stopnia utlenienia metalu 
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(reakcje utleniania i redukcji). Ponadto syntezň nowego zwiŃzku kompleksowego 

moŨna przeprowadziĺ wykorzystujŃc metodň bezpoŜredniŃ, tak zwanŃ 

samoorganizacji, samoskğadania. W tego typu reakcji stosuje siň czŃsteczki budulcowe, 

kt·re wiŃŨŃ siň ze sobŃ, tworzŃc ukğady wielordzeniowe [9]. 

3. Znaczenie ligan·w metali w aktywnoŜci biologicznej kompleks·w 

Niezwykle waŨnym elementem w projektowaniu aktywnych biologicznie 

kompleks·w metali jest wyb·r odpowiedniego liganda. Warto zaznaczyĺ, Ũe juŨ 

niewielka modyfikacja w strukturze kompleksu, moŨe spowodowaĺ zmianň jego 

wğaŜciwoŜci fizykochemicznych, a tym samym wpğynŃĺ na skorelowane ze strukturŃ 

wğaŜciwoŜci biologiczne. Gğ·wnym kryterium doboru liganda powinna byĺ jego 

zdolnoŜĺ do chelatowania jon·w metali oraz posiadanie w strukturze atom·w 

donorowych, takich jak tlen, azot, siarka ï w stosunku do kt·rych jony metali 

wykazujŃ silne powinowactwo. Kolejnym kryterium, kt·ry warto braĺ pod uwagň przy 

wyborze liganda, to obecnoŜĺ w strukturze zwiŃzku pierŜcienia heteroaromatycznego  

ï waŨnego elementu wielu substancji biologicznie aktywnych. Istotnym jest teŨ fakt 

czy wolny ligand moŨe oddziağywaĺ z takimi biomolekuğami jak DNA, biağka. 

Projektowanie ligand·w, kt·re miağyby oddziağywaĺ z metalami jest takŨe w krňgu 

zainteresowania chemii bionieorganicznej lub chemii medycznej i nieorganicznej. 

Przykğadowo, w kontekŜcie terapii choroby Alzheimera, badaniom poddawane sŃ 

ligandy chelatujŃce jony miedzi oraz cynku [1]. Z kolei w badaniach nad 

chemioterapeutykami wykorzystuje siň gğ·wnie zwiŃzki platyny(II) oraz platyny(IV) 

z ligandami monodentnymi lub chelatowymi. 

4. Mechanizmy interakcji kompleks·w metali z DNA i biağkami 

Uznaje siň, z uwagi na mechanizm dziağania cis-platyny, Ũe to DNA jest 

najwaŨniejszym celem dla potencjalnych lek·w opartych na jonach metali, 

w szczeg·lnoŜci w terapii przeciwnowotworowej. JednoczeŜnie zainteresowania 

badaczy skupiajŃ siň na moŨliwoŜciach zakğ·cenia przez kompleksy metali funkcji 

biağek istotnych w danej jednostce chorobowej [10]. Z tych przyczyn, waŨne jest 

zrozumienie podstawowych mechanizm·w interakcji z wymienionymi biomolekuğami. 

4.1. Znaczenie i mechanizmy oddziağywaŒ kompleks·w metali z DNA 

Kwas deoksyrybonukleinowy (ang. deoxyribonucleicacid, DNA) stanowi noŜnik 

informacji genetycznej determinujŃcy funkcjonowanie kaŨdego Ũywego organizmu. 

Biağka i enzymy, ulegajŃce ekspresji z jednej z nici DNA, przeprowadzajŃ 

najwaŨniejsze biochemiczne procesy kom·rkowe, dziňki czemu organizmy sŃ zdolne 

do funkcjonowania. Czňsto jednak dochodzi do bğňd·w w sekwencji DNA,  

a w rezultacie powstawania niefunkcjonalnych protein. W takich przypadkach 

najpowaŨniejszymi skutkami mogŃ byĺ stany patologiczne prowadzŃce do Ŝmierci 

organizmu, na przykğad rozw·j kom·rek nowotworowych. ZnajomoŜĺ mechanizm·w 

powstawania stan·w patologicznych przyczyniğa siň do rozwoju wiedzy w dziedzinie 

projektowania substancji chemicznych, dla kt·rych celem jest DNA. Takimi 

zwiŃzkami sŃ m.in. kompleksy metali [11, 12].  
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ZwiŃzki chemiczne oddziağujŃce z DNA zakğ·cajŃ proces ekspresji gen·w, 

zmieniajŃc lub inaktywujŃc funkcje kluczowych biağek i enzym·w lub wpğywajŃ na 

replikacje materiağu genetycznego [13]. 

Interakcje kompleks·w metali z DNA klasyfikuje siň wg dw·ch grup: jako 

wiŃzania kowalencyjne, kt·re majŃ charakter nieodwracalny, a takŨe odwracalne  

ï niekowalencyjne. Do grupy drugiej zalicza siň m.in.: interkalacjň, wiŃzanie do bruzd 

DNA oraz oddziağywania elektrostatyczne. Interakcje niekowalencyjne warunkowane 

sŃ oddziağywaniami miňdzyczŃsteczkowymi, pomiňdzy kt·rymi wystňpujŃ pewne 

r·Ũnice w ich sile, a takŨe odlegğoŜciach, na kt·rych zachodzŃ. Zostağo to 

przedstawione w tabeli 1. [14, 15]. 

Do czynnik·w warunkujŃcych charakter i siğň oddziağywaŒ kompleks·w metali 

z DNA zalicza siň: 

¶ ksztağt molekularny zwiŃzku: silniejsze wiŃzanie do DNA wykazujŃ kompleksy, 
dla kt·rych moŨliwoŜci tworzenia wiŃzaŒ Van der Waalsa sŃ najwiňksze, 

¶ hydrofobowoŜĺ: istotne jest by interakcje kompleksu z wodŃ nie zakğ·cağy 
wiŃzanie do DNA, 

¶ obecnoŜĺ drugiego liganda [16]. 

Tabela 1. Por·wnanie oddziağywaŒ warunkujŃcych interakcje czŃsteczek z DNA. ťr·dğo: zmodyfikowano na 

podstawie [13] 

Typ oddziağywaŒ Siğa*  Dystans, na kt·rym zachodzi* 

Elektrostatyczne +++++ +++ 

WiŃzania wodorowe +++++ +++++ 

ˊ -  ́ ++++ +++ 

Jon - dipol ++++ ++ 

Dipol - dipol +++ ++ 

Dipol - dipol indukowany ++ + 

Van der Waalsa + + 
*wzrastajŃca iloŜĺ Ă+ò odpowiada wzrostowi siğy lub dystansu  

Wiele lek·w, w tym te wykorzystywane w terapii nowotworowej, wiŃŨe siň 

kowalencyjnie do DNA. Gğ·wnym miejscem wiŃzania farmaceutyk·w w ğaŒcuchu 

DNA jest silnie nukleofilowy atom N(7) guaniny, aczkolwiek (chociaŨ) atomy N(1) 

i N(3) adeniny oraz N(3) cytozyny r·wnieŨ ogrywajŃ rolň w wiŃzaniach 

kowalencyjnych [17, 18] WŜr·d lek·w na bazie jon·w metali przejŜciowych  

cis-platyna oraz jej pochodne tworzŃ miňdzyniciowe i wewnŃtrzniciowe wiŃzania 

z zasadami purynowymi nici DNA. Przykğadami lek·w kowalencyjnie wiŃŨŃcych siň 

do DNA sŃ r·wnieŨ: melfalan, lomustyn oraz mitomycyna C, kt·ra wykazuje zdolnoŜĺ 

do tworzenia wiŃzaŒ krzyŨowych i znajduje siň w fazie badaŒ klinicznych [17].  

Kompleksy metali wykazujŃ moŨliwoŜĺ wiŃzania siň z DNA poprzez interkalacjň. 

ZwiŃzki takie okreŜla siň jako interkalatory DNA. Mechanizm interkalacji z DNA 

zostağ zaproponowany przez Lermana w 1961 roku [19]. Interkalatorami mogŃ byĺ 

zwiŃzki, kt·re dziňki swej pğaskiej strukturze posiadajŃ zdolnoŜĺ do wnikniňcia 

pomiňdzy zasady tworzŃce ğaŒcuch DNA. Powoduje to rozwiniňcie helisy oraz jej 

wydğuŨenie o ok. 3 ¡ na czŃsteczkň zwiŃzanej substancji. Interkalacja nie powoduje 

zmiany w sekwencji zasad w przeciwieŒstwie do podobnego mechanizmu zwanego 

insercjŃ. W przypadku insercji mamy do czynienia z podstawieniem jednej z zasad 
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poprzez ligand oddziağujŃcy z DNA [20, 21]. Interkalator moŨe wnikaĺ pomiňdzy 

zasady DNA zar·wno poprzez duŨŃ jak i mağŃ bruzdň. Oddziağywanie stabilizowane 

jest poprzez nakğadanie siň na siebie chmury elektron·w ˊ interkalatora oraz 

najbliŨszej zasady azotowej. Przyjmuje siň, Ũe powierzchnia interkalujŃcego liganda 

wynosi ok. 28¡
2
. Interkalator musi byĺ r·wnieŨ dodatnio nağadowany, dziňki czemu 

moŨe zbliŨyĺ siň do ujemnie nağadowanej czŃsteczki DNA [22]. Obok klasycznej 

interkalacji wyr·Ũnia siň interkalacjň typu threading, w przypadku kt·rej 

oddziağywania wystňpujŃ r·wnoczeŜnie poprzez duŨŃ i mağŃ bruzdň DNA [19]. 

Klasycznymi przykğadami interkalator·w sŃ m.in. bromek etydyny  

ï wykorzystywany do barwienia DNA, przeciwmalaryczny lek ï chinakryna oraz 

chemioterapeutyk daunomycyna [12]. 

W chemii koordynacyjnej dobrze poznanymi ligandami interkalujŃcymi pomiňdzy 

zasady DNA sŃ phi (diimina 9,10- fenantrenochinonowa) (9,10-phenanthrene-

quinonediimine) oraz dppz (dipirydo[2,3-a:2Ë,3Ë-c]fenazyna) dipyrido[2,3-a:2Ë,  

3Ë-c]phenazine) [20]. DuŨŃ zaletŃ interkalujacych kompleks·w metali jest to, Ũe 

obecnoŜĺ jonu metalu gwarantuje szeroki zakres zmiennoŜci geometrycznej oraz 

wysokŃ elastycznoŜĺ struktury [17]. Jak wynika z obserwacji, istotne jest racjonalne 

projektowanie przebiegu syntezy nowych kompleks·w. Shahabadi wraz ze 

wsp·ğpracownikami [23] zauwaŨyli, Ũe powstajŃce wiŃzania koordynacyjne pomiňdzy 

jonem kobaltu (II) a ligandem (zasadŃ Schiffa) powodujŃ osğabienie wiŃzania 

pomiňdzy ligandem a DNA, a takŨe zmianň mechanizmu z interkalacji na 

oddziağywania elektrostatyczne. Wynikağo to prawdopodobnie z zablokowania przez 

jon metalu jednej z grup oddziağujŃcej z DNA [23].  

Jak wspomniano interkalacja moŨe zachodziĺ poprzez jednŃ z bruzd DNA, jednak 

czeŜĺ zwiŃzk·w po zwiŃzaniu z bruzdŃ nie wnika pomiňdzy zasady DNA; najczňŜciej 

sŃ to biağka lub polipeptydy, kt·re wnikajŃ w duŨŃ bruzdň [6]. Oddziağywania tego 

typu nie powodujŃ znacznych zmian konformacyjnych w strukturze helisy i mogŃ byĺ 

rozpatrywane jako klasyczne oddziağywania typu zamek-klucz [24].  

Mechanizm oddziağywania z bruzdami DNA moŨe byĺ wyjaŜniony w nastňpujŃcy 

spos·b: 

¶ zwiŃzki wiŃŨŃce do bruzd najczňŜciej zbudowane sŃ z serii heterocyklicznych lub 
aromatycznych pierŜcieni posiadajŃcych swobodň rotacji. Pozwala to czŃsteczce 

na wsuniňcie siň w bruzdň i wyparciu z niej czŃsteczki wody, 

¶ czŃsteczka w pierwszej kolejnoŜci rozpoznaje specyficznŃ sekwencje DNA 
o dğugoŜci ok. 16-18 par zasad, 

¶ czŃsteczka zwiŃzana jest w spos·b niekowalencyjny z krawňdziami par zasad 

[23]. 

Biağka rozpoznajŃ i wiŃŨŃ siň do duŨej bruzdy po odczytaniu sekwencji zasad 

azotowych, tymczasem niebiağkowe substancje wykazujŃ preferencjň ku wnikaniu do 

bruzdy mniejszej. PozwalajŃ w ten spos·b na r·wnolegğe oddziağywanie biağek 

z bruzdŃ duŨŃ. Istotne jest wiňc projektowanie potencjalnych lek·w w taki spos·b, by 

byğy w stanie konkurowaĺ o miejsce wiŃzania z proteinami. MoŨliwe jest to m.in. 

poprzez osiŃgniňcie odpowiedniego stopnia powinowactwa i selektywnoŜci. 

WystňpujŃce naturalnie substancje chemiczne (m.in. antybiotyki) najczňŜciej wykazujŃ 

wiňksze powinowactwo do bruzdy mağej. Do siğ, kt·re determinujŃ oddziağywania 
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czŃsteczek z mağŃ bruzdŃ DNA zalicza siň oddziağywania elektrostatyczne 

i hydrofobowe, siğy Van der Waalsa oraz powstawanie wiŃzaŒ wodorowych [12].  

WŜr·d zwiŃzk·w wiŃŨŃcych siň z bruzdami DNA, te oddziağujŃce z bruzdŃ 

mniejszŃ sŃ najczňŜciej analizowanŃ klasŃ. Ogromna ich liczba wykazuje szeroki 

potencjağ terapeutyczny, np. jako czynniki przeciwdrobnoustrojowe oraz przeciw-

nowotworowe [25, 26]. Do opisywanej grupy zalicza siň substancje naturalne, 

syntetyczne i p·ğsyntetyczne, kt·rych zr·Ũnicowane mechanizmy dziağania nie zostağy 

dostatecznie poznane. Zostağy one przypisane do dw·ch najwaŨniejszych grup: 

¶ zwiŃzki, kt·re wywoğujŃ stağe zniszczenia w strukturze DNA poprzez poŜrednie 
lub bezpoŜrednie, nieodwracalne interakcje z DNA, 

¶ zwiŃzki, kt·re oddziağujŃ z DNA w spos·b czysto fizyczny, powodujŃc 
odwracalnŃ inhibicjň proces·w, w kt·rych udziağ bierze DNA [26]. 

WŜr·d kompleks·w metali oddziağujŃcych z DNA poprzez bruzdy moŨna 

wymieniĺ m.in. kompleksy Ru(II) z ligandami polipirydylowymi [15]. 

4.2. Oddziağywania kompleks·w metali z biağkami 

Biağka i enzymy uznaje siň za nieklasyczny cel dziağania kompleks·w metali 

przejŜciowych. Z drugiej strony badanie interakcji kompleks·w metali z biağkami 

istotne jest w kontekŜcie ich farmakokinetyki i farmakodynamiki [8, 10, 27]. 

Kompleksy metali wywoğujŃ zmiany w konformacji przestrzennej biağek i enzym·w. 

MogŃ one mieĺ charakter zmian mikroŜrodowiska wok·ğ jŃdra biağka lub zmian, kt·re 

deformujŃ struktury wyŨszego rzňdu. Przykğadowo, przecinanie mostk·w 

siarczkowych przez cis-platynň wywoğuje zmiany w strukturach drugorzňdowych 

albumin [28]. 

Do istotnych biağek odpowiedzialnych za transport lek·w sŃ transportujŃce biağka 

surowicy: m.in. albuminy i transferyny. Powinowactwa kompleks·w wzglňdem tych 

biağek ale i preferowane miejsce wiŃzania zaleŨy od jonu metalu bňdŃcego jonem 

centralnym oraz rodzaju wykorzystanych ligand·w [28]. 

Kompleksy metali, kt·re wywoğujŃ inhibicjň dziağania enzym·w zalicza siň do 

trzech grup: 

¶ kompleksy, kt·rych centralny jon metalu nie oddziağuje bezpoŜrednio z enzymem. 
W przypadku takich zwiŃzk·w, to ligand jest aktywny biologicznie i wywoğuje 

efekt farmakologiczny leku, 

¶ kompleksy, w kt·rych ligand stabilizuje i ochrania aktywny biologicznie jon 
centralny, 

¶ oraz kompleksy mieszane, w kt·rych zar·wno ligand, jak i jon metalu posiadajŃ 
aktywnoŜĺ biologicznŃ [29]. 

Wiele kompleks·w metali oddziağuje z enzymami przeciwutleniajŃcymi [30]. 

Przykğadem enzymu przeciwutleniajŃcego, kt·rego funkcje mogğyby byĺ regulowane 

przez kompleksy metali jest ludzka reduktaza tioredoksyny (ang. human thioredoxin 

reductase, hTrxR). SpoŜr·d badanych kompleks·w, kompleksy zğota (I) wykazywağy 

najwyŨszy potencjağ inhibitor·w hTrxR. Wynikağo to ze wzglňdu na wysokiej 

elektrofilowoŜĺ zğota oraz jego powinowactwo do cysteiny znajdujŃcej siň w sekwencji 

aminokwasowej hTrxR [10]. Natomiast Meggers opisağ zabiegi podjňte przez jego 

zesp·ğ, kt·rych celem byğo zaprojektowanie kompleks·w metali oddziağujŃcych 
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z kinazami. Wyb·r tych enzym·w podyktowany byğ ich znaczeniem w powstawaniu 

i przebiegu wielu jednostek chorobowych. Liczne kompleksy rutenu zaprojektowane 

przez ten zesp·ğ wykazywağy potencjağ inhibitor·w kinaz. InteresujŃcym przykğadem 

sŃ r·wnieŨ kompleksy Cu(II) o dziağaniu przeciwwirusowym wynikajŃcym ze 

zdolnoŜci do wiŃzania siň do proteaz wirusa HIV-1 [8]. Kompleksy metali 

przejŜciowych posiadajŃ r·wnieŨ potencjağ lek·w w terapii choroby Alzheimera. 

Masoud i wsp·ğpracownicy opisali dziağanie kompleks·w Cr(III), Fe(III), Mn(II), 

Co(II), Cu(II), Zn(II), Cd(II), Hg(II) jako inhibitor·w acetylocholinoesterazy oraz 

monoaminooksydazy ï oba enzymy odgrywajŃ istotnŃ rolň w przebiegu choroby [31]. 

5. Znaczenie kompleks·w metali w medycynie 

5.1. Cis-platyna oraz kompleksy platyny nowej generacji 

Pierwszym i jednoczeŜnie jednym z najwaŨniejszych lek·w opartych na jonie 

metalu przejŜciowego jest cis-platyna (cis-diaminodichloroplatyna(II). Jej dziağanie 

hamujŃce podziağ kom·rek zademonstrowano w 1965 roku, a juŨ w 4 lata p·Ŧniej 

zaprezentowano na modelu mysim aktywnoŜĺ przeciwnowotworowŃ zwiŃzku [32].  

Cis-platyna wykorzystywana jest w leczeniu nowotwor·w jŃder, jajnik·w, gğowy, 

szyi, piersi i pğuc. W poğŃczeniu z etopozydem oraz bleomycynŃ zwiŃzek wykazujň 

wysokŃ skutecznoŜĺ w terapii raka jŃder, gdzie obserwujň siň peğne wyleczenie u ok. 

90-95% pacjent·w. Niestety, w przypadku innych typ·w nowotwor·w obserwowana 

jest silna opornoŜĺ (nabyta lub wrodzona) na leczenie, kt·rej mechanizmy nie sŃ do 

koŒca poznane. Dodatkowo, cis-platyna charakteryzuje siň wysokŃ toksycznoŜciŃ 

wzglňdem zdrowych kom·rek [3, 33].  

Cis-platyna naleŨy do zwiŃzk·w alkalizujŃcych, a jego podstawa dziağania wynikaz 

inhibicji replikacji DNA poprzez wiŃzanie siň do atomu N(7) guaniny. W ponad 65% 

sŃ to dwufunkcyjne 1,2-wewnatrzniciowe, krzyŨowe wiŃzania [18]. Lek wnika do 

kom·rki poprzez pasywnŃ dyfuzjň, a ostatnie badania dowodzŃ, Ũe ulega on 

aktywnemu transportowi poprzez transporter miedzi Ctr1p (u ssak·w i droŨdŨy).  

Cis-platyna nie oddziağuje jedynie z zmienionymi nowotworowo kom·rkami, ale 

wpğywa takŨe na szybko dzielŃce siň kom·rki zdrowe. Wpğywa to na jej toksycznoŜĺ. 

Dodatkowo, cis-platyna jest zdolna do wiŃzania siň z ujemnie nağadowanymi 

biomolekuğami, np. biağkami oraz zwiŃzkami zawierajŃcymi siarkň [1, 3]. WŜr·d 

efekt·w niekorzystnych cis-platyny wymienia siň m.in.: ototoksycznoŜĺ, 

gastrotoksycznoŜĺ, myelosupresjň oraz reakcje alergiczne. ZaŜ gğ·wnym efektem 

ubocznych stosowania leku jest neurotoksycznoŜĺ [32]. 

WaŨnym ograniczeniem wykorzystania cis-platyny jest opornoŜĺ organizmu na 

dziağanie leku. Osğabienie efektu farmakologicznego leku powodowana jest wieloma 

czynnikami. Pierwszym z nich to zmniejszona akumulacja cis-platyny w kom·rkach, 

co spowodowane jest zmniejszeniem wnikania zwiŃzku do wnňtrza kom·rki lub 

zwiňkszeniem jego wydzielania. Zjawiska te czňsto opisywane sŃ dla linii 

kom·rkowych opornych na dziağanie cis-platyny. Drugim mechanizmem 

powodujŃcym obniŨenie aktywnoŜci leku jest jego inaktywacja przez czŃsteczki 

zawierajŃce siarkň. Cis-platyna po zwiŃzaniu do glutationu transportowana jest poza 

obszar kom·rki przez ATP-zaleŨne pompy molekularne. OpornoŜĺ na leczenie  

cis-platynŃ moŨe wynikaĺ r·wnieŨ ze zmiennego profilu ekspresji niekt·rych biağek 
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regulatorowych: jak onkogen·w (c-fos, c-myc, H-ras, c-jun oraz c-abl) oraz gen·w 

supresorowych (p53). Z uwagi na fakt, Ũe dziağania cis-platyny opiera siň w gğ·wniej 

mierze na jej interakcjach z DNA, mechanizmy naprawy bğňd·w w informacji 

genetycznej wpğywajŃ w duŨym stopniu na obniŨenie wraŨliwoŜci kom·rek na 

dziağanie leku [33, 34]. 

Opisane powyŨej ograniczenia wynikajŃce ze stosowania cis-platyny wymuszajŃ 

poszukiwanie skuteczniejszych zwiŃzk·w w terapii przeciwnowotworowej. W tym 

zakresie wymienia siň dwie strategie: 

¶ udoskonalenie istniejŃcych lek·w w celu poprawy ich wğaŜciwoŜci 

farmakologicznych, 

¶ tworzenie nowych zwiŃzk·w opartych o inne metale przejŜciowe. W przypadku 
kompleks·w metali innych niŨ platyna do ich teoretycznych zalet zalicza siň: 

V dostňpnoŜĺ dodatkowych miejsc koordynacyjnych w strukturze oktahedralnej 
metalu oraz moŨliwoŜĺ otrzymania kompleks·w o r·Ũnorodnych ksztağtach, 

V odmienne powinowactwo do ligand·w i kinetyka substytucji, 

V zmiany stopni utlenienia, 

V aktywacja dziağaniem promieniowania UV [18, 35]. 

Strategie syntezy kompleks·w platyny nowej generacji opierajŃ siň na 

poszukiwaniu zwiŃzk·w, kt·re oddziağywağyby z DNA poprzez inne mechanizmy niŨ 

obserwowane dla cis-platyny. Pozwoli to na zniwelowanie ŜcieŨek opornoŜci 

obniŨajŃcych skutecznoŜĺ terapeutyku [36]. JednoczeŜnie, istotne jest zwiňkszenie 

rozpuszczalnoŜci w wodzie i stabilnoŜci kompleks·w Pt(II). OsiŃga siň to poprzez 

zastŃpienie ligand·w chlorkowych innymi ligandami [37].  

JednŃ z metod pozwalajŃcych na zniwelowanie toksycznoŜci lek·w opartych na 

jonie Pt(II) jest zastosowanie odpowiednich noŜnik·w lub system·w dostarczania 

lek·w wyğŃcznie do kom·rek zmienionych nowotworowo. NoŜnikami kompleks·w 

platyny mogŃ byĺ wňglowe nanorurki, mini-kom·rki pochodzenia bakteryjnego oraz 

powlekane polimerami micele. Leki mogŃ byĺ r·wnieŨ inkapsulowane w ferrytynie, 

poprzez zastŃpienie jonu Fe
3+

 przez cytostatyk [18, 36]. 

WŜr·d wielu kompleks·w Pt(II), zastosowanie w terapii znalazğo jedynie szeŜĺ 

zwiŃzk·w: 

¶ cis-platyna, 

¶ karboplatyna ï stosowana od 1980 r., 

¶ oksaliplatyna ï stosowana od 1988,  

¶ nedaplatyna, loboplatyna i heptaplatyna, kt·re zostağy dopuszczone do leczenia na 
terenie Japonii, Chin i Korei Poğudniowej [18, 38]. 

Karboplatyna [(NH3)2Pt(C4H6O4)] jest lekiem drugiej generacji o mniejszej liczbie 

efekt·w niepoŨŃdanych niŨ cis-platyna. Zachowağa ona ligandy NH3, natomiast 

ligandy chlorkowe zostağy zastŃpione przez ligand cyklobutylo-dikarboksylowy, co 

wpğynňğo na zmniejszenie neurotoksycznoŜci leku. JednoczeŜnie taka modyfikacja nie 

obniŨa wğaŜciwoŜci farmakologicznych karboplatyny. Wykazano skutecznoŜĺ tego 

leku w terapii raka jajnika, pğuc, gğowy oraz szyi. Lek z ğatwoŜciŃ moŨe byĺ 

wykorzystany w terapii ğŃczonej, moŨliwe jest r·wnieŨ zastosowanie wyŨszych dawek 

leku ze wzglňdu na jego niŨszŃ aktywnoŜĺ [18, 36, 37, 39]. 
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Kolejny kompleksy platyny nowej generacji, oksaliplatyna [(1R,2R-diamminocy-

clohexane)oxalatoplatinum(II)], zsyntetyzowana przez Kidaniego i wsp·ğpracownik·w, 

zostağa zatwierdzona w Europie, Chinach i Stanach Zjednoczonych jako lek 

przeznaczony dla pacjent·w z rakiem jelita grubego, u kt·rych obserwowana jest 

opornoŜĺ na cis-platynň. Jej oddziağywania z DNA wydajŃ siň byĺ sğabsze niŨ 

w przypadku cis-platyny, pomimo tego lek posiada podobne lub silniejsze dziağanie 

toksyczne wzglňdem kom·rek nowotworowych [36, 38, 40]. 

Nowe kompleksy Pt(II) sŃ stale syntetyzowane, niestety ich aktywnoŜĺ 

przeciwnowotworowa jest znacznie niŨsza niŨ opisanych powyŨej zwiŃzk·w [37, 41]. 

Czňsto sŃ one poddawane jedynie podstawowym badaniom, m.in. okreŜleniu ich 

interakcje z DNA [42] lub moŨliwoŜci zastosowaniu takich kompleks·w jako 

znacznik·w luminescencyjnych w biologii kom·rki [43]. Nowosyntetyzowane 

kompleksy Pt(II) badane sŃ r·wnieŨ w kontekŜcie ich aktywnoŜci w terapii 

nowotworowej. Przykğadowo, Legin i wsp·ğpracownicy [44] otrzymali seriň 

kompleks·w Pt(II) opartych na guanidynie (konformacje cis i trans). W badaniach in 

vitro wykazali oni cytotoksycznoŜĺ wzglňdem dw·ch nowotworowych linii 

kom·rkowych, CH1 (rak jajnika, wraŨliwa na cis-platynň) oraz SW480 (rak jelita 

grubego, oporna na cis-platynň), jedynie kompleks·w w konfiguracji trans. 

Zaproponowano, Ũe efekt terapeutyczny tych kompleks·w wynika z ich zdolnoŜci do 

wiŃzania siň z DNA [44]. 

OdmiennŃ grupň stanowiŃ kompleksy Pt(IV), kt·re sŃ badane pod kŃtem 

stosowania doustnego [18, 24]. Kompleksy tego typu mogŃ stanowiĺ proleki dla 

pochodnych platyny na drugim stopniu utlenienia [45]. Dziňki mechanizmowi 

aktywacji przez redukcjň kompleksy Pt(VI) wydajŃ siň byĺ mniej toksyczne dla 

kom·rek zdrowych. Dodatkowo, kompleksy Pt(IV) charakteryzujŃ siň wyŨszŃ 

stabilnoŜciŃ w warunkach niskiego pH, co umoŨliwia ich podanie drogŃ doustnŃ [46]. 

Mechanizm aktywacji przez redukcjň opiera siň na fakcie, Ũe otoczenie kom·rek 

nowotworowych stanowi silnie redukujŃce mikroŜrodowisko. Stan ten wywoğany jest 

zmniejszonym stňŨeniem tlenu oraz wyŨszŃ koncentracjŃ zwiŃzk·w redukujŃcych. 

W takim Ŝrodowisku oktahedralne kompleksy Pt(IV) ulegajŃ redukcji do planarnych 

kompleks·w Pt(II) o wyŨszej reaktywnoŜci. Redukcja nie jest obserwowana w pobliŨu 

kom·rek zdrowych. Sprawia to, Ũe prolek wykazuje mniejszŃ toksycznoŜĺ wobec 

tkanek zdrowych [47]. 

Przykğadem kompleksu Pt(IV), kt·ry wszedğ w fazň badaŒ klinicznych (II i III) jest 

satraplatyna [bis-(acetylo)-aminodichloro-(cykloheksyloamina) platyna(VI)]. Lek 

posiada zwiŃzane koordynacyjnie dwie grupy acetylowe, dziňki czemu jest bardziej 

lipofilowy. Po redukcji obie grupy acetylowe odğŃczajŃ siň i powstaje dichloro-

(cykloheksyloamina) platyna(II). Satraplatyna wykazuje dziağanie terapeutyczne 

wzglňdem nowotwor·w opornych na cis-platynň (m.in.: rak jajnika, szyi oraz pğuc) 

[18, 48]. 

5.2. Kompleksy metali z zasadami Schiffa 

Zasady Schiffa powstajŃ gdy dowolna pierwszorzňdowa amina wchodzi w reakcjň 

(w specyficznych warunkach) z aldehydem lub ketonem. Strukturalnie, zasady Schiffa 

sŃ azotowymi analogami aldehydu lub ketonu, w kt·rych grupa karbonylowa (CO) 

zostağa zastŃpiona przez grupň aminowŃ lub azometinowŃ. Po raz pierwszy zwiŃzki 
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takie otrzymağ Hugo Schiff w 1864 roku. Od tego czasu zostağy opracowane liczne 

metody syntezy zasad Schiffa. Zasady Schiffa tworzŃ kompleksy niemalŨe ze 

wszystkimi metalami. Przygotowuje siň je in situ poprzez reakcje zasady z dobrze 

zdefiniowanym jonem metalu. W ciŃgu kilku ostatnich lat zademonstrowano 

biologicznŃ aktywnoŜĺ wielu kompleks·w metali z zasadami Schiffa. Kompleksy takie 

posiadajŃ aktywnoŜĺ przeciwnowotworowŃ, przeciwdrobnoustrojowŃ, przeciwzapalnŃ, 

ale stanowiŃ r·wnieŨ katalizatory w wielu reakcjach chemicznych [49-51]. WŜr·d 

metali stanowiŃcych jon centralny w kompleksach z zasadami Schiffa najczňŜciej 

wykorzystywane sŃ nikiel, kobalt, cynk i miedŦ [42, 52-55], ale takŨe ruten [56] oraz 

platyna [57]. 

Potencjağ kompleks·w metali z zasadami Schiffa jako lek·w skierowanych 

przeciwko bakteriom, grzybom oraz wirusom byğ wielokrotnie badany [58-60]. 

Przykğadowo, dobrŃ aktywnoŜĺ przeciwbakteryjnŃ wykazywağy kompleksy Fe(III), 

Co(II) oraz Cu(II) z zasadami Schiffa bňdŃcymi pochodnymi tiofenylo-2-

karboaldehydu oraz kwasu 2-aminobenzoesowego. Dziağanie przeciwbakteryjne 

skierowane byğo wobec szczep·w Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa oraz 

Staphylococcus pyogenes [51]. 

R·wnieŨ Karakel i wsp·ğpracownicy zaobserwowali potencjağ kompleks·w Cu(II), 

Co(II), Ni(II), Cd(II) oraz Hg(II) z zasadami Schiffa, kt·re zawierağy ugrupowania 

indolu i chinoliny. ZwiŃzki wykazywağy zdolnoŜĺ do inhibicji wzrostu zar·wno 

bakterii jak i grzyb·w. Minimalne stňŨenie hamujŃce (ang. Minimal Inhibition 

Concentration, MIC) wymienionych kompleks·w byğo takie samo lub nieznacznie 

wyŨsze niŨ MIC antybiotyk·w zastosowanych jako kontrola (gentamycyna 

i flukonazol) [54]. Mangamamba i wsp·ğpracownicy [61] zsyntetyzowali, 

scharakteryzowali i wykazali wğaŜciwoŜci przeciwgrzybiczne (Acrocylindriumoryzae 

i Rhizoctomiasolani) oraz przeciwbakteryjne (Xanthonomasoryzae) kilku kompleks·w 

metali zawierajŃcych zasady Schiffa. Kompleksy te oparte byğy na jonach miedzi, 

niklu, kobaltu, Ũelaza, manganu, chromu i wolframu na drugim lub trzecim stopniu 

utlenienia. Podobnie jak Karekal i wsp·ğpracownicy zaobserwowali oni znacznie 

silniejszŃ aktywnoŜci przeciwdrobnoustrojowŃ kompleks·w w por·wnaniu do 

wolnych zasad oraz soli metali [61]. 

Poza wğaŜciwoŜciami przeciwdrobnoustrojowymi czňsto badana jest r·wnieŨ 

aktywnoŜĺ przeciwnowotworowa kompleks·w wielu metali z zasadami Schiffa [51]. 

Guo i wsp·ğpracownicy [62] zaobserwowali, Ũe zsyntetyzowane przez nich kompleksy 

Cu(II), dla kt·rych ligandami byğy zasady, pochodne aldehydu salicylowego, 

indukowağy apoptozň oraz wywoğywağy zmiany w cyklu kom·rkowym linii 

kom·rkowych BGC823. Dziağanie to najprawdopodobniej opierağo siň na ich wpğywie 

na biağko p53 [62]. Podobnie dla kompleksu Zn(II) zawierajŃcego ligand pochodzŃcy 

od aldehydu salicylowego powstağy w wyniku kondensacji aldehydu z 2-amino-4-

fenylo-5-metylo tiazolu zaobserwowano aktywnoŜĺ cytotoksycznŃ. Badania wykonano 

na kilku nowotworowych liniach kom·rkowych, m.in.: raka piersi (MCF-7), wŃtroby 

(HepG2), pğuc (A549) oraz jelita grubego (HCT116), a wyniki por·wnywano do 

dziağania doksorubicyny. Co ciekawe, w tym eksperymencie analizowano r·wnieŨ 

kompleksy Cu(II), Ni(II) oraz Co(II) z tym samym ligandem, jednak zwiŃzki te 

charakteryzowağy siň niŨsza skutecznoŜciŃ [22]. 
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Ciekawym zwiŃzkiem jest kompleks zawierajŃcy jony dw·ch r·Ũnych metali (s·d 

i kobalt) oraz zasadň Schiffa (pochodna aldehydu salicylowego) zsyntetyzowany przez 

Li i wsp·ğpracownik·w [63] ([CoNa(C15H10NO4F)2(CH3OH)]2). Badania wykazağy, Ũe 

kompleks ten wpğywa na zahamowanie proliferacji kom·rek oraz posiada aktywnoŜĺ 

inhibicji proteasomu w liniach nowotworowych ludzkiego raka piersi MDA-MB-231. 

Rezultatem tej funkcji kompleksu byğa akumulacja biağek ubikwitynowanych, oraz 

ubikwitynowanych form IʂB-Ŭ i w ostatecznoŜci indukcja apoptozy [63]. 

Jak wspomniano, r·wnieŨ jony platyny mogŃ byĺ kompleksowane zasadami 

Schiffa. Wspomnieĺ warto o kompleksie Pt(II) z zasadŃ Schiffa (N,NË 

-bis(salicylideno)-4,5-metoksyl-1,2-fenylenodiamina), kt·ry w nieznacznym stopniu 

hamuje w warunkach in vitro aktywnoŜĺ promotora onkogenu c-myc poprzez 

stabilizacjň struktury G-kwadrodupleksu oraz przyczynia siň do zahamowania 

ekspresji genu c-myc w liniach kom·rek ludzkiego raka wŃtroby (HepG2) [64]. Inne 

badania, przeprowadzone przez Li i wsp·ğpracownik·w, wykazağy potencjağ 

rozpuszczalnych w wodzie kompleks·w Pt(II) opartych o ligand-zasadň Schiffa jako 

zwiŃzk·w skutecznych w terapii nowotworowej. ZwiŃzki te byğy testowane 

w kontekŜcie ich oddziağywaŒ z DNA spermy ğososia oraz cytotoksycznoŜci 

w warunkach in vitro wzglňdem kilku linii kom·rkowych (HL-60, KB, BGC-823 oraz 

Bel-7402) [51]. 

5.3. Kompleksy rutenu 

Pierwsze badania nad wğaŜciwoŜciami przeciwnowotworowymi kompleks·w 

rutenu dotyczyğy kompleks·w z ligandami chloro-aminowymi [65]. W ciŃgu ostatnich 

30 lat wiele kompleks·w rutenu zostağo zsyntetyzowanychi zbadanych pod kŃtem 

aktywnoŜci przeciwnowotworowej [66] oraz przeciwdrobnoustrojowej [67]. Ruten jest 

metalem przejŜciowym naleŨŃcym do tej samej grupy co platyna grupa (8B ukğadu 

okresowego). PoczŃtkowo uwaŨano, Ũe efekt terapeutyczny kompleks·w rutenu opiera 

siň na podobnych mechanizmach do cis-platyny, tj. interakcjach z DNA. Jednak 

kompleksy rutenu znacznie r·ŨniŃ siň od kompleks·w platyny [66]. 

Kompleksy rutenu charakteryzujŃ siň trzema najwaŨniejszymi cechami, kt·re 

sprawiajŃ, Ũe posiadajŃ one duŨy potencjağ farmakologiczny [35, 66]: 

¶ tempo wymiany ligand·w: kompleksy rutenu charakteryzujŃ siň podobnym 
tempem wymiany ligand·w do kompleks·w Pt(II). Cecha ta ma znaczenie 

w kontekŜcie stabilnoŜci i aktywnoŜci zwiŃzk·w chemicznych, gdyŨ tylko 

nieliczne z nich osiŃgajŃ biologiczny cel w niezmienionej formie. W wielu 

badaniach wykazano, Ũe kompleksy zawierajŃce takie same ligandy ale oparte 

o jony r·Ũnych metali znacznie r·ŨniŃ siň pomiňdzy sobŃ tempem wymiany 

ligand·w [66, 68], 

¶ zakres przyjmowanych stopni utlenienia: unikalnŃ cechŃ rutenu jest to, Ũe 

pierwiastek moŨe tworzyĺ kompleksy, w kt·rych jon metalu wystňpuje na jednym 

z trzech stopni utlenienia: Ru(II), Ru(III) oraz Ru(IV). Po skompleksowaniu, 

w dowolnej z form, centralny jon rutenu posiada geometriň oktahedralnŃ. 

Jakkolwiek umoŨliwia to cis-chelatacjň, zajmowanie przestrzeni przez ligandy 

aksjalne czňsto utrudnia tworzenie addukt·w kompleks·w rutenu z DNA [66]. 

ZaletŃ wystňpowania kompleks·w rutenu na r·Ũnych stopniach utlenienia jest fakt 
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moŨliwoŜci projektowanie ich w formie prolek·w. Podobnie jakw przypadku 

kompleks·w Pt(IV), kompleksy rutenu mogŃ osiŃgaĺ swojŃ najwyŨszŃ aktywnoŜĺ 

poprzez mechanizm aktywacji przez redukcjň (kompleksy Ru(II) sŃ bardziej 

reaktywne niŨ kompleksy Ru(III) lub Ru(IV)). JedynŃ r·ŨnicŃ w por·wnaniu do 

kompleks·w Pt(IV) jest to, Ũe kompleksy rutenu po redukcji pozostajŃ w tej samej 

konformacji przestrzennej [47, 66, 68], 

¶ naŜladowanie jonu Ũelaza: ruten jest zdolny do zastŃpienia jonu Ũelazaw ukğadach 
biologicznych. WiŃŨe siň m.in. do biağek osocza, trasnferyni albumin. Biağka te 

transportujŃ zwiŃzane Ũelazo, r·wnieŨ do kom·rek nowotworowych, kt·re ze 

wzglňdu na wysokie tempo podziağu wykazujŃ zwiňkszone zapotrzebowanie na 

ten metal. W poğŃczeniu z mechanizmem aktywacji przez redukcjň ten aspekt 

wpğywa teoretycznie na obniŨenie toksycznoŜci kompleks·w rutenu wzglňdem 

kom·rek zdrowych [66, 68]. 

Pierwszym kompleksem rutenu, kt·ry wszedğ w fazň badaŒ klinicznych byğ NAMI-

A-[ImH][trans-RuCl4(DMSO)(Im)], gdzie Im = imidazol. Jest to pochodna jonu rutenu 

na III stopniu utlenienia, kt·ry zmodyfikowano czŃsteczkŃ DMSO oraz ligandem 

imidazolowym. W badaniach in vitro wykazano stosunkowo sğabŃ aktywnoŜĺ tego 

kompleksu wzglňdem pierwotnych form nowotwor·w, jednak, co waŨne, kompleks 

posiada aktywnoŜĺ antymetastatycznŃ. Mechanizmy inhibicji przerzut·w nie sŃ 

dostatecznie poznane. UwaŨa siň, Ũe dziağania NAMI-A wynika z: 1) wpğywu na cykl 

kom·rkowy, 2) inhibicji dziağania metaloprotein macierzy, 3) zwiňkszeniu iloŜci 

zewnŃtrzkom·rkowej macierzy wok·ğ naczyŒ krwionoŜnych nowotworu oraz  

4) wiŃzaniu z czŃsteczkŃ DNA. Zaobserwowano takŨe, Ũe aktywnoŜĺ NAMI-A nie 

zaleŨy od typu i stadium rozwoju nowotworu [10, 35 ,69, 70].  

Kolejny kompleks rutenu bňdŃcy w fazie badaŒ klinicznych to kompleks o nazwie 

KP1019 ï [InlH][trans-RuCl4(In)2], gdzie In = indazol. Podobnie jak NAMI-A, 

KP1019 jest kompleksem Ru(III) zmodyfikowanym tym razem ligandem 

indazolowym. KP1019 promuje przejŜcie kom·rki nowotworowej w apoptozň, czyli 

stan naturalnej, programowanej Ŝmierci kom·rki. Skuteczne dziağanie kompleksu 

zaobserwowano dla typ·w nowotwor·w, kt·re wykazywağy opornoŜĺ na klasycznie 

stosowane chemioterapeutyki. ZwiŃzek jest szczeg·lnie skutecznym terapeutykiem 

u os·b cierpiŃcych na nowotw·r jelita grubego. Co ciekawe, badania dowodzŃ, Ũe 

interakcje KP1019 z DNA nie sŃ kluczowe dla jego toksycznoŜci wzglňdem tkanek 

zmienionych nowotworowo, choĺ Kapitza i wsp·ğpracownicy wykazali, Ũe KP1019 

wywoğuje pňkniňcia DNA poprzez generowanie rodnik·w hydroksylowych [40, 66, 

71]. Kompleksy NAMI-A oraz KP1019 przedstawiono na rycinie 1. 

Kompleksy rutenu sŃ stale syntetyzowane. Przykğadem mogŃ byĺ kompleksy 

Ru(III) zawierajŃce jako ligand kwas poliaminokarboksylowy, kt·rych specyficzne 

cechy sprawiajŃ, Ũe wykazujŃ wysoki potencjağ w medycynie i badaniach 

biologicznych [72]. SkutecznoŜĺ w terapii przeciwnowotworowej obserwowana jest 

r·wnieŨ dla wielu kompleks·w Ru(II) i Ru(III) z DMSO jako ligand. Kompleksy tego 

typu wykazujŃ zdolnoŜĺ do wiŃzanie siň z DNA, hamujŃ syntezň RNA oraz wywoğujŃ 

inhibicje proliferacji kom·rek [35]. 
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Ryc. 1. Kompleksy rutenu (III) ï NAMI -A oraz KP1019. ťr·dğo: [65] 

Kompleksy Ru(II) stanowiŃ relatywnie nowŃ grupň zwiŃzk·w o potencjale 
czynnik·w przeciwnowotworowych. Badania wskazujŃ, Ũe mechanizm ich dziağania 
jest odmienny niŨ obserwowany dla kompleks·w Ru(III). Oddziağywania kompleks·w 
Ru(II) z DNA sŃ silniejsze niŨ Ru(III), a czňŜĺ z nich (m.in. zawierajŃce jako ligandy 
bifenyl lub dihydroantracet) wiŃŨŃ siň z DNA w spos·b kowalencyjny. Czňsto ich 
interakcje z DNA majŃ charakter zğoŨony, opierajŃc siň na wystňpujŃcych r·wno-
czeŜnie interkalacji, oddziağywaniach elektrostatycznych oraz hydrofobowych [35]. 
KolejnŃ interesujŃcŃ grupŃ kompleks·w rutenu sŃ kompleksy dwu- lub 

wielordzeniowe. ZawierajŃ co najmniej dwa atomy centralne. Syntetyzowane sŃ 
zar·wno kompleksy homordzeniowe (posiadajŃce atomy centralne bňdŃce jonami 
rutenu) jak i heterordzeniowe (np. w kt·rych atomem centralnym obok jonu rutenu jest 
jon platyny). Badana jest r·wnieŨ aktywnoŜĺ przeciwdrobnoustrojowa kompleks·w 
dwu- i wielordzeniowych [35, 65, 73]. 
Jak wspomniano, kompleksy rutenu badane sŃ r·wnieŨ w kontekŜcie ich 

zastosowania jako terapeutyki w zakaŨeniach bakteryjnych i grzybiczych. AktywnoŜĺ 
przeciwbakteryjnŃ kompleks·w Ru(II) wzglňdem bakterii Gram-ujemnych oraz Gram-
dodatnich opisano po raz pierwszy ok. 60 lat temu [67]. Znaczny odsetek kompleks·w 
rutenu o aktywnoŜci przeciwbakteryjnej stanowiŃ wielordzeniowe kompleksy 
polipirydylu rutenu(II) powiŃzane ligandem bbn (bbn = bis[4(4Ë-metylo-2,2Ë-
bipyridylo)]-1,n-alkan) ï okreŜlane jako Rubbn. Kompleksy te wykazujŃ znacznŃ 
aktywnoŜĺ przeciwbakteryjnŃ. HamujŃ wzrost bakterii Gram-ujemnych oraz Gram-
dodatnich w stňŨeniach siňgajŃcych nawet 1 ɛg ml

-1
 [73, 74, 67]. W celu wzmocnienia 

efektu farmakologicznego klasycznie stosowanych terapeutyk·w podejmowane sŃ 
pr·by syntezy kompleks·w metali przejŜciowych, w tym kompleks·w rutenu, dla 
kt·rych ligandami miağyby byĺ antybiotyki [75]. 

6. Podsumowanie 

Potencjağ do syntezy nowych kompleks·w metali przejŜciowych o znaczeniu 
w medycynie jest praktycznie nieskoŒczony z uwagi na moŨliwoŜĺ zastosowania 
jon·w wielu metali oraz szeregu ligand·w. Kolejne badania nad mechanizmami 
dziağania kompleks·w, stopniem ich aktywnoŜciŃ wynikajŃcym z zastosowanych 
ligand·w oraz utworzonych wiŃzaŒ sprawiajŃ, Ũe moŨliwa jest projektowanie i synteza 
coraz to efektywniej dziağajŃcych zwiŃzk·w. ElastycznoŜĺ syntezy kompleks·w metali 
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dodatkowo umoŨliwia projektowania takiego zwiŃzku, kt·rego mechanizm dziağania 
bňdzie najefektywniejszy w danej jednostce chorobowej. Do najwaŨniejszych 
mechanizm·w kompleksu metali zalicza siň ich oddziağywania z istotnymi 
biomolekuğami, takimi jak DNA oraz biağka. Sprawia to, Ũe kompleksy metali 
z powodzeniem znajdujŃ zastosowanie zar·wno w terami przeciwnowotworowej jak 
i przeciwdrobnoustrojowej. W przedstawionej pracy opisano przykğady kompleks·w 
metali przejŜciowych o potencjale farmakologicznym. Szczeg·lny nacisk poğoŨono na 
zwiŃzki o aktywnoŜci przeciwnowotworowej, a takŨe w mniejszym stopniu na 
dziağanie przeciwdrobnoustrojowe. WŜr·d opisanych kompleks·w metali ciekawymi 
wğaŜciwoŜciami charakteryzujŃ siň kompleksy platyny nowej generacji oraz kompleksy 
rutenu. Kompleksy tych dw·ch metali przejŜciowych sŃ juŨ wykorzystywane 
w lecznictwie bŃdŦ teŨ przechodzŃ kolejne fazy badaŒ klinicznych. W przypadku 
kompleks·w innych metali (takich jak miedzi, niklu lub kobaltu), ich potencjağ 
farmaceutyczny wydaje siň byĺ niŨszy. NaleŨy jednak zwr·ciĺ uwagň, Ũe 
przedstawiona praca nie uwzglňdnia cağej gamy przykğad·w badanych zwiŃzk·w. 
Warty podkreŜlenia jest r·wnieŨ fakt, Ũe mechanizmy dziağania kompleks·w metali 

przejŜciowych nie zostağy w peğni poznane, co wymagane jest w przypadku ich 
zastosowania jako terapeutyki. Z tego wzglňdu waŨne jest prowadzenie dalszych badaŒ 
majŃcych na celu ich zrozumienie. Nie mniej istotna jest takŨe synteza kolejnych 
kompleks·w i poszukiwanie tych o najwyŨszym potencjale medycznym. 
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Kompleksy metali przejŜciowych ï syntezy, mechanizmy interakcji 
z biomolekuğami i znaczenie w medycynie 

Streszczenie 
Kompleksy metali przejŜciowych od dawna interesujŃ badaczy ze wzglňdu na sw·j potencjağ 
farmakologiczny. ZnajdujŃ one swoje zastosowanie zar·wno w terapii przeciwnowotworowej jak 
i przeciwdrobnoustrojowej. Wynika to szerokiej gamy moŨliwych do syntezy zwiŃzk·w, kt·rych 
mechanizm dziağania opiera siň na oddziağywaniach z biomolekuğami takimi jak DNA i biağka. Do 
najwaŨniejszych grup kompleks·w zalicza siň cis-platynň oraz kompleksy platyny nowej generacji, 
kompleksy z zasadami Schiffa oraz kompleksy rutenu. W pracy scharakteryzowano powyŨsze grupy 
kompleks·w z uwzglňdnieniem zwiŃzki o r·Ũnym potencjale terapeutycznym. Dodatkowo przedstawiona 
podstawowe informacje z dziedziny projektowania i syntezy kompleks·w, a takŨe opisano mechanizmy 
oddziağywania z biomolekuğami. 
Sğowa kluczowe: kompleksy metali przejŜciowych, oddziağywania z biomolekuğami, kompleksy platyny, 
zasady Schiffa, kompleksy ruteny 

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

Abstract  
Transition metal complexes have long been of interest to researchers due to their pharmacological 
potential. They could be implicated in anticancer 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 can mention cis-platin and 
new generation of platinum complexes, complexes with Schiffôs bases and ruthenium complexes. In this 
review the mentioned above groups were characterized ï including compounds with different therapeutic 
potential. Additionally, elementary information about the design and synthesis, as well as mechanisms of 
interaction with biomolecules were presented. 
Keywords: transition metal complexes, interactions with biomolecules, platinum complexes, Schiffôs 
bases, ruthenium complexes 
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Ocena cağkowitej pojemnoŜci antyoksydacyjnej 

i cağkowitego statusu oksydacyjnego  

u donoszonych noworodk·w 

1. Wstňp 

Wytwarzanie reaktywnych form tlenu, jako ubocznego produktu reakcji 

oksydoredukcyjnych, jest naturalnie wystňpujŃcym procesem w kaŨdym organizmie 

Ũywym. Wysoce reaktywne, zredukowane produkty tlenowe, mogŃce reagowaĺ 

z wiňkszoŜciŃ czŃsteczek, zawierajŃ w swojej strukturze atomy tlenu z niesparowanym 

elektronem albo wiŃzania chemiczne O-O [1, 2]. Reaktywne formy tlenu biorŃ udziağ 

w procesach fizjologicznych organizmu, miňdzy innymi w krzepniňciu krwi, apoptozie 

oraz sŃ waŨnym mediatorem w przenoszeniu sygnağu miňdzy kom·rkami. 

W niekt·rych przypadkach mogŃ r·wnieŨ mieĺ negatywny wpğyw na organizm 

poprzez reakcje z kwasami nukleinowymi, biağkami, lipidami skutkujŃce dezintegracjŃ 

i uszkadzaniem bğon kom·rkowych oraz wiŃzaŒ dwusiarczkowych w biağkach. UwaŨa 

siň, Ũe mogŃ braĺ udziağ w rozwoju miaŨdŨycy naczyŒ, cukrzycy, chorobie Parkinsona 

czy Alzheimera [1]. Nadmiar reaktywnych form tlenu lub spadek aktywnoŜci 

antyoksydacyjnej prowadzi do zachwiania r·wnowagi ï stresu oksydacyjnego. W celu 

ochrony organizm przed nadmiernym stresem oksydacyjnym wyewoluowağy 

enzymatyczne i nieenzymatyczne mechanizmy obronne. Wyr·Ũniamy kilka enzym·w 

oraz zwiŃzk·w nieenzymatycznych miňdzy innymi: dysmutazy ponadtlenkowe, 

katalazy, peroksydazň glutationowŃ, a takŨe witaminy A, C, E oraz glutation, kt·re 

biorŃ udziağ w zabezpieczaniu organizmu przed nadmiarem reaktywnych form tlenu 

[2]. Uszkodzenia powstağe w wyniku stresu oksydacyjnego biorŃ r·wnieŨ udziağ 

w patogenezie wielu chor·b okresu noworodkowego miňdzy innymi niedotlenienia 

okoğoporodowego [3], dysplazji oskrzelowo-pğucnej [4], martwiczego zapalenia jelit 

[5] czy wylew·w dokomorowych [5].  

Laboratoryjne metody wiarygodnego monitorowania stresu oksydacyjnego oraz 

odpowiedzi antyoksydacyjnej organizmu sŃ wciŃŨ udoskonalane. PoczŃtkowo 

mierzono pojedyncze elementy (witaminň E, A) odpowiadajŃce za r·wnowagň 

oksydacyjnŃ organizmu, zwr·cono przy tym uwagň, na to iŨ dziağanie mechanizm·w 

regulujŃcych stres oksydacyjny moŨe siň kumulowaĺ [6]. W 2005 roku Erel 

i wsp·ğpracownicy opracowali jednŃ z pierwszych metod pomiaru cağkowitej 

pojemnoŜci antyoksydacyjnej (TAC ï ang. Total antioxiadnat capacity) oraz 

cağkowitego statusu oksydacyjnego (TOS ï ang. Total oxidant status) [7, 8]. A w roku 

                                                                
1 katarzyna.lisak@gmail.com, Klinika Noworodk·w z Intensywna OpiekŃ MedycznŃ, Kliniczny Szpital 
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w Lublinie, www.poloznictwostaszica.umlub.pl 
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2008, Saker i wsp·ğpracownicy po raz pierwszy oznaczyli te parametry u noworodk·w 

[9]. JednakŨe wciŃŨ niewiele jest dostňpnych informacji na temat wartoŜci marker·w 

stresu oksydacyjnego u zdrowych donoszonych noworodk·w. 

2. Cel pracy 

Celem pracy byğa ocena cağkowitej pojemnoŜci antyoksydacyjnej (TAC), 

cağkowitego statusu oksydacyjnego (TOS) oraz indeksu stresu oksydacyjnego 

u zdrowych donoszonych noworodk·w.  

3. Materiağy i metody 

Do udziağu w badaniu zakwalifikowano 62 noworodki urodzone w Klinice 

Ginekologii i PoğoŨnictwa Klinicznego Szpitala Wojew·dzkiego nr 1 im. F. Chopina w 

Rzeszowie w okresie od czerwca do paŦdziernika 2017 roku. Zgodň na 

przeprowadzenie badaŒ wydağa Komisja Bioetyczna przy Okrňgowej Izbie Lekarskiej 

w Rzeszowie (nr 52/B/2017). Uzyskano r·wnieŨ pisemnŃ, ŜwiadomŃ zgodň rodzic·w 

noworodk·w. 

Grupň badanŃ (grupa B) stanowiğy noworodki urodzone pomiňdzy 37 a 41 

tygodniem niepowikğanych ciŃŨ, zakoŒczonych przez cesarskie ciňcie. 

Zakwalifikowano wyğŃcznie dzieci zdrowych, niepalŃcych matek, bez cech infekcji 

wewnŃtrzmacicznej i przedğuŨonego (powyŨej 18 godzin) odpğywania pğynu 

owodniowego. ŧaden noworodek nie wymagağ po porodzie zastosowania tlenu. Grupň 

badanŃ podzielono ze wzglňdu na pğeĺ na noworodki pğci mňskiej (grupa C), kt·rŃ 

stanowiğo 31 dzieci i noworodki pğci ŨeŒskiej (grupa D) ï 31 dzieci. Przeanalizowano 

tydzieŒ zakoŒczenia ciŃŨy oraz urodzeniowŃ masň ciağa noworodk·w. Aby 

potwierdziĺ niepowikğany przebieg ciŃŨy od matek badanych noworodk·w zebrano 

wywiad dotyczŃcy aktualnego stanu zdrowia, przebiegu ciŃŨy i wieku. Dane te 

uzupeğniono o wartoŜci: wskaŦnika masy ciağa (BMI) wyliczonego na poczŃtku ciŃŨy, 

glikemii na czczo oznaczonej na poczŃtku ciŃŨy, testu obciŃŨenia glukozŃ (OGTT) ï 

wartoŜci glikemii na czczo i w 120 minucie oraz Ŝrednie wartoŜci ciŜnienia tňtniczego.  

Materiağ do badaŒ stanowiğa krew pobierana z tňtnicy pňpowinowej bezpoŜrednio 

po porodzie ğoŨyska w objňtoŜci 6 ml do prob·wek zawierajŃcych aktywator 

krzepniňcia krwi. Pr·bki w ciŃgu 30 minut od pobrania krwi odwirowano w wir·wce 

(Sigma 1-6P, Polygen) przez 15 minut przy przyspieszeniu 1000 x g w temperaturze 

pokojowej. Po odwirowaniu pr·bki surowicy zamroŨono w temperaturze ï 70
o
C 

i przechowywano do czasu wykonania oznaczeŒ.  

WartoŜci TAC i TOS oznaczono w surowicy przy pomocy komercyjnie dostňpnych 

zestaw·w ELISA (Enzyme-linked Immunosorbent Assay) opartych na reakcjach 

immunologicznych peroksydazy, nadtlenku wodoru i tetrametylobenzydyny. 

Wszystkie etapy badaŒ przeprowadzono zgodnie z procedurami zalecanymi przez 

producenta (Labor Diagnostika Nord GmbH & Co.KG).  

Indeks stresu oksydacyjnego (OSI ï oxidative stress index) przedstawiono jako 

iloraz TOS do TAC.  

Przeanalizowano zaleŨnoŜĺ pomiňdzy badanymi parametrami stresu oksydacyjnego 

a pğciŃ noworodka, czasem trwania ciŃŨy i urodzeniowŃ masŃ ciağa noworodka.  

Analizy statystyczne zostağy przeprowadzone w oparciu o oprogramowanie 

komputerowe Statistica v 10.0 (StatSoft, Polska), przy uŨyciu testu U-Manna-



Ocena cağkowitej pojemnoŜci antyoksydacyjnej i cağkowitego statusu oksydacyjnego  

u donoszonych noworodk·w 

 

89 

Whitneya oraz testu istotnoŜci wsp·ğczynnika korelacji r. Spermana. Za statystycznie 

istotnŃ zaleŨnoŜĺ przyjňto p<0,05. W analizie statystycznej wykorzystano r·wnieŨ 

wsp·ğczynnik zmiennoŜci (Vz) w celu zr·Ũnicowania rozkğadu cech. Za mağa 

zmiennoŜĺ przyjňto Vz <20%, umiarkowanŃ 20-40%, duŨŃ >40%. 

4. Wyniki  

Mediana wieku matek wyniosğa 30 lat, a mediana indeksu BMI 22,75. Zakres 

glikemii na poczŃtku ciŃŨy wyni·sğ 66-85 mg/dl, a wartoŜci doustnego testu obciŃŨenia 

glukozŃ po 120 minutach zawarğy siň w zakresie 67-104,5 mg/dl. Mediana wieku 

pğodowego oraz wagi urodzeniowej noworodk·w wyniosğa odpowiednio 39 tygodni 

i 3370g. Dane kliniczne matek noworodk·w grupy badanej (B) przedstawiono w tabeli 1.  

Tabela 1. Charakterystyka kliniczna matek i noworodk·w grupy badanej (B). 

  Mediana Zakres Vz 

Wiek matki (lata) 30 42-21 17,4 

BMI matki (kg/ m2) 22,75 37-17,6 16,9 

Glikemia na czczo na poczŃtku ciŃŨy (mg/dl) 85 100-66 8,9 

Test obciŃŨenia glukozŃ ï na czczo (mg/dl) 83 99-61 10,4 

Test obciŃŨenia glukozŃ ï 120 min (mg/dl) 104,5 147-67 17,3 

CiŜnienie tňtnicze skurczowe matki 120 135-90 7,7 

CiŜnienie tňtnicze rozkurczowe matki 70 85-60 9,7 

Czas trwania ciŃŨy (tygodnie) 39 37,6-41,0 2,52 

Urodzeniowa masa ciağa noworodka (g) 3370 2550-5100 14,38 

 

WartoŜci marker·w stresu oksydacyjnego w grupie badanych noworodk·w 

przedstawiono w tabeli 2. 

Tabela 2. StňŨenia TOS, TAC i OSI w grupie badanej (B) oraz z podziağem na pğeĺ: chğopcy (C),  

dziewczynki (D). 

 

 

Grupa B 

 

Grupa C 

( N=31) 

Grupa D 

( N=31) 

 Mediana Zakres Vz Mediana Zakres Mediana Zakres 

TOS 

[mmol/l] 

0,018 0,001-0,111 71,267 0,018 0,005-0,111 0,018 0,001-0,053 

TAC 

[mmol/l] 

1,088 0,319-2,897 48,002 1,096 0,447-2,841 1,086 0,319-2,897 

OSI 

[mmol/l] 

0,017 0,002-0,083 58,885 0,018 0,008-0,083 0,016 0,002-0,040 

TAC ï cağkowita pojemnoŜĺ antyoksydacyjna, TOS ï cağkowity status oksydacyjny, OSI ï indeks stresu 

oksydacyjnego, Vz ï wsp·ğczynnik zmiennoŜci. 

Tabela 3. Pğeĺ dziecka a wartoŜci TOS, TAC, OSI. Wyniki testu U Manna-Whitneya. 

  p 

TOS [mmol/l] 0,665 

TAC [mmol/l] 0,748 

OSI [mmol/l] 0,280 

TAC ï cağkowita pojemnoŜĺ antyoksydacyjna, TOS ï cağkowity status oksydacyjny, OSI ï indeks stresu 

oksydacyjnego, p ï prawdopodobieŒstwo testowe. 
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Nie wykazano r·Ũnic statystycznie istotnych w stňŨeniach TAC, TOS i OSI 

pomiňdzy grupŃ C a grupŃ D ( p<0,05) ï tabela 3.  

Wiňksze zr·Ũnicowanie poziom·w TOS, TAC i wartoŜci OSI byğo w grupie 

noworodk·w pğci mňskiej (grupa C) wartoŜci wsp·ğczynnik·w zmiennoŜci wynosiğy 

odpowiednio 82,5%, 52,1 % oraz 63,5%.  

Przeanalizowano korelacjň pomiňdzy stňŨeniami badanych parametr·w stresu 

oksydacyjnego ï TAC, TOS i OSI a pğciŃ noworodka, tygodniem zakoŒczenia ciŃŨy 

i jego masŃ urodzeniowŃ.  

Stwierdzono dodatniŃ korelacjň (r=0,30) pomiňdzy stňŨeniem TOS a tygodniem 

zakoŒczenia ciŃŨy (p<0,05), (Ryc. 1) 

 

Rycina 1. Korelacja pomiňdzy poziomem cağkowitego statusu oksydacyjnego (TOS) oznaczanego 

w surowicy krwi pňpowinowej metodŃ ELISA a tygodniem zakoŒczenia ciŃŨy. Test istotnoŜci wsp·ğczynnika 

korelacji Ărò. 

Stwierdzono dodatniŃ korelacjň (r=0,36) pomiňdzy stňŨeniem TAC a urodzeniowŃ 

masŃ ciağa noworodka (p<0,05) (Ryc. 2). 
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Rycina 2. Korelacja pomiňdzy poziomem cağkowitej pojemnoŜci antyoksydacyjnej (TAC) oznaczonej 

w surowicy krwi pňpowinowej metodŃ ELISA a urodzeniowŃ masŃ ciağa. Test istotnoŜci wsp·ğczynnika 

korelacji Ărò. 

Nie wykazano korelacji pomiňdzy stňŨeniem TAC, TOS i OSI a pğciŃ noworodk·w 

( p>0,05). 

Nie wykazano r·wnieŨ korelacji pomiňdzy stňŨeniem TAC i OSI a tygodniem 

zakoŒczenia ciŃŨy (p>0,05) oraz stňŨeniem TOS i OSI a masŃ urodzeniowŃ noworodka 

(p>0,05). 

5. Dyskusja 

TOS, TAC i OSI wydajŃ siň byĺ parametrami, kt·re najlepiej okreŜlajŃ status 

oksydacyjny noworodka. W zwiŃzku z tym znajdujŃ one coraz szersze zastosowanie 

w diagnozowaniu patologii okresu noworodkowego, szczeg·lnie u wczeŜniak·w [10]. 

Jednak z uwagi na to, Ũe wiele, zar·wno fizjologicznie wystňpujŃcych, jak 

i patologicznych czynnik·w moŨe mieĺ wpğyw na status oksydacyjny noworodka 

parametry te niejednokrotnie sŃ trudne do interpretacji.  

Jednym z czynnik·w majŃcych wpğyw na status oksydacyjny noworodka jest 

nadciŜnienie w ciŃŨy, wystňpujŃce u 3-10% kobiet ciňŨarnych [11, 12]. Patofizjologia 

stanu przedrzucawkowego nie zostağa do koŒca poznana. Wydaje siň, Ũe duŨŃ rolň 

w niekorzystnym oddziağywaniu na rozwijajŃcy siň pğ·d obok skurczu naczyŒ, 

dysfunkcji Ŝr·dbğonka, zaburzeŒ metabolicznych i wzmoŨonej odpowiedzi zapalnej, 

odgrywajŃ przede wszystkim wystňpujŃce w tej patologii zaburzenia perfuzji 

ğoŨyskowej, bňdŃce powodem fluktuacji poziomu tlenu i w konsekwencji stresu 

oksydacyjnego u dziecka [12, 13]. Co wiňcej noworodki matek ze stanem 
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przedrzucawkowym sŃ naraŨone na trudnoŜci z adaptacjŃ po urodzeniu jak i na odlegğe 

powikğania zwiŃzane z zaburzeniami metabolicznymi i endokrynologicznymi [14, 15].  

Innym czynnikiem jest cukrzyca, doprowadzajŃca do powikğaŒ u okoğo 14% ciŃŨ 

[16]. Wykazano w piŜmiennictwie znaczŃcy wzrost poziom·w TOS, TAC i OSI 

w krwi pňpowinowej dzieci matek chorych na cukrzycň [16]. Lappas 

i wsp·ğpracownicy wykazali zwiňkszony poziom parametr·w stresu oksydacyjnego 

oznaczanych zar·wno we krwi matki jak i dziecka oraz w tkankach ğoŨyska i w pğynie 

owodniowym [17]. Topculoglu i wsp·ğpracownicy zaobserwowali wzrost poziomu 

cağkowitej pojemnoŜci antyoksydacyjnej u matek z cukrzyca ciŃŨowŃ, kt·ry nie 

kompensowağ wzrostu cağkowitego statusu oksydacyjnego i powodowağ ostatecznie 

wzrost indeksu stresu oksydacyjnego [16]. Autorzy wykazali r·wnieŨ zwiŃzek 

pomiňdzy nadmiernym wzrostem TOS i OSI u kobiet z cukrzycŃ ciŃŨowŃ, a ryzykiem 

przerostu miňŜnia sercowego pğodu i noworodka [16]. Kolejnym czynnikiem 

zaburzajŃcym w znacznym stopniu r·wnowagň oksydacyjnŃ jest czynne lub bierne 

palenie papieros·w przez ciňŨarnŃ [18]. Na status oksydacyjny wpğywajŃ r·wnieŨ 

przedğuŨone przedwczesne odpğywanie pğynu owodniowego oraz zapalenie bğon 

pğodowych i ğoŨyska [19]. 

W piŜmiennictwie opisywany byğ zwiŃzek pomiňdzy podawaniem matce tlenu 

a wzrostem poziomu TAC noworodka oraz wzrost poziomu TOS i OSI w surowicy 

krwi noworodk·w matek oddychajŃcych wyğŃcznie powietrzem [20].  

W dostňpnym piŜmiennictwie dane na temat wpğywu sposobu porodu, por·d 

drogami natury lub ciňcie cesarskie, na status oksydacyjny noworodka sŃ sprzeczne 

[21-24]. Wydaje siň, Ũe na niejednoznaczne wyniki badaŒ moŨe mieĺ upğyw czasu 

pomiňdzy porodem a pobraniem pr·bki. Mutlu i wsp·ğpracownicy [23] oraz Nejad 

i wsp·ğbadacze [24] wykazali wiňksze nasilenie stresu oksydacyjnego u noworodk·w 

urodzonych przez ciňcie cesarskie w por·wnaniu do urodzonych drogami natury. 

Z kolei Adekanle i wsp·ğpracownicy [25] oraz WiliŒska i wsp·ğbadacze [26] takich 

zaleŨnoŜci nie wykazali. Prawdopodobnym wydaje siň, Ũe na rozbieŨnoŜci 

w uzyskanych wynikach mogğy mieĺ wpğyw r·Ũnice metodologiczne [27, 28]. 

W przeprowadzonym przez nas badaniu oceniano stres oksydacyjny u donoszonych 

noworodk·w zdrowych matek z niepowikğanŃ ciŃŨŃ. Z zağoŨenia wiňc ograniczono 

czynniki mogŃce potencjalnie zwiňkszaĺ stres oksydacyjny. Dodatkowo do badania 

zakwalifikowano tylko noworodki urodzone drogŃ ciňcia cesarskiego. Pomimo 

precyzyjnie dobranej grupy ograniczeniem naszego badania pozostaje jednak trudnoŜĺ 

w ocenie wpğywu tlenu podawanego przez maskň matkom w trakcie znieczulenia 

podpajňczyn·wkowego podczas ciňcia cesarskiego na parametry r·wnowagi 

oksydacyjnej noworodka. Na uzyskane przez nas wyniki wpğyw mogğa mieĺ teŨ dieta 

kobiety ciňŨarnej co sugerujŃ miňdzy innymi Sheikhi i wsp·ğpracownicy [29] oraz Kim 

i wsp·ğbadacze [30]. Cytowani autorzy podkreŜlajŃ, Ũe duŨa zawartoŜĺ warzyw, 

owoc·w i orzech·w w diecie moŨe poprawiaĺ cağkowitŃ pojemnoŜĺ antyoksydacyjnŃ 

organizmu [29, 30]. Zgodnie z zaleceniami dieta kobiety ciňŨarnej powinna zawieraĺ 

znaczne iloŜci wyŨej wymienionych pokarm·w, niestety trudno jest, zwğaszcza 

retrospektywnie zbadaĺ wpğyw diety matki na parametry stresu oksydacyjnego 

noworodka. 
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Nieliczne prace oceniajŃ wartoŜci TAC, TOS i OSI w surowicy krwi donoszonych 

noworodk·w. Otrzymane przez nas wartoŜci TAC i TOS nie mogŃ byĺ jednoznacznie 

por·wnane z wynikami nielicznych dostňpnych prac innych autor·w z uwagi na 

r·Ũnice metodologiczne oraz r·Ũny czas pobrania pr·bek [27, 29]. Parametrem 

niezaleŨnym jest jedynie OSI, bňdŃcy ilorazem TOS do TAC. Uzyskane przez nas 

wyniki tego parametru sŃ zgodne z prezentowanymi przez Ackay i wsp. [28]. 

AnalizujŃc korelacjň pomiňdzy parametrami stresu oksydacyjnego ï TAC, TOS 

i OSI a pğciŃ noworodka nie wykazaliŜmy statystycznie istotnych zaleŨnoŜci. Podobne 

wyniki przedstawili Ackay i wsp·ğpracownicy [28]. WykazaliŜmy natomiast dodatniŃ 

korelacjň pomiňdzy TOS a tygodniem ukoŒczenia ciŃŨy. Wydaje siň, Ũe stwierdzany 

wzrost cağkowitego statusu oksydacyjnego wraz z dğugoŜciŃ trwania ciŃŨy 

u noworodk·w donoszonych moŨe byĺ zwiŃzany ze zmniejszajŃcŃ siň zdolnoŜciŃ 

pğodu do adaptacji w Ŝrodowisku wewnŃtrzmacicznej hipoksji i w zwiŃzku z tym 

zwiňkszonym ryzykiem zgonu wewnŃtrzmacicznego w ciŃŨach kontynuowanych po 

wyznaczonym terminie porodu. NaleŨy r·wnieŨ uwzglňdniĺ moŨliwoŜĺ wystňpowania 

r·Ũnic w poziomie stresu oksydacyjnego badanych noworodk·w wynikajŃcych z nie 

zawsze poznanych czynnik·w dziağajŃcych na pğ·d. 

W przypadku noworodk·w urodzonych przedwczeŜnie udowodniono zmniejszonŃ 

cağkowitŃ pojemnoŜĺ antyoksydacyjnŃ, kt·ra roŜnie wraz z wiekiem ciŃŨowym i masŃ 

ciağa pğodu [31]. Pojedyncze doniesienia sugerujŃ moŨliwoŜci nieprawidğowych, 

zmniejszonych aktywnoŜci enzymatycznych jak i nieenzymatycznych mechanizm·w 

obrony przed stresem oksydacyjnym u noworodk·w hipotroficznych oraz 

hipertroficznych i w zwiŃzku z tym obniŨenie poziom·w TAC [32]. W przepro-

wadzonym przez nas badaniu wykazaliŜmy wzrost cağkowitej pojemnoŜci 

antyoksydacyjnej wraz z urodzeniowŃ masŃ ciağa noworodka. Zagadnienie to wymaga 

jednak dalszej analizy na wiňkszej grupie badanych. 

Zrozumienie udziağu stresu oksydacyjnego w patofizjologii chor·b okresu 

noworodkowego moŨe przyczyniĺ siň do stworzenia nowych metod leczenia lub 

wypracowania lepszych metod ich prewencji. W tym celu niezbňdne jest opracowanie 

zakresu wartoŜci referencyjnych, kt·re bňdŃ mogğy stanowiĺ odniesienie dla 

parametr·w badanych u chorych noworodk·w w tym wczeŜniak·w. 

6. Wnioski 

TAC i TOS oznaczane u zdrowych, donoszonych noworodk·w wydajŃ siň byĺ 

parametrami mogŃcym sğuŨyĺ do oceny stresu oksydacyjnego.  

WartoŜci parametr·w stresu oksydacyjnego (TAC, TOS i OSI) oznaczane 

u zdrowych donoszonych noworodk·w nie korelujŃ z pğciŃ.  

WartoŜci TOS oznaczane u donoszonych noworodk·w korelujŃ z czasem trwania 

ciŃŨy co moŨe Ŝwiadczyĺ o zwiňkszonym ryzyku hipoksji. WartoŜci TAC oznaczane 

u donoszonych noworodk·w korelujŃ z urodzeniowŃ masŃ ciağa.  

MoŨliwoŜci zastosowania TAC, TOS i OSI w praktyce klinicznej wymagajŃ jednak 

dalszych badaŒ na wiňkszej populacji noworodk·w.  
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Ocena cağkowitej pojemnoŜci antyoksydacyjnej i cağkowitego statusu 

oksydacyjnego u donoszonych  

Streszczenie  

Wytwarzanie reaktywnych form tlenu jest naturalnie wystňpujŃcym procesem w kaŨdym organizmie 

Ũywym. Zaburzenie r·wnowagi pomiňdzy procesami oksydacyjnymi a antyoksydacyjnymi moŨe 

powodowaĺ wiele patologii okresu noworodkowego miňdzy innymi zesp·ğ zaburzeŒ oddychania czy 

wylewy dokomorowe. Istnieje niewiele doniesieŒ w piŜmiennictwie na temat moŨliwoŜci oceny stresu 

oksydacyjnego u donoszonych noworodk·w, a tym samym przewidywania wystŃpienia patologii w tej 

grupie. Celem pracy byğa ocena cağkowitej pojemnoŜĺ antyoksydacyjnej (TAC) i cağkowitego statusu 

oksydacyjnego (TOS) w surowicy donoszonych noworodk·w. Badaniami objňto 62 noworodki urodzone 
drogŃ ciňcia cesarskiego pomiňdzy 37,6 a 41,6 tygodniem ciŃŨy. WartoŜci TAC i TOS oznaczono metoda 

ELISA w surowicy krwi pňpowinowej pobranej bezpoŜrednio po porodzie. Badane parametry stresu 

oksydacyjnego korelowağy z wiekiem pğodowym i urodzeniowŃ masŃ ciağa, natomiast nie korelowağy 

z pğciŃ noworodk·w. TAC i TOS oznaczane u zdrowych, donoszonych noworodk·w wydaje siň byĺ 

parametrem mogŃcym sğuŨyĺ do oceny stresu oksydacyjnego.  

Sğowa kluczowe: stres oksydacyjny, cağkowita pojemnoŜĺ antyoksydacyjna, cağkowity status oksydacyjny, 

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 organism. Disturbance 

between oxidative and 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 predicting pathology 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 

the study. TAC and TOS values were 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 in healthy term 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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Rola stresu oksydacyjnego w wystňpowaniu powikğaŒ 

u noworodk·w urodzonych przedwczeŜnie 

1. Wstňp 

Wytwarzanie reaktywnych form tlenu jest naturalnie wystňpujŃcym procesem 
w kaŨdym organizmie Ũywym. Stres oksydacyjny definiowany jest jako zaburzenie 
r·wnowagi pomiňdzy mechanizmami obrony antyoksydacyjnej a uwalnianiem 
reaktywnych form tlenu [1]. Te ostatnie, poprzez miňdzy innymi utlenianie lipid·w 
oraz uszkodzenie DNA kom·rkowego mogŃ doprowadziĺ do zaburzeŒ 
funkcjonowania danej kom·rki [1]. W celu przeciwdziağania tym uszkodzeniom 
wytworzyğa siň swoista sieĺ mechanizm·w obronnych nazwana cağkowitŃ pojemnoŜciŃ 
antyoksydacyjnŃ. W sieci tej moŨna wyr·Ũniĺ dwie gğ·wne linie obrony: 
enzymatycznŃ, na kt·rŃ skğadajŃ siň: dysmutazy ponadtlenkowe, katalazy 
i peroksydazy glutationowe, oraz nieenzymatycznŃ tworzonŃ przez glutation oraz 
rozpuszczalne w wodzie i tğuszczach witaminy [2]. Te dwa prawidğowo funkcjonujŃce 
mechanizmy skutecznie zabezpieczajŃ lipidy, biağka i kwasy nukleinowe przed 
reaktywnymi formami tlenu. 
W piŜmiennictwie szeroko opisywana jest rola stresu oksydacyjnego w patogenezie 

wielu chor·b cywilizacyjnych takich jak nadciŜnienie tňtnicze, choroba niedokrwienna 
serca, cukrzyca, choroby nowotworowe, choroba Alzheimera czy Parkinsona. 
W literaturze naukowej moŨemy takŨe znaleŦĺ dowody na odwrotnŃ zaleŨnoŜĺ 
pomiňdzy poziomem cağkowitej pojemnoŜci antyoksydacyjnej (TAC ï total 
antioxidant capacity) a ryzykiem udaru m·zgu czy zawağu serca [6]. Z drugiej strony 
zwiŃzki chemiczne o potencjale utleniajŃcym odgrywajŃ istotnŃ rolň w procesach 
fizjologicznych organizmu takich jak gojenie tkanek, mechanizmach obronnych 
towarzyszŃcych zapaleniu i przekazywaniu sygnağ·w pomiňdzy kom·rkami [6, 7]. 
Hipoksja, hiperoksja, niedokrwienie i zapalenie sŃ gğ·wnymi stanami 
odpowiadajŃcymi za nadprodukcjň wolnych rodnik·w [6].  

2. Powikğania wczeŜniactwa zwiŃzane ze stresem oksydacyjnym 

Por·d przedwczesny stanowi jedno z najwiňkszych wyzwaŒ wsp·ğczesnej 
perinatologii. W Polsce w 2015 r., porody przedwczesne stanowiğy 6,3% wszystkich 
Ũywych urodzeŒ [4]. WŜr·d gğ·wnych czynnik·w etiologicznych tej patologii, 
wymienia siň: infekcje, niedokrwienie ğoŨyska i macicy, nadmierne rozciŃgniňcie 
macicy, stres oraz zaburzenia immunologiczne [3, 4]. 
Pomimo znacznego rozwoju medycyny i poprawy opieki perinatalnej, powikğania 

zwiŃzane z porodem przedwczesnym stanowiŃ nadal jednŃ z gğ·wnych przyczyn 
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ŜmiertelnoŜci i zaburzeŒ rozwoju wczeŜniak·w [4]. U noworodk·w urodzonych 
przedwczeŜnie czňŜciej rozpoznajemy zesp·ğ zaburzeŒ oddychania (RDS ï respiratory 
distress syndrom), dysplazjň oskrzelowo-pğucnŃ (BPD ï bronchopulmonary dysplasia), 
martwicze zapalenie jelit (NEC ï necrotizing enterocolitis), retinopatia wczeŜniacza 
(ROP ï retinopathy of prematurity), przetrwağy przew·d tňtniczy (PDA ï patent 
ductus arteriosus), wylewy dokomorowe (IVH ï intraventricular hemorrhage) czy 
leukomalacje okoğokomorowe (PVL ï periventricular leukomalacia). Kliniczne 
objawy tych patologii bywajŃ sğabo wyraŨone i mağo specyficzne, a dynamika procesu 
chorobowego moŨe byĺ niezwykle szybka. Wynika to miedzy innymi z fizjologicznej 
niedojrzağoŜci organizmu noworodka przejawiajŃcej siň miedzy innymi w obniŨonym 
potencjale antyoksydacyjnym [5]. WczeŜniaki w por·wnaniu z noworodkami 
donoszonymi majŃ znacznie ograniczonŃ pojemnoŜĺ antyoksydacyjnŃ co sprawia, Ũe 
ryzyko uszkodzenia tkanek przez stres oksydacyjny jest istotnie zwiňkszone. 
Dodatkowo, biorŃc pod uwagň ich mniejszŃ zdolnoŜĺ do usuwania wolnych rodnik·w 
oraz towarzyszŃce czňsto porodowi przedwczesnemu stany hipoksji, niedokrwienia 
i zapalenia strategie majŃce na celu zmniejszanie naraŨenia tej grupy pacjent·w na 
reaktywne formy tlenu majŃ kluczowe znaczenie [1, 5]. 
Pierwsze hipotezy o wsp·lnym czynniku etiologicznym BPD, NEC, IVH i PDA 

pochodzŃ z koŒca lat 80-tych XX wieku. W tym okresie zaczňto uŨywaĺ pojňcia 
choroby wolnych rodnik·w tlenowych. Z czasem udağo siň wyodrňbniĺ czynniki 
predysponujŃce noworodki, zwğaszcza przedwczeŜnie urodzone do zwiňkszonej 
podatnoŜci na stres oksydacyjny [8]. 
Pierwszym z nich jest r·Ũnica w prňŨnoŜci tlenu pomiňdzy Ŝrodowiskiem 

wewnŃtrz- a pozamacicznym. W macicy pğ·d rozwija siň w warunkach hipoksji, 
a ciŜnienie parcjalne tlenu jest na poziomie 20-25 mmHg natomiast bezpoŜrednio po 
urodzeniu trafia do Ŝrodowiska w kt·rym ciŜnienie tlenu wynosi 100 mmHg. Niekt·re 
noworodki wymagajŃce po urodzeniu suplementacji tlenu w czasie resuscytacji sŃ 
naraŨone na jeszcze wiňksze r·Ũnice w poziomie tlenu. W badaniach na zwierzňtach 
udowodniono Ũe zwiňkszone ciŜnienie parcjalne tlenu indukuje nadmiernŃ produkcjň 
reaktywnych form tlenu [9, 10]. 
Drugim czynnikiem jest zwiňkszona podatnoŜĺ wczeŜniak·w na zakaŨenia 

w zwiŃzku z nie w peğni dojrzağymi mechanizmami obrony immunologicznej [8]. 
ZachodzŃce w trakcie stanu zapalnego procesy powstawanie prostaglandyn 
i leukotrien·w wyzwalajŃ produkcjň jednej z najbardziej reaktywnych form tlenu  
ï rodnika ponadtlenkowego. Sytuacja ta wraz z towarzyszŃcŃ nadmiernŃ migracjŃ 
neutrofili do ogniska zapalanego moŨe przeksztağciĺ kontrolowanŃ obronň organizmu 
w niekontrolowany proces uszkadzania tkanek [36]. 
Kolejny czynnik to charakteryzujŃca wszystkie noworodki obniŨona zdolnoŜĺ do 

neutralizowania reaktywnych form tlenu, kt·ra jest wynikiem niskiego poziomu 
witaminy E, A melatoniny, ceruroplazminy, transferyny i dysmutazy ponadtlenkowej 
(SOD ï superoxide dismutase) w erytrocytach [9]. 
Innym czynnikiem jest wyŨszy poziom wolnego Ũelaza w surowicy krwi 

noworodka, kt·re poprzez reakcjň Fentona (reakcja nadtlenku wodoru z jonem 
Ũelaza(II), Fe

2+
) powoduje nadmiernŃ produkcjň najbardziej reaktywnej formy tlenu  

ï rodnika hydroksylowego, kt·ry jest zdolny do wchodzenia w reakcje ze wszystkimi 
substancjami, i kt·ry nawet w niewielkim nadmiarze przyczynia siň do rozpoczňcia 
procesu apoptozy kom·rki [11, 12]. 



 

Rola stresu oksydacyjnego w wystňpowaniu powikğaŒ u noworodk·w urodzonych przedwczeŜnie 

 

99 

Na rozw·j i jakoŜĺ Ũycia noworodk·w urodzonych przedwczeŜnie decydujŃcy 
wpğyw majŃ powikğania wczeŜniactwa dotykajŃce gğ·wnych ukğad·w organizmu  
ï nerwowego i oddechowego. W ukğadzie nerwowym dochodziĺ moŨe zar·wno do 
uszkodzenia istoty biağej m·zgu (IVH ï intraventricular hemorrhage) najczňŜciej 
lokalizujŃce siň w okolicy kom·r bocznych jak i krwawienia do oŜrodkowego ukğadu 
nerwowego (PVL ï periventricular leukomalacia). WiňkszoŜĺ krwawieŒ pojawia siň 
w pierwszej dobie Ũycia, choĺ moŨliwe jest ich wystŃpienie do 7 dnia Ũycia, jak 
r·wnieŨ jeszcze w okresie pğodowym. NajczňŜciej wystňpujŃ w przebiegu ciňŨkich 
infekcji i niewydolnoŜci wielonarzŃdowej [16].  
CzňstoŜĺ wystňpowania IVH u wczeŜniak·w siňga 30%, a PVL od 5% do nawet 

15% u dzieci z bardzo niskŃ urodzeniowa masa ciağa (VLBW ï very low birth weight). 
Odsetek PLV siňga nawet 75% w populacji noworodk·w VLBW, kt·re zmarğy [4,13].  
Powstawaniu PVL u noworodk·w przedwczeŜnie urodzonych szczeg·lnie sprzyja 

niedojrzağoŜĺ unaczynienia i duŨa podatnoŜĺ na uszkodzenia niedokrwienne istoty 
biağej m·zgu zwiŃzana z upoŜledzonŃ zdolnoŜciŃ do regulacji m·zgowego przepğywu 
krwi. Por·d odbywajŃcy siň w okresie szczeg·lnej wraŨliwoŜci kom·rek prekursor-
rowych oligodendrocyt·w na uszkodzenia, czňsto spowodowany jest infekcjŃ 
wewnŃtrzmacicznŃ wywoğujŃcŃ stres oksydacyjny. Fizjologicznie podniesiony 
w okresie prenatalnym poziom pozakom·rkowego kwasu glutaminowego, kt·ry jest 
szczeg·lnie toksycznym dla kom·rek prekursorowych oligodendrocyt·w, przy 
wsp·ğudziale reaktywnych form tlenu przyczynia siň do powstawania zmian 
leukomalacyjnych [14, 15]. 
W piŜmiennictwie zostağo udowodnione, Ũe nadmiar rodnik·w, niedobory 

mechanizm·w antyoksydacyjnych i naraŨenie na nadmiernŃ iloŜĺ Ũelaza pochodzŃcego 
z krwawieŒ dokomorowych przyczynia siň do zaburzeŒ r·Ũnicowania 
oligodendrogleju. W konsekwencji wolne rodniki tlenowe w poğŃczeniu z apoptozŃ 
kom·rek oligodendrogleju mogŃ byĺ znaczŃca przyczynŃ powstawania PVL [14, 15].  
Powikğania ze strony ukğadu oddechowego pod postaciŃ RDS i/lub BPD dotyczŃ 

ponad poğowy wczeŜniak·w VLBW, sŃ teŨ doŜĺ czňste u pozostağych noworodk·w 
urodzonych przedwczeŜnie [4]. Gğ·wnym czynnikiem ryzyka wysňpienia RDS jest 
samo wczeŜniactwo, ale w patogenezie tego stanu duŨŃ rolň odgrywajŃ cztery 
mechanizmy: 

¶ NiewystarczajŃca iloŜĺ surfaktantu skutkujŃca niedodmŃ, a w konsekwencji 
zaburzeniami stosunku wentylacji do perfuzji, hipoksemiŃ i kwasicŃ oddechowŃ, 

¶ Nagğy wzrost prňŨnoŜci tlenu po porodzie prowadzŃcy do nadprodukcji wolnych 
rodnik·w i zahamowania aktywnoŜci mechanizm·w antyoksydacyjnych, 

¶ Nadmierna iloŜĺ tlenu we krwi niszczŃca kom·rki Ŝr·dbğonka w naczyniach 
i pňcherzykach pğucnych, 

¶ Stres oksydacyjny wyzwalajŃcy produkcjň cytokin (interleukin-6 i 8 oraz  
TNF-alfa) i proces zapalny [16, 18]. 

Dysplazja oskrzelowo-pğucna (BPD) najczňŜciej dotyczy wczeŜniak·w z niskŃ 
masŃ urodzeniowŃ, rozpoznawana jest nawet u poğowy dzieci waŨŃcych poniŨej 1500g 
[4, 16]. Do uszkodzenie tkanki pğucnej dochodzi juŨ podczas pierwszych oddech·w. 
Patomechanizm powstawania dysplazji jest zğoŨony i skğadajŃ siň na niego:  

¶ NiedojrzağoŜĺ macierzy pozakom·rkowej tkanki pğucnej skutkujŃca m.in. 
zmniejszonŃ objňtoŜciŃ pňcherzykowŃ, niedoborem surfaktantu, 
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¶ Wystňpowanie procesu zapalnego w tkance pğucnej niezwiŃzanego z czynnikiem 
zakaŦnym, 

¶ ZwieszonŃ produkcjň wolnych rodnik·w po pourodzeniowej ekspozycji na 
relatywnie wysokie stňŨenia tlenu, 

¶ Stres oksydacyjny aktywujŃcy kom·rki zapalne i zwiňkszajŃcy produkcjň 
prozapalnych cytokin oraz uszkadzajŃcy kom·rki Ŝr·dbğonka w tkance pğucnej  
i w konsekwencji inaktywujŃcy surfaktant, 

¶ Uszkodzenia tkanki pğucnej zwiŃzane z wentylacjŃ mechanicznŃ r·wnieŨ 
indukujŃce procesy zapalne, 

¶ Zwiňkszony przepğyw pğucny zwiŃzany z PDA (patent ductus arteriosus) 
wyzwalajŃcy kaskadň zapalnŃ oraz zwiňkszonŃ migracjň i aktywacjň neutrofili, 
a w efekcie trudny do wygaszenia stan zapalny w tkance pğucnej [10, 19, 20]. 
Retinopatia wczeŜniak·w (ROP) to uszkodzenie siatk·wki powstağe w okresie 

okoğo urodzeniowym bňdŃce gğ·wnŃ przyczynŃ uszkodzeŒ wzroku i Ŝlepoty wŜr·d 
dzieci w krajach rozwiniňtych. Wystňpowanie ROP dotyka okoğo 0,17% noworodk·w, 
ale aŨ do 15 % wszystkich wczeŜniak·w [4, 16]. Na przestrzeni lat patogeneza 
retinopatii zostağa dobrze poznana. Lepsze zrozumienie proces·w rozwoju siatk·wki 
i angiogenezy w gağce ocznej pozwoliğy wskazaĺ hiperoksjň jako gğ·wny czynnik 
odpowiedzialny za tň patologiň. Fluktuacje ciŜnienia parcjalnego tlenu indukujŃ 
produkcjň oksydazy NADPH w kom·rkach, kt·ra poprzez produkcjň anionu 
ponadtlenkowego, silnie reaktywnego wolnego rodnika, prowadzi do apoptozy 
kom·rek Ŝr·dbğonka i w konsekwencji blokuje rozw·j naczyŒ krwionoŜnych siatk·wki 
[8]. Proces ten skutkuje kolejno zahamowaniem prawidğowego unaczynienia siň 
siatk·wki oraz utratŃ czynnik·w odŨywczych i wzrostowych docierajŃcych z krŃŨenia 
matczynego. W konsekwencji niedotleniona siatk·wka wytwarzajŃc czynnik wzrostu 
Ŝrodbğonka (VEGF) i erytropoetynň stymuluje patologicznŃ proliferacjň naczyŒ co 
doprowadza do rozwoju retinopatii [17]. 
Martwicze zapalenie jelit (NEC) jest najczňŜciej wystňpujŃcym u wczeŜniak·w 

stanem nagğym dotyczŃcym przewodu pokarmowego. Jego czňstoŜĺ to okoğo 1 na 1000 
Ũywych urodzeŒ, natomiast wŜr·d noworodk·w waŨŃcych poniŨej 1500g moŨe wynosi 
do 12%. Dane epidemiologiczne wskazujŃ na odwrotnŃ korelacjň pomiňdzy czňstoŜciŃ 
i ciňŨkoŜciŃ NEC a wiekiem ciŃŨowym i urodzeniowŃ masŃ ciağa noworodka [4,16]. 
W patogenezie martwiczego zapalenia jelit moŨna wymieniĺ kilka najwaŨniejszych 
czynnik·w. NaleŨŃ do nich:  

¶ nadmierna produkcja wolnych rodnik·w przez obecnŃ w erytrocytach syntazň 
tlenku azotu aktywowanŃ przez skğadnik zewnňtrznej bğony kom·rkowej bakterii 
Gram-ujemnych,  

¶ zapalenie, niedokrwienie i nadprodukcja cytokin (TNF-alfa, IL-6) ï stany 
wzmoŨonego powstawania reaktywnych form tlenu, 

¶ miejscowe niedokrwienie Ŝciany jelit z okresem reperfuzji aktywujŃce miňdzy 
innymi oksydazň ksantynowŃ do produkcji wolnych rodnik·w. 
W konsekwencji tych patologicznych proces·w wolne rodniki tlenowe i reaktywne 

formy tlenu oraz pğytkowy czynniki wzrostu w przyczyniajŃ siň do przerwania 
ciŃgğoŜci bariery jelitowej [21, 22]. 
Przetrwağy przew·d tňtniczy (PDA), bňdŃcy poğŃczeniem aorty zstňpujŃcej i lewej 

gağňzi tňtnicy pğucnej- pozostağoŜĺ krŃŨenia pğodowego wystňpuje u 1 na 2000 

https://pl.wikipedia.org/wiki/B%C5%82ona_kom%C3%B3rkowa
https://pl.wikipedia.org/wiki/Bakterie_Gram-ujemne
https://pl.wikipedia.org/wiki/Bakterie_Gram-ujemne
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donoszonych noworodk·w i u 20% do 60% wczeŜniak·w urodzonych poniŨej 32 
tygodnia ciŃŨy. Zazwyczaj do jego zamkniňcia dochodzi w pierwszych dobach po 
urodzeniu pod wpğywem wyŨszych ciŜnieŒ parcjalnych tlenu (fizjologicznego stresu 
oksydacyjnego) w Ŝrodowisku pozamacicznym [8, 16]. Zaburzenie tego procesu 
zapoczŃtkowuje kaskadň zdarzeŒ wiodŃcych do pogorszenia perfuzji narzŃdowej 
i nadmiernej produkcji wolnych rodnik·w. Udowodniono, Ũe hemodynamicznie 
istotny PDA, poprzez nadmierny przeciek krwi z aorty do krŃŨenia pğucnego, 
powoduje niedokrwienie narzŃd·w takich jak nerki i jelita, prowadzŃc w konsekwencji 
do NEC oraz ostrego uszkodzenia nerek. W zwiŃzku z przekrwieniem pğuc przyczynia 
siň do wystŃpienia BPD. WywoğujŃc niestabilnoŜĺ hemodynamicznŃ ukğadu krŃŨenia 
wpğywa na krŃŨenie m·zgowe i jest jednym z czynnik·w ryzyka uszkodzeŒ 
oŜrodkowego ukğadu nerwowego miedzy innymi pod postaciŃ IVH i PVL [23, 24]. 

3. Diagnostyka r·wnowagi oksydacyjnej u noworodk·w 

R·wnowagň oksydacyjnŃ moŨna mierzyĺ r·Ũnymi metodami. Z dostňpnego 
piŜmiennictwa wynika, Ũe aktualnie najlepiej status oksydacyjny organizmu 
odzwierciedlajŃ dwa parametry: cağkowita pojemnoŜĺ antyoksydacyjna (TAC ï total 
antioxidant capacity) oraz cağkowity status oksydacyjny (TOS ï total oxidant status). 
TAC jest opisywana jako parametr wynikajŃcy ze skumulowanego dziağania 
wszystkich obecnych w osoczu i innych pğynach ustrojowych antyoksydant·w, 
natomiast TOS umoŨliwia oszacowanie obecnych w osoczu zwiŃzk·w utleniajŃcych [2]. 
W piŜmiennictwie moŨna jednak znaleŦĺ doniesienia o pr·bach wykorzystania 

r·Ũnorodnych zwiŃzk·w w celu oceny r·wnowagi oksydacyjnej organizmu. Giuffre 
i wsp·ğpracownicy wykorzystali glutation i biağko szoku termicznego z rodziny 
chaperon·w [25]. El-Mazary i wsp·ğpracownicy na podstawie doniesieŒ o moŨliwoŜci 
zastosowania selenu, wchodzŃcego w skğad jednego z gğ·wnych enzym·w 
antyoksydacyjnych ï peroksydazy glutationowej, obecnego w surowicy jako markera 
odpowiedzi antyoksydacyjnej wykazağ jego niŨszy poziom u noworodk·w 
z niedotleniem okoğoporodowym [26]. Pr·bowano wykorzystywaĺ witaminy (C, E), 
cytokiny, enzymy (dysmutazň ponadtlenkowŃ, katalazň, peroksydazň) i wykazano ich 
niŨsze wartoŜci u noworodk·w z zahamowaniem wzrostu wewnŃtrzmacicznego 
i wadami wrodzonymi [8]. Zwr·cono wreszcie uwagň na parametry przedstawiajŃce 
cağoŜciowe dziağanie systemu antyoksydacyjnego i stres oksydacyjny panujŃcy 
w organizmie ï TAC i TOS. Przedstawiono wyniki badaŒ stňŨeŒ powyŨszych 
parametr·w w poszczeg·lnych powikğaniach wczeŜniactwa oraz ich zmiennoŜĺ pod 
wpğywem zastosowanego leczenia [19, 27]. Dizdar i wsp·ğpracownicy oceniali wpğyw 
podaŨy surfaktantu u wczeŜniak·w z RDS na wartoŜci TAC, TOS i wykazali ich 
zwiŃzek z czasem wentylacji mechanicznej i dğugoŜciŃ hospitalizacji [27]. Sandal 
i wsp·ğpracownicy [19] z kolei poddali ocenie wpğyw hydrokortyzonu stosowanego 
w leczeniu BPD na r·wnowagň oksydacyjnŃ wczeŜniak·w, dowodzŃc redukcjň stresu 
oksydacyjnego pod jego wpğywem. Wykazano r·wnieŨ moŨliwŃ korelacjň marker·w 
stresu oksydacyjnego z ciňŨkoŜciŃ NEC [28, 29] 

4. Pr·by terapii antyoksydacyjnej u wczeŜniak·w 

Stale podejmowane sŃ pr·by wypracowania strategii terapeutycznych majŃcych na 
celu wsparcie systemu antyoksydacyjnego wczeŜniak·w. Na przestrzenni lat wiŃzano 
pewne nadzieje z moŨliwoŜciŃ suplementacji antyoksydant·w takich jak: transferyna, 
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ferrytyna, ceruloplazmina, witaminy A, C, E, karotenoidy, czy mikroelementy takie jak 
cynk, selen i miedŦ [8, 30]. Otrzymywane wyniki tych badaŒ byğy jednak 
niejednoznaczne. W fazie badaŒ klinicznych znajdujŃ siň projekty dotyczŃce 
suplementacji laktoferyny i cysteiny u wczeŜniak·w. Podejmowane sŃ r·wnieŨ pr·by 
wzbogacania mleka modyfikowanego w karotenoidy i badania ich wpğywu na rozw·j 
gağki ocznej. Wczesne podawanie erytropoetyny lub enteralna podaŨ witaminy E 
skrajnym wczeŜniakom oraz wpğyw wziewnego tlenku azotu na zwiňkszenie 
aktywnoŜci mechanizm·w antyoksydacyjnych noworodk·w sŃ obecnie przedmiotem 
badaŒ [30]. Aktualnie w praktyce klinicznej zastosowanie znajduje podawanie 
laktoferyny jako dziağanie zapobiegajŃce powstawaniu NEC oraz podawania tlenu azot 
w nadciŜnieniu pğucnym [16]. W 2012 Ozdemir i wsp·ğpracownicy wykazali, Ũe 
zwiňkszenie aktywnoŜci SOD, glutationu, peroksydazy glutationowej i N-
acetylocysteiny zmniejsza aktywnoŜĺ TNF-alfa w jelitach i redukuje zwiŃzane ze 
stresem oksydacyjnym uszkodzenie ich Ŝcian [31]. Z kolei Mareseglia 
i wsp·lpracownicy w swoim badaniu udowadniali, Ũe melatonina znacznie zmniejsza 
odsetek ciňŨkich uszkodzeŒ kom·rek przez wolne rodniki a tym samym ğagodzi skutki 
niedokrwienia i reperfuzji w narzŃdach takich jak nerki, wŃtroba, jelita m·zg i miňsieŒ 
sercowy [32]. Pojawiğy siň r·wnieŨ doniesienia o moŨliwym neuroprotekcyjnym 
dziağaniu melatoniny i jej pochodnych w encefalopatii niedotlenieniowo  
ï niedokrwiennej oraz w powstawaniu PVL [30, 33]. Wydaje siň r·wnieŨ, Ũe witaminy 
C i E, allopurynol, erytropoetyna, kwasy DHA i omega 3, luteina mogŃ mieĺ dziağanie 
neuroprotekcyjne dla wczeŜniak·w [34]. W celu zmniejszenia uszkodzeŒ pğuc 
w przebiegu RDS podjňto pr·by podawania rekombinowanej ludzkiej SOD 
i melatoniny opr·cz rutynowo stosowanego surfaktantu [35]. Natomiast egzogenne 
witaminy A i E w poğŃczeniu z rekombinowanŃ ludzkŃ SOD sŃ badane pod kŃtem 
skutecznoŜci w prewencji BPD [30]. 
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Rola stresu oksydacyjnego w wystňpowaniu powikğaŒ u noworodk·w urodzonych 

przedwczeŜnie 

Streszczenie  
Stres oksydacyjny jest spowodowany zaburzeniem r·wnowagi pomiňdzy produkcjŃ wolnych rodnik·w 
a zdolnoŜciŃ organizmu do usuwania lub neutralizowania reaktywnych form tlenu. Do pewnego stopnia 
jest to fizjologiczny stan charakteryzujŃcy adaptacje noworodka do Ũycia pozamacicznego. Niemniej 
jednak nadmierne zaburzenie r·wnowagi oksydacyjnej u noworodk·w urodzonych przedwczeŜnie 
odgrywa waŨnŃ rolň w patogenezie gğ·wnych powikğaŒ wczeŜniactwa, w tym zespoğu zaburzeŒ 
oddychania (RDS), martwiczego zapalenia jelit (NEC), dysplazji oskrzelowo-pğucnej (BPD), retinopatii 
wczeŜniaczej (ROP) czy leukomalacji okoğokomorowych (PVL).  
Sğowa kluczowe: stres oksydacyjny, wczeŜniactwo, powikğania 

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 oxygen species. It is to some degree physiological event in the fetal-to-
neonatal transition. Nevertheless an excessive oxidant/antioxidant imbalance in newborns plays important 
role in the pathogenesis of the major complications of prematurity including respiratory distress syndrome 
(RDS), necrotizing enterocolitis (NEC), chronic lung disease (BPD), retinopathy of prematurity (ROP) and 
periventricular leukomalacia (PVL). 
Keywords: oxidative stress, prematurity, complication 



 

105 

Aleksandra Kosztyğa
1
, Katarzyna Kowal

2
, Agnieszka Szymczyk

3
, Monika Podhorecka

4 

Jak uniknŃĺ krwotoku poporodowego? Choroba  

von Willebranda a ciŃŨa, por·d i zdrowie pacjentki 

1. Wstňp 

Wrodzone skazy krwotoczne sŃ traktowane jako choroby rzadkie, kt·re czňsto sŃ 

pomijanie w procesie diagnostyczno-terapeutycznym w codziennej praktyce klinicznej. 

Co wiňcej, zar·wno pacjenci jak i niekt·rzy lekarze czňsto bğňdnie utoŨsamiajŃ 

wszystkie wrodzone skazy krwotoczne z hemofiliŃ ï chorobŃ, u kt·rej podğoŨa leŨy 

niedob·r czynnika VIII (FVIII) lub IX (FIX). Schorzenie to w peğnoobjawowej postaci 

wystňpuje prawie wyğŃcznie u mňŨczyzn. Wszystkie czynniki krzepniňcia, poza FVIII 

i FIX, sŃ kodowane przez geny znajdujŃce siň na autosomach, a wrodzone skazy 

krwotoczne mogŃ wystňpowaĺ zar·wno u kobiet, jak i mňŨczyzn.  

Szacuje siň, Ũe u ponad 30% kobiet z krwotocznymi miesiŃczkami, w Ŝrednim 

wieku 15Ñ2,2 lat, wykrywane sŃ skazy krwotoczne uwarunkowane genetycznie, przy 

czym jednŃ trzeciŃ stanowi choroba von Willebranda (VWD) [1]. Wczesne wykrycie 

wrodzonej skazy krwotocznej, zwğaszcza u kobiet, ma bardzo duŨe znaczenie. 

Zastosowanie odpowiedniego leczenia moŨe bowiem uchroniĺ nie tylko przed 

nadmiernŃ utratŃ krwi w okresie miesiŃczkowania, czego skutkiem jest przewlekğa 

niedokrwistoŜĺ z niedoboru Ũelaza, ale takŨe zapobiec niebezpiecznym powikğaniom, 

jakimi sŃ krwotoki poporodowe.  

Kobiety z VWD sŃ naraŨone na liczne stany patologiczne, niewystňpujŃce u innych 

pacjentek. U zdrowych kobiet owulacja zwykle nie jest zwiŃzana z nadmiernym 

krwawieniem, natomiast u kobiet z wrodzonŃ skazŃ krwotocznŃ owulacji moŨe 

towarzyszyĺ krwawienie do jamy otrzewnej lub do ciağka Ũ·ğtego [2]. W pierwszym 

przypadku moŨe powstaĺ krwiak zaotrzewnowy, zaŜ w drugim ï krwotoczna torbiel 

jajnika. Dane literaturowe zwracajŃ uwagň na zwiŃzek pomiňdzy wystňpowaniem 

innych dolegliwoŜci z chorobŃ von Willebranda. NaleŨŃ do nich tendencja do 

powstawania podbiegniňĺ krwawych, nawracajŃce krwotoki z nosa, krwawienia 

z dziŃseğ, przedğuŨajŃce siň krwawienia z ran, a prawdopodobnie takŨe endometrioza [3].  
Okres ciŃŨy, porodu i poğogu moŨe byĺ obarczony licznymi powikğaniami 

i komplikacjami. Niekt·rzy autorzy sugerujŃ, Ũe u chorych z VWD czňŜciej wystňpujŃ 
samoistne poronienia. Doniesienia naukowe wskazujŃ takŨe na ograniczenie wzrostu 
pğodu u czňŜci badanych, dlatego rekomenduje siň w tej grupie chorych monitorowanie 
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wzrostu pğodu [4]. Na podstawie licznych badaŒ stwierdzono, Ũe ta wrodzona skaza 
krwotoczna koreluje z wystňpowaniem epizod·w krwawienia podczas ciŃŨy oraz 
sprawia, Ũe ta populacja kobiet znajduje siň w grupie podwyŨszonego ryzyka 
wystŃpienia masywnego krwotoku poporodowego [1-5]. Por·d u chorych z VWD jest 
porodem podwyŨszonego ryzyka. Celem niniejszej pracy jest okreŜlenie zaleŨnoŜci 
pomiňdzy wystŃpieniem masywnego krwotoku poporodowego a typem VWD, 
zwr·cenie uwagi na sposoby jego zapobiegania oraz om·wienie leczenia 
ginekologiczno-poğoŨniczych powikğaŒ choroby von Willebranda, ze szczeg·lnym 
uwzglňdnieniem postňpowania w przypadku wystŃpienia krwotoku poporodowego. 

2. Choroba von Willebranda  

Choroba von Willebranda jest najczňstszŃ wrodzonŃ skazŃ krwotocznŃ, wystň-
pujŃcŃ u okoğo 0,1-1% populacji. Charakteryzuje siň ogromnŃ heterogennoŜciŃ obrazu 
klinicznego. U podğoŨa procesu chorobowego leŨy defekt agregacji pğytek wynikajŃcy 
z niedoboru lub upoŜledzenia funkcji czynnika von Willebranda (VWF) [6].  
VFW jest biağkiem produkowanym w kom·rkach Ŝr·dbğonka naczyniowego oraz 

w megakariocytach szpiku kostnego. W osoczu wystňpuje pod postaciŃ r·Ũnej 
wielkoŜci multimetr·w. Odgrywa znamiennŃ rolň w hemostazie, bierze udziağ 
w adhezji pğytek krwi, a takŨe jest stabilizatorem czynnika VIII. W zwiŃzku 
z powyŨszym skaza krwotoczna w przebiegu VWD ma charakter mieszany, pğytkowo-
osoczowy [7].  
Choroba von Willebranda ma na og·ğ ğagodniejszy przebieg niŨ inne skazy 

krwotoczne. U wielu chorych moŨe nigdy nie zostaĺ zdiagnozowana, poniewaŨ jej 
objawy zazwyczaj sŃ niecharakterystyczne i/lub sğabo wyraŨone [8]. WyjŃtek stanowiŃ 
sytuacje, w kt·rych dochodzi do powaŨnych uraz·w albo koniecznoŜci wykonania 
zabiegu chirurgicznego. Klinicznie choroba charakteryzuje siň samoistnymi lub 
pourazowymi krwawieniami z bğon Ŝluzowych, gğ·wnie nosa i dziŃseğ, bardziej 
obfitymi miesiŃczkami, a takŨe przedğuŨonym krwawieniem po zabiegu chirurgicznym 
lub urazie. Wystňpuje u obu pğci z r·wnŃ czňstoŜciŃ, ale ze wzglňdu na ğagodny 
przebieg u wiňkszoŜci ludzi, VWD czňŜciej rozpoznaje siň u kobiet, u kt·rych 
tendencje do zwiňkszonego krwawienia silniej wyraŨajŃ siň podczas menstruacji [9]. 
Wyr·Ũnia siň trzy jej typy:  

¶ typ 1 (ğagodny, iloŜciowy),  

¶ typ 2 (jakoŜciowy), 

¶ typ 3 (ciňŨki ï prawie cağkowity lub cağkowity brak VWF).  
Rozpoznanie tej jednostki chorobowej, opr·cz wywiadu i badania fizykalnego, 

obejmuje szereg badaŒ laboratoryjnych, takich jak testy przesiewowe, badania 
potwierdzajŃce oraz specjalistyczne badania szczeg·ğowe. Z powodu zmiennoŜci 
fizjologicznej stňŨeŒ czynnika VWF oraz czynnika VIII, kt·ry jest biağkiem ostrej 
fazy, wyniki badaŒ nie zawsze jednoznacznie wskazujŃ na obecnoŜĺ choroby 
(szczeg·lnie w typie 1) i dlatego czasami konieczne jest kilkukrotne powtarzanie 
oznaczeŒ. Dodatkowo, w przypadku VWD pewne znaczenie moŨe odgrywaĺ grupa 
krwi. U os·b z grupŃ krwi 0 stňŨenie VWF jest fizjologicznie o okoğo 25-30% niŨsze 
niŨ u os·b z grupŃ krwi A i B [7, 10]. Oznacza to, Ũe w tej populacji chorych moŨe 
powodowaĺ wiňcej powikğaŒ krwotocznych w zwiŃzku z rozwiniňciem ciňŨkich lub 
klinicznie jawnych postaci VWD. 
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2.1. Historia  

Erik Adolf von Willebrand, fiŒski internista i pediatra, w 1926 roku rozpoznağ 

chorobň krwotocznŃ u os·b mieszkajŃcych na Wyspach Alandzkich, znajdujŃcych siň 

na Morzu Botnickim pomiňdzy SzwecjŃ i FinlandiŃ. Nazwağ jŃ pseudohemofiliŃ [11]. 

Gğ·wnym zaburzeniem r·ŨnicujŃcym tň jednostkň chorobowŃ z klasycznŃ hemofiliŃ 

byğ przedğuŨony czas krwawienia. Zgğaszane problemy kliniczne dotyczyğy przede 

wszystkim krwawienia z przewodu pokarmowego, macicy oraz podczas oddawania 

moczu. Krwawienia dostawowe i domiňŜniowe byğy obecne jedynie u niekt·rych 

pacjent·w i byğy opisywane stosunkowo rzadko. Von Willebrand i Jurgens [12] 

uŨywajŃc trombometru kapilarnego, zasugerowali termin Ăkonstytucyjna trombopatiaò. 

Historia terapii jest jednak kr·tsza, dopiero 20 lat p·Ŧniej badacze kontynuujŃcy pracň 

naukowŃ von Willebranda w 1956 roku opracowali pierwszy preparat do leczenia 

chorych na VWD. Byğa to frakcja Iï0, nazywana teŨ antyhemofilnŃ globulinŃ (AHG). 

Natomiast czynnik von Willebranda, kt·rego niedob·r jest przyczynŃ wystňpowania 

choroby wyizolowano w 1972 roku [6, 13]. W ciŃgu kolejnych lat, wraz z rozwojem 

coraz bardziej specjalistycznych badaŒ, uzupeğniano stan wiedzy na temat VWD 

o kolejne szczeg·ğy. Nadal nie rozstrzygniňto jednak wielu dylemat·w dotyczŃcych 

etiologii, patogenezy i diagnostyki choroby. Naukowcy wciŃŨ poszukujŃ zaleŨnoŜci 

pomiňdzy VWD a innymi schorzeniami. Ginekologia i poğoŨnictwo to dziedziny nauki, 

dla kt·rych istotne jest poznanie wpğywu tej wrodzonej skazy krwotocznej na przebieg 

ciŃŨy, porodu oraz zdrowie kobiet i nowo narodzonych dzieci. 

2.2. Etiopatogeneza 

PrzyczynŃ choroby von Willebranda jest niedob·r lub upoŜledzenie funkcji jednego 

z czynnik·w krzepniňcia ï VWF, kt·ry jest glikoproteinŃ osoczowŃ. Wystňpuje on 

w kompleksie z FVIII, w kt·rym peğni rolň stabilizatora. Oba czynniki biorŃ udziağ 

w pierwotnej hemostazie poprzez wpğyw na prawidğowŃ adhezjň pğytek krwi do 

uszkodzonej Ŝciany naczynia i ich agregacjň, jak i w hemostazie wt·rnej [14], chroniŃc 

przed proteolizŃ i peğniŃc funkcjň noŜnika dla czynnika VIII. VWF i FVIII razem 

tworzŃ w krwi sğabe, niekowalencyjne kompleksy, kt·rych iloŜĺ wynosi zaledwie  

1-2% [15]. Do rozpadu tych monomer·w i aktywacji czynnika VIII dochodzi 

w momencie uszkodzenia Ŝciany naczynia i powstania Ŝladowych iloŜci trombiny. 

W obecnoŜci VWF czas p·ğtrwania czynnika VIII we krwi wynosi 8-12 godzin, zaŜ 

w przypadku braku VWF poniŨej 3 godzin [10].  

VWF jest kodowany przez gen znajdujŃcy siň na chromosomie 12. W wyniku jego 

mutacji dochodzi do upoŜledzenia syntezy VWF lub syntezowane jest nieprawidğowe 

biağko. Niedob·r czynnika VIII jest zjawiskiem wt·rnym, spowodowanym przez brak 

ochrony ze strony VWF, co skutkuje szybkŃ jego inaktywacjŃ, dlatego teŨ zar·wno 

pierwotna jak i wt·rna hemostaza ulegajŃ zaburzeniu.  

Produkcja VWF zachodzi w megakariocytach szpiku kostnego i kom·rkach 

Ŝr·dbğonka, skŃd czňŜciowo jest uwalniany do osocza, a czňŜciowo magazynowany 

w ziarnistoŜciach pğytek krwi i ciağkach Weibel-Palade kom·rek Ŝr·dbğonka. Tam 

wystňpuje pod postaciŃ r·Ũnej wielkoŜci multimer·w: mağych (LMW), Ŝrednich 

(IMW) oraz duŨych (HMW) rozkğadanych przez enzym, metaloproteinazň 

ADAMTS13 [6, 7]. Ich wielkoŜĺ i struktura sŃ waŨnymi czynnikami diagnostycznymi.  
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2.3. Typy choroby 

VWD wystňpuje u kobiet oraz mňŨczyzn i dziedziczy siň autosomalnie, a obraz 
kliniczny VWD jest wynikiem podw·jnego defektu hemostazy charakterystycznego 
dla tej jednostki chorobowej. Zaburzenie adhezji i agregacji pğytek krwi powoduje 
nadmierne krwawienia ze Ŝluz·wek, natomiast wt·rny niedob·r FVIII przejawia siň 
krwawieniami do tkanek miňkkich. SkğonnoŜĺ do samoistnych wylew·w krwi do 
staw·w, wystňpujŃcy przy znacznym niedoborze FVIII, upodabnia VWD do ciňŨkiej 
hemofilii. Aktualnie obowiŃzujŃca klasyfikacja VWD opiera siň na zmodyfikowanych 
w 2006 roku kryteriach International Society on Thrombosis and Haemostasis [16]. 
Wyr·Ũnia ona trzy typy VWD. Typ pierwszy, wystňpujŃcy najczňŜciej, jest zwiŃzany 
ze zmniejszeniem aktywnoŜci i stňŨenia VWF w osoczu. Typ drugi, najbardziej 
heterogenny, wiŃŨe siň z produkcjŃ dysfunkcyjnego biağka. Najrzadziej wystňpuje typ 
trzeci, w kt·rym obserwuje siň cağkowity niedob·r VWF (Tabela 1). Klasyfikacja ta 
doŜĺ dobrze odzwierciedla przebieg kliniczny choroby. Skaza krwotoczna jest 
najğagodniejsza w typie 1, zaŜ najciňŨsza w typie 3 choroby von Willebranda.  

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

Typ VWD Charakterystyka 

Typ 1 CzňŜciowy iloŜciowy niedob·r VWF 
Typ 2 JakoŜciowe zaburzenie funkcji VWF 
Podtyp 2A Osğabienie adhezji pğytek krwi zaleŨnej od VWF, selektywny 

niedob·r duŨych multimer·w 
Podtyp 2B Zwiňkszenie powinowactwa VWF do pğytkowej GP Ib, 

selektywny niedob·r duŨych multimer·w 
Podtyp 2M Osğabienie adhezji pğytek zaleŨnej od VWF przy prawidğowym 

ukğadzie multimetr·w 
Podtyp 2N Defekt wiŃzania FVIII przez vWF 
Typ 3 Postaĺ ciňŨka ï brak VWF 

VWD ï choroba von Willebranda; VWF ï czynnik von Willebranda; GP Ib ï glikoproteina pğytkowa Ib 

2.3.1. Typ 1 

Typ pierwszy, wystňpujŃcy najczňŜciej (ok. 60-80% przypadk·w) [17], jest 
zwiŃzany ze zmniejszeniem aktywnoŜci i stňŨenia VWF w osoczu. Niedob·r VWF 
w tej postaci jest ğagodny lub umiarkowany (10-40 jm./dl, czyli 10-40% normy). MoŨe 
towarzyszyĺ mu niewielki (5-30%) niedob·r FVIII. Dodatkowo w niekt·rych 
przypadkach VWD typu 1 mogŃ wystňpowaĺ nieprawidğowe wzorce multimer·w 
VWF, jednak zachowujŃ one prawidğowŃ aktywnoŜĺ funkcjonalnŃ. Wiedza na temat 
patogenezy i podstaw molekularnych VWD typu 1 wciŃŨ ewoluuje. Badania 
populacyjne wskazujŃ na zwiŃzek pomiňdzy r·Ũnorodnymi czynnikami genetycznymi 
i Ŝrodowiskowymi oraz prawdopodobieŒstwem wystňpowania mutacji w innych loci 
poza VWF [18]. Niepeğna penetracja i zmienna ekspresja choroby typu 1 przyczynia 
siň do zğoŨonoŜci w diagnozowaniu i zrozumieniu patogenezy choroby. 
Pacjenci chorzy na ten typ VWD prowadzŃ zazwyczaj normalne Ũycie, a w wielu 

przypadkach choroba jest niema klinicznie. Objawy, jeŜli jednak wystňpujŃ, sŃ 
najczňŜciej miernie nasilone. DominujŃ wŜr·d nich: krwawienia z nosa i dziŃseğ, 
tendencja do powstawania podbiegniňĺ krwawych, dğugie i obfite menstruacje oraz 
przedğuŨajŃce siň krwawienia z ran, zwğaszcza po zabiegach chirurgicznych 
i stomatologicznych [3].  
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2.3.2. Typ 2 

Typ 2 VWD stanowi 10-30% przypadk·w. Jego przyczynŃ ï w przeciwieŒstwie do 
typu 1 i 3 ï nie jest defekt iloŜciowy, lecz zaburzenie funkcji VWF. Jest to najbardziej 
zr·Ũnicowany typ, w kt·rym wyr·Ũnia siň cztery podtypy: 2A, 2B, 2M i 2N. Ich 
diagnostyka jest trudna i wymaga wykonania badaŒ specjalistycznych [19]. 
Zmutowane biağko VWF w podtypie 2A, 2B i 2M ma wadliwŃ funkcjň zaleŨnŃ od 
pğytek krwi, podczas gdy w podtypie 2N nieprawidğowoŜĺ polega na zaburzeniu 
wiŃzania VWF do czynnika VIII. TakŨe typ dziedziczenia w przypadku poszcze-
g·lnych podtyp·w jest r·Ũny (2A, 2N dziedziczŃ siň autosomalnie recesywnie, a 2B, 
2M autosomalnie dominujŃco). Odmienna jest takŨe odpowiedŦ na leczenie desmo-
presynŃ (podtyp 2A cechuje siň sğabŃ odpowiedziŃ na desmopresynň, natomiast w 2B 
jest ona przeciwwskazana, ze wzglňdu na ryzyko wystŃpienia mağopğytkowoŜci) [16]. 
Objawy zgğaszane przez pacjent·w w tym typie choroby sŃ identyczne, jak 

w przypadku chorych z 1 typem VWD, jednak bardziej nasilone, adekwatnie do 
ciňŨkoŜci choroby. Dodatkowo mogŃ wystňpowaĺ nawracajŃce krwotoki z przewodu 
pokarmowego, a takŨe wylewy krwi do staw·w i miňŜni [6]. 

2.3.3. Typ 3 

Typ 3 VWD wystňpujŃcy najrzadziej ï stanowi 1-5% przypadk·w. Charakteryzuje 
siň powaŨnym defektem iloŜciowym VWF (mniej niŨ 1% normalnych poziom·w 
w osoczu) opisywanym takŨe jako jego cağkowity brak, z niskimi poziomami czynnika 
VIII (1 do 10% normalnych poziom·w w osoczu) [19]. Chorzy z VWD typu 3 zwykle 
wykazujŃ bardziej nasilone objawy kliniczne w por·wnaniu z innymi podtypami 
VWD. 

2.4. Diagnostyka 

Etap kliniczny diagnostyki VWD obejmuje wywiad chorobowy, rodzinny i badanie 
przedmiotowe. Diagnostyka laboratoryjna VWD jest wieloetapowa. SkğadajŃ siň na niŃ 
badania og·lne ukğadu hemostazy, badania okreŜlajŃce typ choroby i badania 
okreŜlajŃce podtyp, wykonywane w wysokospecjalistycznych laboratoriach [10]. 
Rozpoznanie tej skazy krwotocznej nie jest proste, miňdzy innymi z uwagi na fakt, Ũe 
w wiňkszoŜci przypadk·w wyniki podstawowych badaŒ ukğadu hemostazy sŃ 
prawidğowe. W celu postawienia ostatecznego rozpoznania po badaniu 
przedmiotowym i podmiotowym chorego naleŨy wykonaĺ odpowiednie badania 
laboratoryjne w ustalonej kolejnoŜci ï jako pierwsze, przesiewowe, wykonuje siň 
badania podstawowe, takie jak: 

¶ morfologia krwi z liczbŃ pğytek krwi (PLT),  

¶ czas czňŜciowej tromboplastyny po aktywacji (aPTT),  

¶ czas protrombinowy (PT),  

¶ czas trombinowy (TT),  

¶ stňŨenie fibrynogenu. 
SŃ to badania powszechnie dostňpne i pomimo Ũe w wiňkszoŜci przypadk·w VWD 

ich wyniki sŃ prawidğowe, muszŃ zostaĺ wykonane, choĺby w celu wykluczenia 
innych moŨliwych nieprawidğowoŜci. Do test·w podstawowych zalicza siň r·wnieŨ 
badanie czasu krwawienia (BT), kt·re bywa zastňpowane pomiarem czasu okluzji 
w aparacie PFA-100. Czas okluzji (CT) to parametr oceniajŃcy w warunkach in vitro 
ğŃcznie adhezjň i agregacjň pğytek krwi. Nieprawidğowy wystňpuje u wiňkszoŜci 
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pacjent·w z VWD (ok. 85-90%), z wyjŃtkiem podtypu 2N [20]. Parametr ten jest 
bardzo czuğy, jednak mağo swoisty. Wystňpuje takŨe u pacjent·w z trombasteniŃ 
Glanzmanna, mağopğytkowoŜciŃ oraz podczas stosowania lek·w blokujŃcych funkcjň 
pğytek krwi, na przykğad kwasu acetylosalicylowego (aspiryny). WartoŜci PT, TT oraz 
stňŨenie fibrynogenu sŃ u chorych z VWD prawidğowe, natomiast aPTT moŨe ulec 
przedğuŨeniu w przypadku, gdy aktywnoŜĺ czynnika VIII jest obniŨona. Liczba pğytek 
krwi jest prawidğowa opr·cz czňŜci przypadk·w podtypu 2B [21].  

U chorego z objawami skazy krwotocznej zaniechanie dalszej diagnostyki na tym 
etapie jest bğňdem. Niekiedy (np. w przypadku typu 1 VWD) konieczne bywa 
kilkukrotne powt·rzenie oznaczeŒ [22]. Kluczowe znaczenie ma jednak dostňp do 
wyspecjalizowanego laboratorium, wykonujŃcego peğny panel oznaczeŒ 
laboratoryjnych. Istotnymi utrudnieniami w diagnostyce VWD jest nadal mağa 
dostňpnoŜĺ specjalistycznych badaŒ oraz ich wysoki koszt. 

2.4.1. Badania potwierdzajŃce 

Badania potwierdzajŃce wykonywane sŃ w·wczas, gdy wyniki badaŒ 
przesiewowych wykazağy nieprawidğowoŜci lub stan kliniczny pacjenta wskazuje na 
VWD. Rozpoznanie typ·w VWD opiera siň na testach polegajŃcych na: 

¶ oznaczeniu stňŨenia antygenu czynnika von Willebranda (VWF:Ag),  

¶ pomiarze aktywnoŜci kofaktora ristocetyny VWF (VWF:RCo), 

¶ pomiarze aktywnoŜci wiŃzania z kolagenem (VWF:CB), 

¶ oznaczeniu aktywnoŜci czynnika VIII (FVIII:C) [17].  
OkreŜlenie stosunku aktywnoŜci VWF (VWF:RCo i VWF:CB) do jego stňŨenia 

i FVIII:C do VWF:Ag umoŨliwia wstňpne r·Ũnicowanie typ·w VWD. Testy 
VWF:RCo i FVIII:C sŃ wykonywane rutynowo, natomiast test VWF:CB jest 
wykonywany w nielicznych laboratoriach jako badanie uzupeğniajŃce.  
WartoŜĺ VWF:Ag w typie 1 jest obniŨona, w typie 2 obniŨona lub prawidğowa, 

natomiast w typie 3 nieoznaczalna. Na podstawie aktywnoŜci czynnika von 
Willebranda mierzonej jako aktywnoŜĺ kofaktora ristocetyny ocenia siň zdolnoŜĺ VWF 
do interakcji z pğytkami krwi w obecnoŜci antybiotyku ristocetyny, kt·ry w warunkach 
in vitro uczestniczy w wiŃzaniu VWF z glikoproteinŃ pğytkowŃ Ib (GP1b). WartoŜĺ 
VWF:RCo jest obniŨona w typach 1, 2A, 2B, 2M, obniŨona lub prawidğowa w typie 
2N oraz nieoznaczalna w typie 3 (Tabela 2.) [22].  

Tabela 2. Klasyfikacja choroby von Willebranda na podstawie wybranych badaŒ laboratoryjnych [3] 

Typ VWD FVIII  VWF:Ag VWF:RCo RIPA* 

1 N lub Ź Ź Ź Ź 
2A N lub Ź N lub Ź Ź Ź 
2B N lub Ź N lub Ź N lub Ź ŷ* 
2M N lub Ź N lub Ź Ź Ź 
2N Ź N N lub Ź N 
3 Ź lub brak Niewykrywalny Niewykrywalny Niewykrywalna 

*badanie przeprowadza siň przy dw·ch stňŨeniach ristocetyny, np. 0,5 i 1,5 mg/ml; ŷ*przy niskim stňŨňniu 
ristocetyny; 
VWD ï choroba von Willebranda; FVIII ï czynnik VIII, norma 50-150 jm./dl; VWF:Ag ï antygen czynnika 
von Willebranda, norma 50-150 jm./dl; VWF:Rco ï aktywnoŜĺ kofaktora ristocetyny czynnika von 
Willebranda, norma 50-150 jm./dl; RIPA ï aglutynacja pğytek krwi indukowana przez ristocetynň; N ï wynik 
prawidğowy; Ź ï zmniejszona zawartoŜĺ lub zmniejszony odsetek aglutynujŃcych pğytek krwi w teŜcie RIPA; 
ŷï zwiňkszona zawartoŜĺ lub zwiňkszony odsetek aglutynujŃcych pğytek krwi w teŜcie RIPA 
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2.4.2. Badania szczeg·ğowe 

Rozpoznanie typu i podtypu choroby von Willebranda ma decydujŃce znaczenie dla 

wyboru odpowiedniego sposobu leczenia. Do rozpoznania podtyp·w typu 2 VWD 

konieczne jest przeprowadzenie dodatkowych test·w takich jak pomiar aglutynacji 

pğytek krwi pod wpğywem r·Ũnych stňŨeŒ ristocetyny (ristocetin induced platelet 

agglutination, RIPA) w osoczu bogatopğytkowym, rozdziağ elektroforetyczny 

multimetr·w VWF na Ũelu agarozowym z ocenŃ ich struktury, zdolnoŜĺ badanego 

VWF do wiŃzania FVIII. SŃ to wysokospecjalistyczne badania, kt·re wykonuje siň 

jedynie w laboratoriach referencyjnych [23].  

3. CiŃŨa  

StňŨenie VWF wzrasta w odpowiedzi na podwyŨszony poziom estrogen·w 

obserwowany przy stosowaniu doustnej terapii antykoncepcyjnej, hormonalnej oraz 

w czasie ciŃŨy, w kt·rej poziom VWF w osoczu czňsto moŨe siňgaĺ 300-400% [24, 

25]. Dokğadny patomechanizm tych zmian nie jest dokğadnie poznany. Wzrost stňŨeŒ 

FVIII i VWF w okresie ciŃŨy jest zjawiskiem fizjologicznym, kt·re obserwuje siň nie 

tylko u zdrowych kobiet, ale takŨe u chorych na 1. typ VWD oraz w wiňkszoŜci 

przypadk·w typu 2. W 3. trymestrze ciŃŨy u kobiet z ğagodnŃ postaciŃ choroby 

aktywnoŜĺ obu niedoborowych czynnik·w krzepniňcia zazwyczaj osiŃga zakres 

normy. Dlatego teŨ u kobiet z typem 1. VWD sporadycznie obserwuje siň nadmierne 

krwawienia w okresie ciŃŨy i podczas porodu [26]. Stan ten jednak ulega zmianie 

w ciŃgu od kilku godzin do kilkunastu dni po porodzie, kiedy zawartoŜĺ FVIII i VWF 

wraca do wartoŜci sprzed ciŃŨy. U kobiet z typem 3. VWD stňŨenia w osoczu obu 

niedoborowych czynnik·w krzepniňcia utrzymujŃ siň na niskim poziomie przez cağŃ 

ciŃŨň. TakŨe w tej postaci choroby krwawienia u ciňŨarnych wystňpujŃ bardzo rzadko, 

jednak por·d moŨe byĺ powikğany masywnym krwotokiem [3].  

Nieleczona VWD zwiňksza ryzyko wystŃpienia krwotoku poporodowego. To 

powaŨne powikğanie obserwowano aŨ u 31% (25 spoŜr·d 81) kobiet z typem 1. VWD 

w por·wnaniu z 10% kobiet z grupy kontrolnej [27]. Choroba charakteryzuje siň 

p·Ŧnym wystňpowaniem krwotoku poporodowego (najczňŜciej po upğywie 24 h od 

rozwiŃzania), a takŨe moŨliwoŜciŃ wystŃpienia krwiaka sromu [28].  

Mimo gğ·wnej roli skurcz·w macicy w kontrolowaniu krwawienia w momencie 

porodu, kobiety z chorobŃ von Willebranda stanowiŃ grupň zwiňkszonego ryzyka 

wystŃpienia krwotoku poporodowego. Doniesienia literaturowe poruszajŃce 

problematykň krwawienia poporodowego w populacji kobiet z VWD sŃ liczne, jednak 

najczňŜciej prowadzone badania dotyczŃ mağych grup [27-29].  

4. Por·d 

Istnieje wiele potencjalnych powikğaŒ, kt·re mogŃ wystŃpiĺ podczas porodu 

u kobiety z VWD. Opiekň okoğoporodowŃ naleŨy prowadziĺ wedğug zasad 

interdyscyplinarnej opieki prenatalnej i okoğoporodowej, aby zminimalizowaĺ to 

ryzyko. NiewğaŜciwe postňpowanie moŨe bowiem doprowadziĺ do ciňŨkich lub nawet 

Ŝmiertelnych powikğaŒ u matki i noworodka [30]. 
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4.1. Krwot ok poporodowy 

Krwotok poporodowy (PPH) jest najczňstszŃ przyczynŃ ŜmiertelnoŜci 

okoğoporodowej na cağym Ŝwiecie i stanowi jednŃ czwartŃ zgon·w wŜr·d poğoŨnic 

[31]. średnio powikğanie to wystňpuje w 10,8% przypadk·w (od 7,2% w Oceanii do 

25,7% w Afryce) [32]. 

Do krwawienia z dr·g rodnych po porodzie dochodzi bez wzglňdu na to, czy por·d 

byğ naturalny, czy odbyğ siň przez cesarskie ciňcie, a jego przyczynŃ jest gojenie siň 

macicy. MoŨe utrzymywaĺ siň ono przez 2-3 tygodnie, a w niekt·rych przypadkach 

plamienia utrzymujŃ siň nawet przez cağy okres poğogu [33]. 

Wedğug definicji krwotok poporodowy rozpoznajemy w przypadku: 

¶ utraty ponad 500 ml krwi (por·d siğami natury), 

¶ utraty ponad 1000 ml krwi (ciňcie cesarskie). 

Utratň krwi w pierwszych 24 godzinach po porodzie nazywamy wczesnym 

krwotokiem poporodowym, a w okresie od 24 godzin do 6 tygodni po porodzie  

ï p·Ŧnym. Masywny krwotok to utrata krwi w objňtoŜci ponad 150 ml/min lub teŨ 

nagğa utrata ponad 1500-2000 ml. 

Wyodrňbniono dwa protokoğy postňpowania w przypadku krwotoku poporodowego. 

Podstawowy (A) wdraŨa siň w przypadku utraty 500-1000 ml krwi, bez objaw·w 

wstrzŃsu, natomiast peğny (B) u chorych, u kt·rych doszğo do utraty ponad 1000-1500 ml 

krwi lub w przypadku stwierdzenia objaw·w wstrzŃsu krwotocznego [34]. 

4.1.1. Zalecenia og·lne 

NajczňŜciej wystňpujŃcymi skazami krwotocznymi w praktyce poğoŨniczej sŃ 

choroba von Willebranda oraz niedob·r czynnika VIII (hemofilia A) lub IX (hemofilia 

B). RodzŃcŃ naleŨy skonsultowaĺ hematologicznie oraz prowadziĺ wzmoŨony nadz·r, 

szczeg·lnie III okresu porodu. TakŨe u nosicielek hemofilii typu A, tak jak w VWD, 

obserwuje siň wzrost poziomu czynnika VIII w trakcie ciŃŨy [25], co najczňŜciej 

zabezpiecza kobietň przed wystňpowaniem krwawienia podczas porodu, moŨe jednak 

stanowiĺ powaŨne powikğanie w p·Ŧnym okresie poporodowym.  

Z chwilŃ rozpoznania PPH naleŨy niezwğocznie podjŃĺ leczenie przyczynowe 

krwotoku. Najczňstszym powodem krwotoku jest atonia macicy, kt·ra w przypadku 

VWD nie jest rozpoznawana. Dalsze postňpowanie zachowawcze polega na 

uzupeğnieniu utraconej objňtoŜci ğoŨyska naczyniowego oraz przetaczaniu preparat·w 

krwi. Najistotniejszym elementem w procesie diagnostyczno-terapeutycznym jest 

prawidğowe rozpoznanie koagulopatii, korygowanie zaburzeŒ hemostazy 

i prowadzenie stağej kontroli Ŧr·dğa krwawienia [34]. Postňpowanie u pacjentki 

z VWD podczas ciŃŨy, porodu i poğogu wymaga najczňŜciej zastosowania 

dodatkowego leczenia, kt·re przedstawiono w tabeli 3.  
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Tabela 3. Postňpowanie w chorobie von Willebranda w okresie ciŃŨy, porodu i poğogu [3] 

1. FVIII:C, VWF:Ag i VWF:RCo naleŨy oznaczyĺ przed lub na poczŃtku ciŃŨy i miňdzy 28 

a 34 tygodniem ciŃŨy 

2. DDAVP lub CFC stosuje siň wyğŃcznie w przypadku aktywnego krwawienia, do osğony 

zabieg·w inwazyjnych oraz w okresie okoğoporodowym, jeŜli FVIII:C i/lub VWF:RCo 

<50 jm./dl 

3. Por·d w typie 1 lub 2 VWD: jeŜli FVIII:C i VWF:RCo 350 jm./dl ï bez leczenia; jeŜli 

FVIII:C i/ lub VWF:RCo <50 jm./dl ï DDAVP lub CFC w dawkach zapewniajŃcych 

utrzymanie FVIII:C i/lub VWF:RCo >50 jm./dl przez 3-4 dni od dnia porodu drogŃ 

naturalnŃ i 3-7 dni od dnia porodu ciňciem cesarskim 

4. Por·d w typie 3 VWD: zawsze CFC w dawkach zapewniajŃcych utrzymanie FVIII:C 

i/lub VWF:RCo >50 jm./dl przez 3-7 dni od dnia porodu 

5. Odradza siň wykonywania przewodowego znieczulenia centralnego 

(zewnŃtrzoponowego i podpajňczyn·wkowego) w typie 2 i 3 VWD 

6. W typie 1 VWD przewodowe znieczulenie centralne moŨe byĺ wykonane, pod 

warunkiem wyr·wnania niedobor·w FVIII:C i VWF:RCo >50 jm./dl 

7. W przypadku krwotoku poporodowego leki antyfibrynolityczne stosuje siň w leczeniu 

skojarzonym z DDAVP lub CFC 

8. PoniewaŨ noworodek moŨe byĺ obarczony skazŃ krwotocznŃ, por·d nie powinien byĺ 

traumatyczny (nie stosowaĺ kleszczy, wyciŃgacza pr·Ũniowego) 

FVIII:C ï aktywnoŜĺ koagulacyjna czynnika VIII; VWF:Ag ï antygen czynnika von Willebranda; VWF:RCo 

ï aktywnoŜĺ kofaktora ristocetyny czynnika von Willebranda; DDAVP ï desmopresyna; CFC ï liofilizowane 

koncentraty zawierajŃce czynnik VIII i czynnik von Willebranda; VWD ï choroba von Willebranda 

4.1.2. Leczenie farmakologiczne 

Profilaktyka okoğoporodowa jest zalecana u wszystkich pacjentek z VWD 

(szczeg·lnie z 3 typem choroby). U kobiet, u kt·rych zastosowano postňpowanie 

profilaktyczne nie obserwowano Ũadnych powaŨnych powikğaŒ krwotocznych [35]. 

JeŜli istnieje taka moŨliwoŜĺ, przed porodem (najlepiej miňdzy 28 a 34 tygodniem 

ciŃŨy) naleŨy oznaczyĺ FVIII:C, VWF:Ag i VWF:Rco. JeŜli osiŃgajŃ one wartoŜci 

powyŨej 50% normy u pacjentek z typem 1 lub 2 VWD (czyli powyŨej 350 jm./dl) 

moŨna odstŃpiĺ od wdroŨenia dziağaŒ profilaktycznych. JeŜli jednak FVIII:C i/ lub 

VWF:RCo <50 jm./dl naleŨy zastosowaĺ desmopresynň lub liofilizowane koncentraty 

zawierajŃce czynnik VIII i czynnik von Willebranda w dawkach zapewniajŃcych 

utrzymanie FVIII:C i/lub VWF:RCo >50 jm./dl przez 3-4 dni po porodzie siğami 

natury oraz 3-7 dni po porodzie rozwiŃzanym ciňciem cesarskim [3]. 

Desmopresyna (DDAVP) jest pochodnŃ wazopresyny, hormonu antydiuretycznego. 

Jej dziağanie u os·b zdrowych oraz u pacjent·w z ğagodnymi postaciami VWD polega 

na przejŜciowym, 3-5-krotnym zwiňkszeniu zawartoŜci VWF i FVIII w osoczu oraz na 

bezpoŜredniej aktywacji pğytek krwi. Mechanizm dziağania DDAVP polega na 

stymulacji uwalniania VWF magazynowanego w ziarnistoŜciach Weibel-Palade 

Ŝr·dbğonka naczyniowego do krwiobiegu [34]. Desmopresynň podaje siň w dawce 0,3 

mg/kg m.c. we wlewie doŨylnym trwajŃcym co najmniej 30 minut. W razie potrzeby 

infuzje DDAVP powtarza siň co 12ï24h, a skutecznoŜĺ leczenia monitoruje, 

oznaczajŃc w osoczu pacjentki aktywnoŜĺ koagulacyjnŃ FVIII (FVIII:C) i/lub 

VWF:RCo. W ciŃgu 5-7 dni od rozpoczňcia podawania DDAVP dochodzi do 

wyczerpania Ŝr·dbğonkowych magazyn·w VWF i dalsze stosowanie tego lekunie 
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przynosi efekt·w terapeutycznych. SkutecznoŜĺ desmopresyny wykazano u wiňkszoŜci 

chorych z typem 1. VWD. TakŨe w typie 2A oraz 2M, pomimo Ũe do krwiobiegu 

uwalniane sŃ nieprawidğowe multimetry VWF, obserwuje siň dobry efekt kliniczny. 

W typie 2B DDAVP jest przeciwwskazana, poniewaŨ powoduje przejŜciowŃ 

mağopğytkowoŜĺ. W typie 2N wzrost FVIII:C po podaniu desmopresyny jest 

zauwaŨalny, ale zazwyczaj kr·tkotrwağy, natomiast w typie 3. VWD desmopresynanie 

wykazuje skutecznoŜci. NaleŨy pamiňtaĺ by w czasie stosowania desmopresyny 

ograniczyĺ podaŨ pğyn·w (o 50-75%), poniewaŨ lek ten wykazuje dziağanie 

antydiuretyczne. DDAVP przenika do mleka w minimalnej iloŜci, wiňc moŨe byĺ 

podawana takŨe matkom karmiŃcym we wczesnym okresie poporodowym [36, 37].  

We wszystkich przypadkach VWD, w kt·rych desmopresyna jest nieskuteczna lub 

przeciwwskazana, postňpowaniem z wyboru jest podawanie liofilizowanych 

koncentrat·w czynnika von Willebranda, kt·re zazwyczaj zawierajŃ takŨe FVIII 

(CFC). 

Dodatkowo w celu zahamowania krwawienia u chorych z VWD w terapii moŨna 

zastosowaĺ leki antyfibrynolityczne:  

¶ kwas traneksamowy podawany drogŃ doŨylnŃ, doustnŃ lub stosowany miejscowo 

zar·wno w monoterapii, jak i w leczeniu skojarzonym z DDAVP lub CFC, 

¶ kwas epsilon aminokapronowy (EACA), 

¶ aprotyninň. 

Leki te znacznie zmniejszajŃ krwawienie, jednak w przypadku ciňŨkich krwotok·w 

ich skutecznoŜĺ jest ograniczona. Co prawda nie zaleca siň stosowania lek·w 

antyfibrynolitycznych w ciŃŨy oraz w okresie karmienia piersiŃ, ale w piŜmiennictwie 

moŨna znaleŦĺ opisy zastosowania kwasu traneksamowego w ciŃŨy i poğogu, 

w przypadku kt·rego nie stwierdzono dziağaŒ niepoŨŃdanych terapii [37]. 

5. Podsumowanie  

Zmiany w ukğadzie hemostazy w trakcie ciŃŨy i porodu wynikajŃ z adaptacyjnej 

ewolucji zwiŃzanej z ryzykiem krwawienia podczas porodu i w okresie poğogu. 

Pomimo wystňpowaniu fizjologicznych mechanizm·w zapobiegajŃcych krwotokowi 

okoğoporodowemu, powikğanie to nadal jest gğ·wnŃ przyczynŃ ŜmiertelnoŜci poğoŨnic 

w krajach rozwijajŃcych siň [25]. Kobiety z VWD stanowiŃ szczeg·lna grupň, gdyŨ sŃ 

naraŨone na wiňksze ryzyko wystŃpienia PPH w por·wnaniu z populacjŃ og·lnŃ. 

Problem ten dotyczy przede wszystkim kobiet z VWD typu 3. lub niskŃ aktywnoŜciŃ 

FVIII w III trymestrze ciŃŨy oraz poğoŨnic, u kt·rych rozpoznanie VWD ustalono 

dopiero po porodzie [38]. Dlatego waŨna jest identyfikacja kobiet z nierozpoznanŃ 

VWD i niejasnŃ historiŃ krwawieŒ, poniewaŨ specjalistyczna opieka poğoŨnicza 

i hematologiczna w okresie okoğoporodowym minimalizuje ryzyko powikğaŒ zar·wno 

u matki jak i u dziecka. 
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Jak uniknŃĺ krwotoku poporodowego? Choroba von Willebranda a ciŃŨa, por·d 

i zdrowie pacjentki 

Streszczenie 

Choroba von Willebranda (VWD) jest najczňstszŃ wrodzonŃ skazŃ krwotocznŃ, wystňpujŃcŃ u okoğo  

0,1-1% populacji. Jej przyczynŃ jest niedob·r lub upoŜledzenie funkcji czynnika von Willebranda (VWF), 

objawiajŃcy siň samoistnymi i pourazowymi krwotokami z bğon Ŝluzowych oraz krwawieniami do tkanek 

miňkkich. U kobiet z VWD czňŜciej wystňpujŃ dğugie i obfite miesiŃczki, a ciňŨarne znajdujŃ siň w grupie 

zwiňkszonego ryzyka wystŃpienia krwotoku w okresie ciŃŨy i podczas porodu. Niekt·rzy autorzy sugerujŃ, 

Ũe w tej grupie pacjentek czňŜciej, niŨ w populacji og·lnej, wystňpujŃ poronienia samoistne. Szczeg·lnie 

u chorych z rozpoznanym trzecim typem choroby niedoborowe czynniki krzepniňcia utrzymujŃ siň na 

niskim poziomie przez cağŃ ciŃŨň i choĺ krwawienia w tym okresie nie wystňpujŃ czňsto, to juŨ por·d moŨe 

spowodowaĺ masywny krwotok. Dlatego teŨ zalecane jest leczenie profilaktyczne w okresie 

okoğoporodowym oraz we wczesnym poğogu, gdyŨ nieleczona choroba von Willebranda zwiňksza ryzyko 

wystŃpienia ciňŨkich komplikacji, w skrajnych przypadkach, ze ŜmierciŃ matki i dziecka wğŃcznie. 

Wymienione zagroŨenia wskazujŃ, Ũe pacjentce naleŨy zapewniĺ interdyscyplinarnŃ opiekň, obejmujŃcŃ 

konsultacjň hematologicznŃ oraz wzmoŨony nadz·r. Celem niniejszej pracy jest okreŜlenie korelacji 

pomiňdzy wystŃpieniem masywnego krwotoku poporodowego a typem VWD oraz zwr·cenie uwagi na 

sposoby jego zapobiegania i koniecznoŜĺ leczenia ginekologiczno-poğoŨniczych powikğaŒ choroby von 

Willebranda.  

Sğowa kluczowe: ciŃŨa, krwotok poporodowy, choroba von Willebranda 

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 by spontaneous and post-traumatic mucosal haemorrhages and bleeding into 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 labor. Some authors 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 pregnancy 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 the risk of severe 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 determine 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: pregnancy, postpartum hemorrhage, von Willebrand disease 
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Zastosowanie materiağ·w koŜciozastňpczych  

w leczeniu ubytk·w koŜci szczňk 

1. Wstňp 

Sterowana regeneracja koŜci (GBR ï guided bone regeneration) przy zastosowaniu 

materiağ·w koŜciozastňpczych jest podstawŃ w nowoczesnym leczeniu ubytk·w 

kostnych. Regeneracja tkanki kostnej jest na chwilň obecnŃ standardem leczenia, kt·ry 

pozwala na osiŃgniňcie zadowalajŃcych efekt·w terapii ukğadu narzŃdu Ũucia, zar·wno 

funkcjonalnych, jak i estetycznych.  

PrawidğowŃ regeneracjň tkanki kostnej moŨna zaobserwowaĺ, jeŜli zapewnione sŃ 

wszystkie trzy skğadowe tzw. triady Lyncha. Pierwszy element stanowi noŜnik, moŨe byĺ 

on materiağem kostnym pochodzenia wğasnego lub obcego, jak r·wnieŨ materiağem 

syntetycznym. Drugim z element·w sŃ czŃsteczki sygnağowe procesu gojenia: biağka 

morfogenetyczne koŜci ï BMPs, adhezyny, hormony, witaminy oraz czynniki wzrostu. 

TrzeciŃ i ostatniŃ skğadowŃ sŃ kom·rki macierzyste, kom·rki czňŜciowo 

zdeterminowane, np. preosteoblasty, fibroblasty, chondroblasty oraz kom·rki 

zr·Ũnicowane takie jak fibrocyty i osteocyty, stanowiŃce kom·rki osteogenne [1]. 

ZağoŨenia GBR sŃ wykorzystywane w leczeniu ubytk·w kostnych o r·Ũnej 

etiologii, takich jak: 

¶ ubytki poekstrakcyjne, przed planowanym zabiegiem implantacji, 

¶ ubytki po zabiegach wyğuszczenia torbieli w obrňbie koŜci szczňki i Ũuchwy, 

¶ ubytki powstağe po chirurgicznych ekstrakcjach zňb·w zatrzymanych, 

¶ ubytki po zabiegach resekcji szczytu korzenia zňba, 

¶ ubytki wyrostka zňbodoğowego szczňki, lub czňŜci zňbodoğowej Ũuchwy przed 
planowanym leczeniem implantologicznym, 

¶ regeneracja koŜci po periimplantitis, 

¶ ubytki w obrňbie tkanki kostnej przyzňbia przed planowanym leczeniem z zakresu 
chirurgii periodontologicznej [2]. 

2. Rodzaje materiağ·w koŜciozastňpczych 

2.1. Materiağy allogenne 

Materiağy allogeniczne pochodzŃ od innego osobnika tego samego gatunku 

i pozyskiwane sŃ z banku tkanek. Proces sterylizacji radiacyjnej oraz gğňbokie 

mroŨenie powoduje likwidacjň immunogennoŜci przeszczep·w. Dziağanie to zmniejsza 

do minimum ryzyko wszczepienia wirusowego zapalenia wŃtroby typu B czy AIDS 
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[3]. JednakŨe wskutek tych proces·w zostaje osğabiona wytrzymağoŜĺ materiağ·w. 

PowyŨsze materiağy dzielimy na zawierajŃce Ũywe kom·rki i ich pozbawione. Po 

etapie wstňpnego oczyszczenia i odtğuszczenia sŃ poddawane procesom konserwacji. 

Wykorzystywane sŃ metody takie jak: gğňbokie mroŨenie, liofilizacjň, pğukanie 

w roztworach izotonicznych. JednŃ z prostszych i majŃcŃ r·Ũne warianty pod 

wzglňdem zakresu temperatur i uŨytego medium jest metoda konserwacji koŜci 

w niskiej temperaturze. Proces zamraŨania wpğywa korzystnie na obniŨenie 

immunogennoŜci, zaŜ przebudowa kostna, choĺ poczŃtkowo wolniejsza, po okresie  

3-12 miesiňcy nie odbiega znacznie od przebudowy przeszczepu autogennego. Do 

pierwszej grupy zaliczamy kom·rki szpiku kostnego oraz liofilizowanŃ koŜĺ gŃbczastŃ 

(z koŜci biodrowej). Liofilizacja pozbawia tkankň kostnŃ BMP (biağek wzrostowych 

koŜci), co wpğywa niekorzystnie na osteogenezň. Zachowana matryca charakteryzuje 

siň wğaŜciwoŜciami osteokondukcyjnymi. W procesie osteoklazji ulega ona rozpadowi 

pod wpğywem osteoklast·w z r·wnoczesnym tworzeniem koŜci splotowatej, kt·ra 

ostatecznie przeksztağcana jest w koŜĺ blaszkowatŃ [4]. Badania wykazağy, Ũe 

przeszczepy takie ulegajŃ rewaskularyzacji i przebudowie, jednak wolniej niŨ 

przeszczepy autogeniczne [5]. 

W skğad grupy materiağ·w allogenicznych niezawierajŃcych Ũywych kom·rek 

wchodzŃ: DFDBA (decalcified freeze-dried bone allograft) ï koŜĺ odwapniona, 

zamroŨona i wysuszona, FDBA (undemineralized freeze-dried bone allograft) ï koŜĺ 

nieodwapniona, zamroŨona i wysuszona, AAA (autolyzed antygen extracted allogenic 

bone) ï koŜĺ allogeniczna, autolizowana i pozbawiona antygen·w oraz mroŨona koŜĺ 

gŃbczasta. DFDBA oraz AAA in vivo pobudzajŃ chondrogenezň, a in vitro 

osteogenezň, gdyŨ w ich czňŜci organicznej znajdujŃ siň biağka morfogenetyczne koŜci 

(BMP) [6]. 

Cechy te zaleŨne sŃ od wielu czynnik·w do kt·rych naleŨŃ: wiek, stan zdrowia oraz 

leki, jakie przyjmuje dawca koŜci, a nie ï jak wczeŜniej uwaŨano ï od technicznego 

procesu wytwarzania DFDBA. Z tego powodu nie kaŨdy przeszczep DFDBA 

wykazuje osteoindukcjň na takim samym poziomie i tym samym powoduje 

zr·Ũnicowany przyrost koŜci u r·Ũnych pacjent·w [7]. 

2.2. Materiağy ksenogenne 

Przeszczepy ksenogeniczne, kt·re sŃ pochodzenia odzwierzňcego mogŃ zapewniĺ 

odpowiednia iloŜĺ materiağu koŜciozastňpczego. Stosowane materiağy mogŃ byĺ 

pochodzenia woğowego (np. Cerabone) lub koŒskiego (np. BioGen) [8]. Ze wzglňdu na 

potencjalne ryzyko przeniesienia chor·b odzwierzňcych materiağy te muszŃ przejŜĺ 

etapy sterylizacji, deproteinizacji ï celem obniŨenia ich znacznego potencjağu 

immunogennego oraz wielogodzinnego wyŨarzania w celu denaturacji i zwňglenia. 

Niekorzystnym efektem tych proces·w jest zmniejszenie ich potencjağu 

osteoindukcyjnego, z powodu usuniňcia biağek BMPs [7]. 

Ryzyko, jakie niesie uŨycie materiağ·w ksenogennych pochodzenia bydlňcego, 

zwiŃzane jest z obecnoŜciŃ prion·w wywoğujŃcych gŃbczaste zwyrodnienie m·zgu 

u bydğa (BSE, choroba wŜciekğych kr·w) oraz transmisjŃ prion·w wywoğujŃcych 

u ludzi chorobň Creutzfeldta-Jakoba (CJD) [9].  
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2.3. Materiağy alloplastyczne 

Materiağy alloplastyczne sŃ wytwarzane syntetycznie lub pochodzŃ z naturalnych 

Ŧr·değ organicznych (np. z korali, z alg), wzglňdne nieorganicznych (hydroksyapatyt, 

ortofosforan tr·jwapniowy, szkğo bioaktywne) [10]. 

MoŨna je podzieliĺ na biozgodne, niewywoğujŃce szkodliwych reakcji 

w organizmie (np. tlenek glinu) oraz materiağy bioaktywne (wspomagajŃce biologiczne 

procesy odbudowy koŜci) ï naturalne i syntetyczne, zawierajŃce fosforan wapnia  

(np. hydroksyapatyt) [10]. 

Le Geros [11] podzieliğa dostňpne na rynku fosforany wapnia na 4 grupy: 

1) hydroksyapatyty HA [Ca (PO4) (OH) ] ï naturalne (woğowe lub z koralowca) 

i syntetyczne, 

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

3) dwufazowe fosforany wapnia ï preparaty zğoŨone ɓ-TCP i HA, 

4) niespiekane fosforany wapnia. 

Hydroksyapatyt jest gğ·wnym skğadnikiem substancji nieorganicznej, z kt·rej 

zbudowane jest szkliwo, zňbina oraz koŜci krňgowc·w. R·wnieŨ szkielety niekt·rych 

morskich bezkrňgowc·w po odpowiedniej obr·bce hydrotermalnej podlegajŃ 

transformacji w hydroksyapatyt [12]. 

Najistotniejszym z punktu widzenia medycyny ortofosforanem wapnia jest 

hydroksyapatyt. W literaturze oznacza siň go symbolami: HAp, HAP. HA lub OHAp 

[13]. Ze wzglňdu na pochodzenie moŨna wyr·Ũniĺ hydroksyapatyt pochodzenia 

mineralogicznego, biologicznego oraz syntetycznego [14, 15]. 

2.4. KoŜĺ autogenna  

Przeszczep autogennej (autologicznej) koŜci wykazuje wğaŜciwoŜci osteogenne 

przez co uwaŨany jest za materiağ najbardziej efektywny. R·Ũne wewnŃtrz- 

i zewnŃtrzustne miejsca biorcze sŃ wykorzystywane do pobrania przeszczepu, 

a nastňpnie do odbudowy ubytk·w kostnych.  

WykonujŃc przeszczepu autologicznej koŜci pacjenta, zmniejsza siň ryzyko prze-

niesienia chor·b zakaŦnych i moŨliwoŜĺ wystŃpienia reakcji immunologicznej [16, 17]. 

W celu rekonstrukcji rozlegğych ubytk·w tkanki kostnej potrzebna jest zazwyczaj 

wiňksza iloŜĺ materiağu kostnego, kt·ra w takich przypadkach pobierana jest 

zazwyczaj z miejsca biorczego zewnŃtrzustnego, takiego jak koŜĺ piszczelowa, talerz 

koŜci biodrowej lub koŜci sklepienia czaszki [5].  

WewnŃtrzustne miejsca biorcze pozwalajŃ na skr·cenie procedur chirurgicznych 

oraz wykonanie zabiegu w znieczuleniu miejscowym, charakteryzujŃ siň mniejszŃ 

liczbŃ powikğaŒ pooperacyjnych i mniejszym dyskomfortem pacjenta. W jamie ustnej 

istnieje wiele miejsc, z kt·rych moŨe byĺ pobrana koŜĺ do przeszczepu, Ũuchwa 

posiada wiňcej miejsc biorczych niŨ szczňka [12]. 

W obrňbie jamy ustnej przeszczepy pobierane sŃ najczňŜciej z obszaru br·dki, 

tr·jkŃta zatrzonowcowego, kresy skoŜnej zewnňtrznej (tzw. JīGraft), guza szczňki, 

kolca nosowego przedniego oraz obszar·w miejsc ekstrakcyjnych.  

MajŃ one postaĺ blok·w kostnych (korowo-gŃbczastych lub gŃbczastych) lub 

wi·rk·w kostnych, kt·re sŃ pobierane za pomocŃ specjalnych skrobaczek lub dğutek 

kostnych, a niekiedy wykorzystuje siň mğynki kostne [18]. 
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3. Charakterystyka materiağ·w uŨytych w badaniach 

3.1.  Calc-i-oss 

Preparat Calc-i-ossÊ skğada siň z czystego fazowo beta fosforanu tr·jwapniowego 

w stosunku molowym 1,5 Ca/P. CzystoŜĺ p-fazy wynosi >99%, co pozwala na peğnŃ 

re-sorpcjň znajdujŃcego siň w organizmie materiağu implantu. Preparat Calc-i-ossÊ ma 

wğaŜciwoŜci osteokondukcyjne. Po wprowadzeniu do ubytku granulat tworzy 

mikroporowatŃ strukturň, pozwalajŃcŃ na tworzenie siň tkanki autogennej.  

WyŨsza niŨ 30% mikroporowatoŜĺ granulek umoŨliwia wchğoniňcie znacznej iloŜci 

krwi, kt·ra zapewnia korzystne warunki gojenia. 

Preparat Calc-i-ossÊ jest wytwarzany cağkowicie syntetycznie w procesie 

spiekania w temperaturze >1000ÁC i nie zawiera Ũadnych substancji pochodzenia 

zwierzňcego ani ludzkiego. Wystňpuje w postaci granulatu o 3 r·Ũnych wielkoŜciach: 

315-500 Õm, 500-1000 Õm, 1000-1600 Õm. Materiağ implantu jest osteokonduktywny 

i ulega resorpcji w procesie fizjologicznego rozpuszczania w pğynach ustrojowych 

i bezpoŜredniego ataku specyficznych kom·rek organizmu. W ich wyniku powstajŃ 

przyjazne dla organizmu produkty, kt·re sŃ ğatwo metabolizowane. 

Resorpcja przebiega zazwyczaj r·wnolegle do proces·w regeneracji koŜci.  

ZaleŨnie od potencjağu regeneracji tkanek, Calc-i-ossÊ resorbuje siň cağkowicie 

w czasie 9-15 miesiňcy. 

3.2. Bio-Gen 

Dziňki specyficznej metodzie usuwania antygen·w wykorzystywanej w celu 

uzyskania preparatu Bio-GenÈ, substytuty koŜci ulegajŃ przebudowie przy udziale 

osteoklast·w w spos·b fizjologiczny i sŃ w cağoŜci zastňpowane przez nowo 

powstajŃcŃ tkankň kostnŃ. Pozwala to na restitutio ad integrum oraz na odtworzenie 

anatomii i funkcji koŜci w zaaugmentowanym miejscu. Przebudowa trwa okoğo 4-6 

miesiňcy dla substytut·w koŜci gŃbczastej i 8-12 miesiňcy dla wersji korowej 

preparatu.  

Widoczna zmiennoŜĺ zaleŨy nie tylko od indywidualnych cech osobniczych 

pacjenta, ale takŨe od stosunku objňtoŜci koŜci do moŨliwoŜci jej regeneracji oraz 

powierzchni koŜci pozostajŃcej w kontakcie z wszczepionym materiağem (im wyŨszy 

wskaŦnik, regeneracja koŜci bňdzie wolniejsza i trudniejsza). Sterylizacja preparatu 

Bio-Gen przeprowadzana jest promieniami Beta w dawce 25 KgJ. Rozmiar krysztağ·w 

15ï60 nm oraz przestrzenna struktura dajŃ moŨliwoŜĺ migracji i wzrostu naczyŒ 

wğosowatych. Bio-Gen nie ulega zwapnieniu. Materiağ produkowany jest w postaci 

granulatu koŜci korowej oraz gŃbczastej, a takŨe w gŃbczastych blokach pochodzŃcych 

z koŜci udowych i ramiennych. 

3.3. KoŜĺ autogenna 

Przeszczepy koŜci autogennej w obrňbie jamy ustnej sŃ najczňŜciej pobierane 

z obszaru br·dki, tr·jkŃta zatrzonowcowego, kresy skoŜnej zewnňtrznej, guza szczňki, 

kolca nosowego przedniego i w miejsc poekstrakcyjnych. Pobierane sŃ w postaci 

blok·w kostnych (korowo-gŃbczastych lub gŃbczastych) za pomocŃ narzňdzi 

piezochirurgicznych lub wi·r·w kostnych pobieranych za pomocŃ wiertğa AutoBone 

Collector. 
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4. Ocena zastosowania materiağ·w koŜciozastňpczych w leczeniu ubytk·w 

koŜci szczňk 

Wyniki oceny radiologicznej i klinicznej podsumowano stosujŃc III stopniowŃ 

skalň oceniajŃcŃ proces gojenia ubytk·w Ŝr·dkostnych zaproponowanŃ przez 

Gutmanna i Harrison i modyfikowanŃ przez Taschieri i wsp. do potrzeb chirurgii 

regeneracyjnej. 

Skala przedstawia siň nastňpujŃco: 

S ï kliniczny sukces ï stopieŒ I przez Molven i wsp. i brak patologicznych 

objaw·w klinicznych; 

D ï wynik wŃtpliwy, kliniczna pozytywna wŃtpliwa ï stopieŒ  

II  lub III przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych; 

F ï niepowodzenie ï stopieŒ IV przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ 

patologicznych objaw·w klinicznych. 

Ubytki kostne zaliczone do kategorii S naleŨy uwaŨaĺ za wygojone, natomiast te, 

kt·re znalazğy siň w kategorii D i F za niewygojone. 

4.1. Grupa pacjent·w, u kt·rych wykorzystano materiağ BIO-GEN MIX  

Grupa ta obejmowağa 42 pacjent·w: 36 kobiet i 6 mňŨczyzn.  

 

OCENA KLINICZNA 

U 36 pacjent·w proces gojenia przebiegağ bez powikğaŒ, a u 6 pacjent·w wystŃpiğy 

komplikacje zapalne.  

 

OCENA RADIOLOGICZNA 

Tabela 1. 

Pacjent Rodzaj zabiegu Ocena po 12 miesiŃcach 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Ekstrakcja S 

  Ekstrakcja S 

  Ekstrakcja S 

  Ekstrakcja S 

  Ekstrakcja S 

  Ekstrakcja S 

  Sinus Lift  S 

  Sinus Lift S 

  Sinus Lift S 

  Sinus Lift S 

  Sinus Lift S 

  Sinus Lift S 

  Ekstrakcja zňba zatrzymanego F 
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  Ekstrakcja zňba zatrzymanego D 

  Ekstrakcja zňba zatrzymanego S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

S ï kliniczny sukces ï stopieŒ I przez Molven i wsp. i brak patologicznych objaw·w klinicznych; 

D ï wynik wŃtpliwy, kliniczna pozytywna wŃtpliwa ï stopieŒ  

II lub III przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych; 

F ï niepowodzenie ï stopieŒ IV przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych. 

W omawianych przypadkach po okresie 12 miesiňcy nie zawsze stwierdzano 100% 

przebudowň wszczepionego materiağu w koŜĺ wğasnŃ pacjenta, jednak ze wzglňdu na 

wğaŜciwe tempo regeneracji oraz brak niepokojŃcych objaw·w klinicznych, przypadki 

te zaliczano do kategorii S.  

 

Ryc. 1.: Ocena gojenia po 12 miesiŃcach (opracowanie wğasne) 

S ï kliniczny sukces ï stopieŒ I przez Molven i wsp. i brak patologicznych objaw·w klinicznych; 

D ï wynik wŃtpliwy, kliniczna pozytywna wŃtpliwa ï stopieŒ  

II lub III przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych; 

F ï niepowodzenie ï stopieŒ IV przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych. 
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4.2. Grupa pacjent·w, u kt·rych wykorzystano materiağ CAL -CIOSS 

Grupa ta obejmowağa 24 pacjent·w: 15 kobiet i 9 mňŨczyzn.  

 

OCENA KLINICZNA 

U Ũadnego z pacjent·w nie stwierdzono istotnych powikğaŒ ï proces gojenia 

przebiegağ prawidğowo. 

 

OCENA RADIOLOGICZNA 

Tabela 2.  

Pacjent Rodzaj zabiegu Ocena po 12 miesiŃcach 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Augmentacja S 

  Ekstrakcja S 

  Ekstrakcja S 

  Ekstrakcja D 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli D 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

  Wyğuszczenie torbieli S 

S ï kliniczny sukces ï stopieŒ I przez Molven i wsp. i brak patologicznych objaw·w klinicznych; 

D ï wynik wŃtpliwy, kliniczna pozytywna wŃtpliwa ï stopieŒ  

II lub III przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych; 

F ï niepowodzenie ï stopieŒ IV przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych. 
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Ryc. 2.: Ocena gojenia po 12 miesiŃcach (opracowanie wğasne) 

S ï kliniczny sukces ï stopieŒ I przez Molven i wsp. i brak patologicznych objaw·w klinicznych; 

D ï wynik wŃtpliwy, kliniczna pozytywna wŃtpliwa ï stopieŒ  

II lub III przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych; 

F ï niepowodzenie ï stopieŒ IV przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych. 

4.3. Grupa pacjent·w, u kt·rych wykorzystano koŜĺ autogennŃ 

Grupa ta obejmowağa 14 pacjent·w: 8 kobiet i 6 mňŨczyzn. U 10 pacjent·w 

przeszczepiono korowo-gŃbczaste bloki kostne z okolicy br·dki, natomiast u 4 

pacjent·w pobrano autogenne wi·ry kostne r·wnieŨ z okolicy br·dki. 

 

OCENA KLINICZNA 

U 6 pacjent·w z przeszczepionymi blokami kostnymi stwierdzono powikğania  

ï rozejŜcie siň brzeg·w rany w okresie okoğo tygodnia po zabiegu. 

 

OCENA RADIOLOGICZNA 

Tabela 3. 

Pacjent Rodzaj zabiegu Ocena po 12 miesiŃcach 

  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 

S ï kliniczny sukces ï stopieŒ I przez Molven i wsp. i brak patologicznych objaw·w klinicznych; 

D ï wynik wŃtpliwy, kliniczna pozytywna wŃtpliwa ï stopieŒ  

II lub III przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych; 

F ï niepowodzenie ï stopieŒ IV przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych. 
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Ryc. 3.: Ocena gojenia po 12 miesiŃcach. (opracowanie wğasne) 

S ï kliniczny sukces ï stopieŒ I przez Molven i wsp. i brak patologicznych objaw·w klinicznych; 

D ï wynik wŃtpliwy, kliniczna pozytywna wŃtpliwa ï stopieŒ  

II lub III przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych; 

F ï niepowodzenie ï stopieŒ IV przez Molven i wsp. i / lub obecnoŜĺ patologicznych objaw·w klinicznych. 

5. Podsumowanie 

Augmentacja ubytk·w kostnych powstağych po zabiegach chirurgicznych stanowi 

ogromne wyzwanie medycyny regeneracyjnej. Wedğug ZboŚila i wsp. [19] warunkiem 

gojenia defekt·w kostnych jest obecnoŜĺ skrzepu krwi. Jednak jego jakoŜĺ i iloŜĺ moŨe 

nie byĺ wystarczajŃca dla prawidğowego przebiegu procesu gojenia po zabiegu. 

Uzupeğnienie defektu kostnego przy uŨyciu r·Ũnych materiağ·w moŨe znacznie 

zmniejszyĺ jego objňtoŜĺ. Wielu autor·w poleca wypeğnianie ubytk·w powstağych po 

cystectomii resorbowalnymi gŃbkami Ũelatynowymi, preparatami fibryny, auto-, izo- 

bŃdŦ alloprzeszczepami tkanki kostnej [20-22].  

Wedğug Dominiak i Ğysiak [23] pierwszym krokiem planowania leczenia 

augmentacyjnego jest okreŜlenie rozmiar·w powstağego defektu. W literaturze 

funkcjonuje pojňcie tzw. krytycznej wielkoŜci ubytku (critical size defect). [24] 

Oznacza to takŃ wielkoŜĺ ubytku w przypadku kt·rej nie ma moŨliwoŜci samoistnego 

wypeğnienia siň ubytku prawidğowo utkanŃ tkankŃ kostnŃ. średnica ta przez Hollinger, 

Kleinschmidt i Schmitz [25, 26] zostağa okreŜlona na 5 mm w badaniach 

przeprowadzonych na materiale zwierzňcym.  

W prowadzonych badaniach wğasnych we wszystkich omawianych przypadkach 

najwiňkszy wymiar (Ŝrednica) powstağych ubytk·w wynosiğ wiňcej niŨ 5 mm.  
Wielu badaczy porusza kwestie wyboru materiağu uzupeğniajŃcego utraconŃ tkankň 

kostnŃ. Uznany wiele lat temu zğoty standard, czyli wykorzystanie koŜci autogennej, 
w dalszym ciŃgu wydaje siň pozostawaĺ najlepszym rozwiŃzaniem, pomimo 
dostňpnoŜci wielu materiağ·w o coraz doskonalszych wğaŜciwoŜciach [16, 27-31]. 
Meijndert i wsp. [32] podejmujŃ decyzje o rodzaju augmentacji opierajŃc siň na 

wielkoŜci defektu. W przypadku duŨych ubytk·w kostnych, autorzy zalecajŃ 
przeszczep koŜci z miejsca biorczego zewnŃtrzustnego (grzebieŒ biodrowy). 
W przypadku mniejszych ubytk·w, przeszczep moŨna pobraĺ z jamy ustnej (gağňzi 
Ũuchwy, okolicy spojenia Ũuchwy) lub teŨ wykorzystaĺ materiağy koŜciozastňpcze. 
Z przeprowadzonych badaŒ wğasnych wynika, Ũe w przypadku niewielkich 

deficyt·w tkanki kostnej wystarczajŃce jest wykorzystanie substytut·w koŜci, 
chociaŨby preparat·w pochodzenia woğowego. Uzyskuje siň w ten spos·b dobry efekt, 
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doŜĺ szybkŃ przebudowň tkanki kostnej, kt·rej jakoŜĺ wystarcza do dalszego leczenia 
implantoprotetycznego. 
W przypadku koniecznoŜci pobrania przeszczep·w koŜci wğasnej z miejsc 

biorczych wewnŃtrzustnych formowanie i pobieranie przeszczepu we wszystkich 
przestawionych przeze mnie przypadkach blok·w kostnych odbywağo siň przy uŨyciu 
narzňdzi piezochirurgicznych. Pozwoliğo to zminimalizowaĺ uszkodzenia pobieranej 
tkanki kostnej oraz zmniejszyĺ traumatyzacjň okolicznych tkanek [33]. 

6. Wnioski 

1. Przed rozpoczňciem leczenia implantologicznego oraz w przypadku stwierdzenia 
deficyt·w tkanki kostnej wymagajŃcych zabieg·w augmentacyjnych konieczne 
jest wykonanie diagnostyki radiologicznej. 

2. Zastosowanie koŜci autologicznej ï tzw. zğoty standard jest w dalszym ciŃgu 
najlepszŃ metodŃ stosowanŃ do odbudowy deficytu tkanki kostnej, jednak ze 
wzglňdu na czňsto wystňpujŃce ograniczenia zwiŃzane z pobraniem koŜci 
autogennej z obszar·w wewnŃtrzustnych alternatywnŃ metodň stanowi 
wykorzystanie materiağ·w koŜciozastňpczych. 

3. W zwiŃzku z wystňpujŃcym obecnie bardzo duŨym zapotrzebowaniem na 
zastosowanie procedur augmentacyjnych, sterowana regeneracja tkanek 
i sterowana regeneracja koŜci sŃ dziedzinami rozwijajŃcymi siň niezwykle 
dynamicznie, co prowadzi do powstawania coraz bardziej ulepszonych 
materiağ·w koŜciozastňpczych i nowych protokoğ·w zabiegowych. 
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Zastosowanie materiağ·w koŜciozastňpczych w leczeniu ubytk·w koŜci szczňk 

Streszczenie 
Cel: ocena kliniczna i radiologiczna zastosowania materiağ·w koŜciozastňpczych Bio-Gen Mix, Calc-i-oss 
oraz koŜci autogennej pod kŃtem uŨycia w zabiegach regeneracyjnych w obrňbie wyrostka zňbodoğowego 
szczňki oraz czňŜci zňbodoğowej Ũuchwy.  
Hipoteza badawcza: Zastosowanie materiağ·w koŜciozastňpczych w jamie ustnej podczas zabieg·w 
chirurgicznych - ekstrakcji zňb·w zatrzymanych, resekcji, cystektomii oraz augmentacji ubytk·w kostnych 
istotnie wpğywa na przebieg gojenia pozabiegowego oraz uzyskane rezultaty kliniczne. 
Metodologia: Podczas zabieg·w chirurgicznych w jamie ustnej wykonywanych w warunkach znieczulenia 
miejscowego w Katedrze i Zakğadzie Chirurgii Stomatologicznej Uniwersytetu Medycznego w Lublinie 
miejsce powstağych defekt·w kostnych uzupeğniano materiağami koŜciozastňpczymi majŃcymi r·Ũne 
pochodzenie. 
Wnioski: Na podstawie analizy dokumentacji radiologicznej wykonywanej w odstňpach 3, 6, 12 miesiňcy 
od daty zabiegu oraz badaŒ klinicznych wykonywanych podczas wizyt kontrolnych oraz po zakoŒczonym 
okresie obserwacji stwierdzono, iŨ zastosowanie materiağ·w koŜciozastňpczych znaczŃco wpğywa na 
proces regeneracji tkanki kostnej. Najlepsze rezultaty uzyskano stosujŃc materiağ pochodzenia 
ksenogennego. 
Sğowa klucze: augmentacja, ubytki kostne, GBR 

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

Abstract 
Aim: clinical and radiological evaluation of the use of bone-substitute materials Bio-Gen Mix, Calc-i-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 cavity during surgical procedures ï extraction of 
impacted teeth, resection, cystectomy and augmentation of bone defects significantly affects post-surgical 
healing and clinical results. 
Methodology: During surgery in the oral cavity performed under local anesthesia at 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 performed 3, 6, 12 months after 
surgery and clinical tests performed during follow-up 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 were obtained using a xenogeneous material. 
Keywords: augmentation, bone defects, GBR 
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Zastosowanie metody UHPLC-MS/MS  

do badaŒ farmakokinetycznych klopidogrelu i jego 

metabolit·w w osoczu pacjent·w poddawanych 

angiografii/angioplastyce tňtnic wieŒcowych  

1. Wstňp 

Klopidogrel (CLP) ((S)-2-(2-chlorofenylo)-2-(6,7-dihydrotieno[3,2-c]pirydyn-5 
(4H)-ylo)octan metylu) jest pochodnŃ tienopirydyny [1]. Lek ten stosowany jest 
w profilaktyce przeciwzakrzepowej u pacjent·w z ostrym zespoğem wieŒcowym 
(ACS) lub u chorych, kt·rzy poddani byli przezsk·rnej interwencji wieŒcowej (PCI) 
[2]. Mechanizm dziağania CLP opiera siň na nieodwracalnej modyfikacji struktury 
pğytkowego receptora dla ADP, co powoduje bezpoŜrednie i selektywne blokowanie 
wiŃzania siň ADP z receptorem i zahamowanie aktywacji kompleksu glikoprotein 
GPIIb/IIIa do formy, kt·ra mogğaby zwiŃzaĺ fibrynogen i umoŨliwiğaby agregacjň 
pğytek [2]. CLP podlega w znacznym stopniu metabolizmowi wŃtrobowemu na drodze 
dw·ch szlak·w. W pierwszym, udziağ biorŃ esterazy hydrolizujŃce CLP do jego 
nieaktywnej pochodnej kwasu karboksylowego (85% metabolit·w), natomiast 
w drugim szlaku uczestniczŃ enzymy cytochromu P450 metabolizujŃce CLP do 
tiolowej pochodnej. Metabolit tiolowy wystňpuje w postaci mieszaniny 4 
diastereoizomer·w (H1-H4), z kt·rych w osoczu ludzkim oznaczalne sŃ jedynie 
izomery H3 i H4, przy czym tylko izomer H4 wykazuje aktywnoŜĺ przeciwpğytkowŃ 
[3] (Rysunek 1).  
Wiele przeprowadzonych badaŒ klinicznych potwierdziğo, Ũe u okoğo 5-40% 

pacjent·w leczonych konwencjonalnymi dawkami CLP nie obserwuje siň adekwatnej 
odpowiedzi antyagregacyjnej [5]. Kliniczne konsekwencje niedostatecznego 
hamowania agregacji pğytek krwi przez CLP obejmujŃ powikğania sercowo 
naczyniowe, takie jak zakrzepica w stencie, ostry zawağ miňŜnia sercowego, udar, 
a nawet Ŝmierĺ [5]. 
Wykazano, Ũe opornoŜĺ na leczenie za pomocŃ CLP jest istotnie zwiŃzana 

z polimorfizmem genetycznym izoenzymu CYP2C19, kt·ry jest odpowiedzialny za 
metabolizm leku do jego aktywnego tiolowego metabolitu [6]. WŜr·d innych 
czynnik·w, kt·re mogŃ mieĺ istotny wpğyw na skutecznoŜĺ terapii przeciwpğytkowej 
wymienia siň wsp·ğistniejŃce choroby (cukrzyca, otyğoŜĺ, przewlekğe choroby nerek), 
a takŨe interakcje z lekami metabolizowanymi przez te same enzymy, kt·re biorŃ 
udziağ w aktywacji metabolicznej CLP [7]. Wydaje siň wiňc, Ũe oznaczanie stňŨeŒ CLP 
i jego metabolit·w w osoczu pacjent·w, obok monitorowania stopnia zahamowania 
agregacji pğytek krwi, moŨe poprawiĺ kliniczne wyniki leczenia klopidogrelem. 
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Rysunek 1. Metabolizm klopidogrelu [opracowanie wğasne na podstawie [4]] 

Oznaczenie CLP i jego metabolit·w jest trudnym zadaniem analitycznym, ze 

wzglňdu na niskie stňŨenia osiŃgane przez lek macierzysty (rzňdu pg/ml) oraz izomery 

H3 i H4 aktywnego metabolitu tiolowego w osoczu (rzňdu ng/ml). Ponadto, izomery 

H3 i H4 sŃ niestabilne, co zwiŃzane jest z wysokŃ reaktywnoŜciŃ grupy tiolowej. 

UmoŨliwia ona zwiŃzanie siň H4 z receptorem pğytkowym, ale takŨe niezwykle ğatwo 

wiŃŨe siň z innymi wolnymi grupami -SH, np. w zwiŃzkach endogennych czy z drugŃ 

takŃ samŃ czŃsteczkŃ. Aby temu zapobiec, konieczna jest derywatyzacja izomer·w 

z wykorzystaniem odczynnika stabilizujŃcego grupň tiolowŃ, tj. 2-bromo-3ô 

-metoksyacetofenon (MPB) [8]. W wyniku tego stereoizomery metabolitu tiolowego 

CLP oznaczane sŃ w postaci metoksy-acetofenonowych pochodnych.  

W literaturze opisano kilka metod HPLC-MS/MS przeznaczonych do oznaczania 

stňŨeŒ CLP oraz jego metabolit·w w osoczu [9-11]. Jednak wiňkszoŜĺ z nich nie 

pozwalağa na jednoczesne oznaczanie CLP, jego pochodnej karboksylowej i izomer·w 

H3 i H4 metabolitu tiolowego [9, 10]. Ponadto, w metodach tych nie stosowano 

deuterowanych wzorc·w wewnňtrznych, kt·re sŃ polecane w detekcji mas ze wzglňdu 

na mniejszy efekt matrycy i zwiŃzane z nim hamowanie jonizacji analit·w.  

2. Cel pracy 

Celem badaŒ byğo opracowanie metody UHPLC-MS/MS oznaczania stňŨeŒ CLP 

i jego metabolit·w (izomer·w H3 i H4 metabolitu tiolowego oraz pochodnej 

karboksylowej CLPM) w osoczu pacjent·w poddawanych angiografii/angioplastyce 

tňtnic wieŒcowych. 

3. Materiağy i metody 

3.1. Odczynniki 

Wzorce CLP oraz CLPM o czystoŜci 99% otrzymano z Instytutu 
Farmaceutycznego (Warszawa, Polska), wzorzec zderywatyzowanego izomeru H3 
metabolitu tiolowego (MP-H3) pochodziğ z Sanofi-Aventis (Montpellier, Francja), 
izomeru MP-H4 ï z Toronto Research Chemicals (Toronto, Kanada), natomiast 
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deuterowany klopidogrel (CLP-d4), stosowany jako wzorzec wewnňtrzny zakupiono 
w Santa Cruz Biotechnology Inc. (Dallas, USA). Do derywatyzacji izomer·w H3 i H4, 
obecnych w osoczu pacjent·w, uŨywano 2-bromo-3ô-metoksyacetofenonu (MPB) 
o czystoŜci 98% (Sigma Aldrich, Niemcy). Osocze wolne od lek·w, wykorzystywane 
do walidacji metody, pochodziğo z Regionalnego Centrum Krwiodawstwa 
i Krwiolecznictwa w Poznaniu. Do przygotowania roztwor·w analit·w oraz fazy 
ruchomej wykorzystywano acetonitryl (ACN) o czystoŜci wymaganej do HPLC-MS 
(J.T. Baker, Holandia). Stosowano r·wnieŨ kwas mr·wkowy o czystoŜci powyŨej 95% 
(Sigma Aldrich, Niemcy) oraz wodň o czystoŜci do HPLC-MS (J.T. Baker, Holandia). 

3.2. Metoda UHPLC-MS/MS oznaczania CLP i jego metabolit·w w osoczu 

krwi  

3.2.1. Warunki pracy aparatu UHPLC -MS/MS 

Do oznaczania CLP i jego metabolit·w w pr·bkach osocza wykorzystano ultra 
sprawny chromatograf cieczowy Nexera sprzňŨony z tandemowym spektrometrem 
mas typu potr·jny kwadrupol (LCMS-8030, Shimadzu, Japonia). Rozdziağ 
chromatograficzny CLP, CLPM, zderywatyzowanych izomer·w MP-H3 i MP-H4 oraz 
deuterowanego CLP jako wzorca wewnňtrznego, przeprowadzono na kolumnie Zorbax 
Eclipse Plus C18. Faza ruchoma skğadağa siň z 0,1% roztwor·w kwasu mr·wkowego 
w wodzie (A) oraz acetonitrylu (B) i przepğywağa z szybkoŜciŃ 0,35 ml/min zgodnie 
z podanym gradientem stňŨeŒ: 42-60% fazy B od 0 do 7 minuty, nastňpnie 60-42% 
fazy B od 7 do 7,5 minuty oraz 42% fazy B od 7,5 do 12 minuty. Jonizacjň badanych 
zwiŃzk·w w detektorze MS/MS prowadzono metodŃ rozpylania azotem w polu 
elektrycznym (ESI+), przy szybkoŜci przepğywu gazu nebulizujŃcego i osuszajŃcego 
odpowiednio 2 l/min i 15 l/min. Napiňcie na koŒcach kapilary wynosiğo 3500V, 
temperatura kapilary byğa r·wna 250 C, a temperatura bloku grzejnego 400 C. 
PrzejŜcia jonowe badanych zwiŃzk·w obserwowano w trybie reakcji nastňpczych 
(MRM), a ich identyfikacji dokonano na podstawie stosunku masy uzyskanych jon·w 
do ich ğadunku. Do analizy iloŜciowej wyselekcjonowano przejŜcia o najwiňkszej 
intensywnoŜci (zaznaczone pogrubionŃ czcionkŃ) (Tabela 1). 

Tabela 1. PrzejŜcia jonowe CLP-d4, CLP, CLPM, MP-H3 i MP-H4 oraz warunki detekcji MS/MS 

Badany 

zwiŃzek 

Jon macierzysty  

(m/z) 

Jon potomny 

(m/z) 

Q1
* 

[V]  

Energia 

kolizji  [V]  

Q3
*  

[V]  

CLP-d4 325,70 216,10 

188,10 

159,05 

-30 

-30 

-30 

-17 

-24 

-37 

-22 

-19 

-30 

CLP 321,70 211,73 

183,80 

154,80 

-30 

-30 

-30 

-20 

-30 

-45 

-30 

-30 

-30 

CLPM 307,60 197,95 

169,05 

151,95 

-30 

-30 

-30 

-18 

-29 

-26 

-20 

-29 

-29 

MP-H3 

MP-H4 

503,70 155,05 

353,95 

182,95 

-40 

-40 

-40 

-46 

-22 

-33 

-30 

-25 

-18 

* Q1, Q3 ï napiňcia odpowiednio na pierwszym i trzecim kwadrupolu [ťr·dğo: opracowanie wğasne] 
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3.2.2. Roztwory podstawowe i wzorcowe 

SporzŃdzono roztwory podstawowe badanych analit·w w bezwodnym ACN 
o stňŨeniach: 500 ɛg/ml dla CLP, 200 ɛg/ml dla CLPM, 25 ɛg/ml dla MP-H3 i MP-H4 
oraz 1 Õg/ml dla CLP-d4. Z tych roztwor·w przygotowano roztwory wzorcowe 
o stňŨeniach: 1,0; 2,5; 5,0; 7,5; 10,0; 25,0; 50,0 ng/ml CLP; 0,5; 1,0; 5,0; 10,0; 50,0; 
75,0; 100,0 ɛg/ml CLPM; 5,0; 10,0; 50,0; 100,0; 250,0; 500,0; 1000,0 ng/ml MP-
H3/H4 i 25 ng/ml CLP-d4. Ponadto, przygotowano roztw·r MPB o stňŨeniu 500 mM 
w bezwodnym ACN. 

3.2.3. Przygotowanie pr·bek do krzywej wzorcowej 

Pr·bki do krzywej wzorcowej CLP przygotowano poprzez dodanie do 250 ɛl 
osocza nieobciŃŨonego analitami po 25 ɛl roztworu wzorca wewnňtrznego i roztworu 
wzorcowego CLP. Natomiast pr·bki do krzywej wzorcowej metabolit·w 
przygotowano przez dodanie do takiej samej objňtoŜci osocza nieobciŃŨonego 
analitami po 25Õl roztwor·w wzorca wewnňtrznego, roztworu CLPM i roztworu 
izomer·w MP-H3/H4. Uzyskano w ten spos·b nastňpujŃce stňŨenia: 0,1; 0,25; 0,50; 
0,75; 1,0; 2,5 i 5,0 ng/ml CLP, 0,05; 0,1; 0,5; 1,0; 5,0; 7,5 i 10,0 ɛg/ml CLPM oraz 0,5; 
1,0; 5,0; 10,0; 25,0; 50,0 i 100,0 ng/ml MP-H3 i MP-H4. Nastňpnym krokiem byğo 
dodanie 475 Õl ACN do pr·bek krzywej wzorcowej CLP i 450 Õl ACN do pr·bek 
krzywej wzorcowej metabolit·w, w celu wytrŃcenia znajdujŃcych siň w osoczu biağek, 
po czym pr·bki intensywnie wytrzŃsano przez 30 s. Po strŃceniu osadu, pr·bki 
wirowano przez 10 minut w 20ÁC, z szybkoŜciŃ 22570g. 400 Õl supernatantu 
przenoszono do system·w bezstrzykawkowych MiniUni-Prep (Agilent Technologies, 
Wielka Brytania) i filtrowano. 25 Õl filtratu nastrzykiwano na kolumnň 
chromatograficznŃ. Pr·bkň nieobciŃŨonŃ analitami przygotowano poprzez dodanie do 
250 Õl osocza 525 Õl ACN, a nastňpnie poddawano jŃ procedurze opisanej powyŨej. 

3.2.4. Walidacja metody UHPLC-MS/MS 

Wyznaczono nastňpujŃce parametry walidacyjne opracowanej metody UHPLC-
MS/MS oznaczania CLP i jego metabolit·w w osoczu ludzkim: selektywnoŜĺ, 
liniowoŜĺ, oznaczalnoŜĺ (LOQ), precyzjň i dokğadnoŜĺ, efekt matrycy oraz trwağoŜĺ 
w warunkach przechowywania pr·bek.  

3.2.4.1. SelektywnoŜĺ 

SelektywnoŜĺ metody zostağa okreŜlona poprzez por·wnanie chromatogramu 
uzyskanego po nastrzykniňciu pr·bek osocza nie obciŃŨonych analitami 
z chromatogramami otrzymanymi po obciŃŨeniu osocza CLP, CLPM, MP-H3, MP-H4 
i CLP-d4. Sprawdzono r·wnieŨ moŨliwoŜĺ wystňpowania interferencji pochodzŃcych 
od substancji leczniczych czňsto podawanych razem z CLP w czasie terapii, takich jak 
statyny (atorwastatyna i rosuwastatyna), kwas salicylowy, amiodaron, amlodypina, 
furosemid, hydrochlorotiazyd, metformina, metoprolol, omeprazol, pantoprazol, 
peryndopryl, ramipryl. 

3.2.4.2. LiniowoŜĺ 

Krzywe wzorcowe CLP i jego metabolit·w zostağy przedstawione jako zaleŨnoŜĺ 
stosunku pola powierzchni piku analitu i pola powierzchni piku CLP-d4. Zakres 
krzywej wzorcowej obejmowağ stňŨenia: 0,1-5,0 ng/ml dla CLP, 0,05-10,0 Õg/ml dla 
CLPM oraz 1-100 ng/ml dla MP-H3 i MP-H4. Zar·wno r·wnania krzywych 
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wzorcowych, jak i wsp·ğczynnik korelacji r, zostağy wyznaczone metodŃ 
najmniejszych kwadrat·w. WartoŜĺ wsp·ğczynnika r bliska jednoŜci Ŝwiadczy 
o liniowym charakterze zaleŨnoŜci miňdzy stosunkiem p·l powierzchni pik·w analit·w 
do wzorca wewnňtrznego i stňŨeniami oznaczanych zwiŃzk·w. StatystycznŃ istotnoŜĺ 
wsp·ğczynnika przesuniňcia b okreŜlono za pomocŃ testu t-Studenta. WartoŜĺ testowŃ 
f, obliczano ze wzoru: f=|b|/Sb, gdzie: f ï wartoŜĺ testowa, b ï wartoŜĺ bezwzglňdna 
wsp·ğczynnika przesuniňcia, Sb ï bğŃd standardowy odciňtej. Nastňpnie obliczonŃ 
wartoŜĺ f por·wnywano z wartoŜciŃ tŬ,n-2 odczytanŃ z tabel dla n-2 stopni swobody, 
przy poziomie istotnoŜci Ŭ = 0,05. 

3.2.4.3. OznaczalnoŜĺ (LOQ), precyzja i dokğadnoŜĺ metody 

LOQ okreŜlono jako najmniejsze stňŨenie analit·w, jakie moŨna oznaczyĺ 
z odpowiedniŃ precyzjŃ (WZ Ò 20%) oraz dokğadnoŜciŃ (bğŃd wzglňdny Ò 20%). 
Precyzjň metody wyraŨono, jako wsp·ğczynnik zmiennoŜci WZ: 

7:
3$

#ĢÒ
ρππϷ       (1)  

gdzie: SD ï odchylenie standardowe oznaczonych stňŨeŒ analit·w, CŜr- Ŝrednie 
oznaczone stňŨenie analit·w 
DokğadnoŜĺ oznaczeŒ wyraŨono jako bğŃd wzglňdny. 

ὄlDὈ
ȿĢ ȿ

ρππϷ       (2)  

gdzie: Cnom ï stňŨenie nominalne 
Precyzjň i dokğadnoŜĺ metody w ciŃgu dnia wyznaczono dla 4 r·Ũnych stňŨeŒ 

badanych analit·w (LOQ, niskie, Ŝrednie i wysokie stňŨenie z zakresu, kt·ry 
obejmowağa krzywa wzorcowa) przez oznaczenie 5 odrňbnych pr·bek o danym 
stňŨeniu, przygotowanych identycznie z wczeŜniej przedstawionŃ procedurŃ (3.2.3.). 
Precyzjň i dokğadnoŜĺ metody miňdzy dniami wyznaczono dla wszystkich stňŨeŒ, kt·re 
obejmowağy krzywe wzorcowe analit·w. Metoda zostağa uznana za wystarczajŃco 
precyzyjnŃ i dokğadnŃ, jeŜli zar·wno jej bğŃd wzglňdny, jak i wsp·ğczynnik zmiennoŜci 
nie byğy wiňksze niŨ 20% dla LOQ i 15% dla pozostağych stňŨeŒ analit·w. 

3.2.4.4. Efekt matrycy 

Oceniano wpğyw skğadnik·w matrycy na jonizacjň analit·w i wzorca 
wewnňtrznego. W tym celu obliczono wsp·ğczynnik MF, jako stosunek pola 
powierzchni piku badanego zwiŃzku w pr·bkach osocza nastrzykniňtego analitem po 
strŃceniu biağek, do pola powierzchni piku analitu w roztworze wodno-
acetonitrylowym. Badanie efektu matrycy przeprowadzono dla niskich (0,25 ng/ml 
CLP, 5 ng/ml MP-H3 i MP-H4 oraz 0,1 Õg/ml CLPM) oraz wysokich (2,5 ng/ml CLP, 
50 ng/ml MP-H3 i MP-H4 oraz 7,5 Õg/ml CLPM) stňŨeŒ analit·w w 6 r·Ũnych 
pr·bkach osocza. Ponadto, obliczono znormalizowany MF jako stosunek MF analitu 
do MF wzorca wewnňtrznego. O braku istotnego wpğywu matrycy na jonizacjň 

analit·w Ŝwiadczy wartoŜĺ MF bliska jednoŜci oraz WZ ¢ 15% [12]. 

3.2.4.5. TrwağoŜĺ CLP, CLPM, MP-H3 i MP-H4 w warunkach przechowywania 
pr·bek 

TrwağoŜĺ CLP i jego metabolit·w wyznaczono dla niskiego i wysokiego stňŨenia 
analit·w z zakres·w, kt·re obejmowağy krzywe wzorcowe. Por·wnano stňŨenia 
badanych zwiŃzk·w oznaczone w pr·bkach przygotowanych bezpoŜrednio przed 




































































































