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WCZESNE | ODLEGLE NASTEPSTWA
ZDROWOTNE NADUZYWANIA ALKOHOLU

EARLY AND LONG-TERM HEALTH
CONSEQUENCES OF ALCOHOL ABUSE

Marta Pawelczyk'

1Zaktad Dietetyki, Akademia tomzyriska; mpawelczyk@al.edu.pl (autor korespondencyjny)

Wprowadzenie

Alkohol, a doktadnie alkohol etylowy (etanol), jest substancjg o dziataniu
psychoaktywnym. W gtownej mierze alkohol oddziatuje na funkcje uktadu ner-
wowego, ale zaburza tez prace innych uktadéw ludzkiego organizmu. Powta-
rzajgca sie, nadmierna konsumpcja etanolu z czasem staje sie przyczyng roz-
woju zespotu uzaleznienia od alkoholu. Choroba ta obejmuje charakterystyczne
objawy fizjologiczne, behawioralne i poznawcze [1]. Znamienng cechg uzalez-
nienia jest to, ze spozywanie alkoholu zaczyna dominowa¢ nad innymi czynno-

Sciami, majgcymi wczesniej wieksze znaczenia dla chorego [2].

Szczegdlnie narazeni na rozwoj uzaleznienia od alkoholu sg mfodzi ludzie,
jednak zagrozenie to dotyczy tez osob starszych, niezaleznie od ich statusu
spotecznego. Po alkohol siegajg wiec osoby w roznym wieku, czesto jest on
spozywany podczas spotkan towarzyskich, wykorzystywany do Swietowania
sukcesow, jubileuszy itp. Dziatanie odurzajgce alkoholu, wigzgce sie gtéwnie
z pobudzeniem tzw. uktadu nagrody, uwalnianiem dopaminy i serotoniny, odpo-
wiada za odczuwanie bezposrednio po spozyciu alkoholu przyjemnosci i odpre-
zenia [3]. Czesta, dtugotrwata konsumpcja alkoholu skutkuje jednak powaznymi

zaburzeniami zdrowotnymi.
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Kryteria diagnostyczne, etapy i typy uzaleznienia od alkoholu

Kryteria rozpoznania zespotu uzaleznienia od alkoholu zawarto w Miedzy-
narodowej Statystycznej Klasyfikacji Choréb i Probleméw Zdrowotnych
(ICD-10) [1]. W celu zdiagnozowania zespotu uzaleznienia od alkoholu nalezy
stwierdzi¢ wystepowanie w ciggu minionego roku co najmniej trzech sposrod

nizej wymienionych objawéw:

e silna potrzeba uzywania alkoholu,

e trudnosci z kontrolowaniem uzywania alkoholu,

e uporczywe uzywanie alkoholu pomimo wiedzy o jego szkodliwosci,

e przedktadanie spozywania alkoholu ponad inne czynnosci i zobowigza-
nia,

e zmieniona tolerancja na spozycie alkoholu,

e wystepowanie fizycznych objawdw odstawiennych [1,2 4].

Zmiana tolerancji na spozycie alkoholu moze dotyczy¢ jej zwiekszenia lub
zmniejszenia. Zwiekszenie tolerancji wigze sie z tym, ze ilos¢ wypijanego alko-
holu musi sie systematycznie zwieksza¢, aby wywotac takie same, jak poczat-
kowo odczucie przyjemnosci i odprezenia. Z kolei zmniejszenie tolerancji po-
lega na tym, ze mimo przyjmowania tych samych dawek alkoholu zwieksza sie

wywotane nimi uczucie upojenia.

Do fizycznych objawdéw odstawiennych zalicza sie m.in.: odczuwanie nie-
pokoju, leku, zaburzenia snu, béle gtowy, dreszcze, podwyzszone cisnienie tet-
nicze krwi, przyspieszone bicie serca, potliwos¢, nudnoséci, biegunki, nawet
drgawki o charakterze napadu padaczkowego oraz zaburzenia swiadomosci,

w tym omamy wzrokowe [3].

Jedna z najbardziej rozpowszechnionych koncepcji rozwoju uzaleznienia
od alkoholu zostata opracowana jeszcze w drugiej potowie XX wieku przez ame-
rykanskiego badacza Elvina Mortona Jellinka. Jest to koncepcja czterech na-

stepujgcych po sobie faz.
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Pierwsza faza, tzw. faza wstepna lub prealkoholowa rozpoczyna sie jako
picie okazjonalne, jednak u oséb predysponowanych do rozwoju uzaleznienia
ze wzgledu na ich mniejsze zdolnosci radzenia sobie ze stresem alkohol bar-
dziej, niz u innych dziata odprezajgco. W zwigzku z tym osoby te coraz czesciej
siegajg po alkohol, charakterystyczne w tym okresie jest zwiekszenie tolerancji

na te substancije [3,4].

Faza druga, tzw. zwiastunowa lub ostrzegawcza to faza, w ktérej zaczy-
najg sie pojawia¢ zaburzenia pamieci, majgce zwigzek z sytuacjami, w ktorych
spozyto sie alkohol. Pomimo braku utraty przytomnos$ci, osoby w tej fazie uza-
leznienia nie pamietajg swojego zachowania po spozyciu alkoholu, nawet jesli

spozyty niezbyt duze dawki [3,4].

Faza trzecia, inaczej krytyczna, to faza charakteryzujgca sie petng utratg
kontroli nad iloscig wypijanego alkoholu. W tej fazie chorzy odczuwajg tzw. gtdd

alkoholowy, czyli poczucie przymusu jego spozywania [3,4].

Ostatnia, czwarta faza to faza przewlekta, na tym etapie wystepujg epizody
wielodniowego, ciggtego picia alkoholu, zmniejsza sie tolerancja alkoholu, moga

wystepowac psychozy alkoholowe [3,4].

Niektorzy badacze wyrdzniajg dwa typy uzaleznienia od alkoholu. Jest to
typ I, o pdzniejszym poczagtku, zazwyczaj rozwijajgcy sie po 25 roku zycia oraz
typ Il, najczesciej rozwijajacy sie przed 25 rokiem zycia. tagodniejszg formag
uzaleznienia jest typ |, wystepuje on z podobng czestoscig u obu pici, dotyczy
raczej introwertykdw, wiec czesciej wigze sie z samotnym naduzywaniem alko-
holu. Drugi typ uzaleznienia dominuje u mezczyzn, dotyczy raczej ekstrawerty-

kow, jest trudniejszy w leczeniu i czesciej wystepuje rodzinnie [5].

Metabolizm alkoholu

Sam etanol nie jest tak trujgcy dla komorek ludzkiego organizmu, jak jego

metabolit - aldehyd octowy. Etanol szybko i tatwo przenika przez btony
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komorkowe, dzieki czemu juz w jamie ustnej przekracza bariere nabtonkowg
i dostaje sie do krwi, nastepnie do watroby, ktéra jest gtbwnym miejscem prze-
mian tej substancji. W organizmie cztowieka etanol jest rozktadany za pomoca

kilku roznych szlakow metabolicznych:

e utleniania do aldehydu octowego przy udziale dehydrogenazy alkoholo-
wej, nastepnie utlenienia aldehydu octowego do kwasu octowego, przy
udziale dehydrogenazy aldehydowej i w dalszej kolejnosci roztozenia
kwasu octowego do dwutlenku wegla oraz wody;

e przeksztatcen, w ktérych uczestniczy mikrosomalny cytochrom P-450,
w tym przypadku réwniez jako pierwszy metabolit powstaje aldehyd oc-
towy, szlak ten jest szczegolnie aktywny u osob naduzywajgcych alko-
holu;

e utleniania alkoholu z wykorzystaniem nadtlenku wodoru i katalazy;

e przeksztatcen nieoksydacyjnych, jak sprzeganie etanolu z kwasem glu-

kuronowym [6].

Pierwsze dwa szlaki dziatajg najszybciej, sg tez najbardziej wydajne
i generujg szkodliwy dla organizmu aldehyd octowy. Zwigzek ten nalezy do kan-
cerogendw grupy |, wywotujgc mutacje genomowego DNA bezposrednio przy-

czynia sie do rozwoju nowotwordéw [7].

Wczesne nastepstwa zdrowotne naduzywania alkoholu

Szkodliwe skutki dziatania alkoholu odczuwane sg juz w krétkim czasie po
jego spozyciu. Sg to dolegliwosci, ktore z reguty wystepujg po kilku- lub kilkuna-
stu godzinach od zakonhczenia spozywania alkoholu, a ich stopieh nasilenia uza-
lezniony jest od rodzaju i ilosci wypitego alkoholu. Do najczestszych tego typu
dolegliwoéci nalezg m.in.: bole gtowy, ostabienie, nudnosci i wymioty, béle mie-
Sniowe, nadcisnienie, zaczerwienienie spojowek, zawroty gtowy, zaburzenia de-
presyjne, lek [8]. W krotkim czasie po spozyciu alkohol wywotuje zaburzenia

czynnosci ruchowych, obwodowo tworzgcy sie aldehyd octowy hamuje
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wtasciwosci lokomotoryczne, z kolei osrodkowo aldehyd octowy dziata stymulu-
jaco na aktywnosc¢ ruchowg [7]. Do wczesnych nastepstw spozycia alkoholu za-
licza sie tez zmniejszenie szybkosci reakcji, zaburzenia rownowagi, nieprawi-

dtowg ocene odlegtosci, zaburzenia widzenia, dekoncentracje [3].

Odlegte nastepstwa zdrowotne naduzywania alkoholu

Nadmierne spozywanie alkoholu to jedna z gtéwnych, spotecznych przy-
czyn utraty zdrowia, 6% zgonow osoOb ponizej 75 roku zycia ma zwigzek z nad-
uzywaniem alkoholu [9,10]. Alkohol sprzyja rozwojowi réznorodnych choréb,
przy czym pierwsze objawy tych chorob mogg pojawiac sie dopiero po dtugim

czasie naduzywania, przyktadowo po wielu miesigcach lub nawet wielu latach.

Wplyw alkoholu na uktad pokarmowy

Do najczestszych chorob uktadu pokarmowego spowodowanych uzalez-
nieniem od alkoholu zalicza sie: marskos¢ watroby, stany zapalne trzustki, re-
fluks zotgdkowo-przetykowy, stany zapalne btony Sluzowej przetyku, zotgdka
I jelit, zylaki przetyku oraz zaburzenia wchfaniania, prowadzgce do niedoboréw

pokarmowych [11,12].

Szczegolnie podatna na uszkodzenia wywotane dziataniem alkoholu jest
watroba. Nadmierne spozywanie alkoholu prowadzi do jej stluszczenia, ktére
rozwija sie u wiekszosci osob uzaleznionych. W przypadku, gdy uzaleznieniu
od alkoholu towarzyszy otytoS¢ ryzyko wystgpienia sttuszczenia watroby jest
stuprocentowe, przy czym poczgtkowo przebiega bezobjawowo [11]. Stluszcze-
nie watroby spowodowane jest zahamowaniem aktywnosci cyklu Krebsa w mi-
tochondriach hepatocytéw (komorek migzszu watroby), co z kolei skutkuje za-
burzeniem aktywnos$ci szlaku rozktadajgcego kwasy ttuszczowe (szlaku 3-oksy-
dacji). W efekcie gromadzgce sie trojglicerydy odktadajg sie w hepatocytach.

W kolejnym etapie rozwija sie stan zapalny watroby, charakteryzujgcy sie

Interdyscyplinarne problemy epidemiologii i zdrowia Srodowiskowego
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naciekaniem rozdetych, sttuszczonych hepatocytéw przez neutrofile i limfocyty.
Przyczyng reakcji uktadu immunologicznego jest powstawanie immunogennych
zwigzkow, bedacych potgczeniem aldehydu octowego z biatkami watroby, np.
z albuminami. Kolejnym etapem alkoholowej choroby watroby jest jej zwtoknie-
nie, wywotane przeksztatcaniem tzw. komorek gwiazdzistych watroby w miofi-
broblasty, ktore produkujg znaczne ilosci bogatej we wtdkna kolagenowe ma-
cierzy zewngtrzkomorkowej. W ten sposob stopniowo dochodzi do akumulacji
tkanki tgcznej w watrobie, co uniemozliwia prawidtowe funkcjonowanie tego na-
rzadu i dodatkowo utrudnia przeptyw krwi przez watrobe, stajgc sie przyczyng
nadcisnienia wrotnego. Zaawansowanym stadium zwtoknienia watroby jest jej
marskosc [13]. Konsekwencjg marskosci watroby jest m.in. wzrost cisnienia tet-
niczego krwi, co powoduje rozwoj zylakow przetyku i odbytu. Watroba w stanie
marskosci przestaje tez petni¢ funkcje detoksykacyjng w organizmie chorego.
W zwigzku z tym toksyczne substancje, ktore powinny zostac¢ przez nig wyeli-
minowane, sg rozprowadzane po organizmie i negatywnie oddziatujg na inne

narzady, zwtaszcza mdzg.

Obok watroby, narzgdem szczegdlnie narazonym na toksyczne dziatanie
alkoholu jest trzustka. Wiekszosc¢ przypadkow ostrego i przewlektego zapalenia
trzustki ma zwigzek z naduzywaniem alkoholu. W przypadku przewlektego al-
koholowego zapalenia trzustki dochodzi do obumierania komodrek migzszu
trzustki i komodrek wysp trzustkowych, naciekania trzustki przez komorki uktadu
immunologicznego oraz widknienia trzustki. Wtdknieniu trzustki towarzyszy od-
ktadanie sie ztogdbw wapnia w przewodach trzustkowych, co prowadzi do ich
zablokowania i zaburzen wydzielania enzymow trawiennych [13]. Niewydolnos¢
zewnagtrzwydzielnicza trzustki uniemozliwia prawidtowy rozktad makroczgste-
czek (biatek, lipidow i weglowodanow) zawartych w pozywieniu. Zaburzenia tra-
wienia skutkujg zaburzeniami wchtaniania substancji odzywczych i w rezultacie
niedoborami pokarmowymi, a nawet wyniszczeniem organizmu. Poza wydzie-
laniem enzymow trawiennych trzustka petni tez bardzo wazng funkcje w regu-
lacji gospodarki weglowodanowej, wydzielajgc insuline i glukagon. Gdy znaczna

czes¢ tego narzagdu zostanie uszkodzona, organizm nie jest w stanie wytwarzacé
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odpowiednich ilosci insuliny, przez co nie moze utrzymacé prawidtowego po-
ziomu glukozy we krwi. W konsekwencji nastepuje zwiekszenie poziomu glu-

kozy we krwi, co prowadzi do rozwoju cukrzycy [14].

W obrebie przewodu pokarmowego alkohol oddziatujgc bezposrednio na
btone sluzowa, sprzyja jej uszkodzeniom, powodujgc nadzerki i krwawienia
w sluzowce jamy ustnej, przetyku, zotgdka i dwunastnicy, a takze rozwoj wrzo-
dow zofadka i dwunastnicy. U osoby zdrowej zotgdek produkuje kwas solny,
izolowany od $ciany zotadka przez sluzowg bariere ochronng. Alkohol z jednej
strony sprawia, ze bariera ochronna ulega ostabieniu, z drugiej moze nasila¢
wydzielanie kwasu zotadkowego. Wydzielanie soku solnego zwiekszajg napoje
alkoholowe niedestylowane, jak piwo czy wino oraz napoje o stosunkowo ni-
skiej, tj. do 5% zawartosci alkoholu [13]. W tym przypadku kwas Zotgdkowy
moze powaznie uszkodzic¢ sluzowke zotgdka. Spozywanie alkoholu w nadmier-
nych ilosciach moze powodowaé krwawienia z zotgdka, nawet perforacje, czyli
przerwanie ciggtosci sciany zotgdka. Z powstatego ubytku wydobywa sie kwa-
Sna tres¢ zotgdkowa, ktéra uszkadza inne, zlokalizowane w jamie brzusznej na-
rzady. Pacjent odczuwa silny bdl i jest narazony na ciezkie powiktania, wyma-
gana jest natychmiastowa interwencja chirurgiczna, w celu zamknigecia perfora-
cji [14]. Przy przewlektym naduzywaniu alkoholu dochodzi tez do podwyzszenia
cisnienia w dolnym zwieraczu przetyku i obnizenia kurczliwosci tego zwieracza,
a w konsekwencji do rozwoju refluksu zotgdkowo-przetykowego lub tzw. prze-

tyku Barreta, ktére uwazane sg za stadia przednowotworowe [13].

Wptyw alkoholu na uktad nerwowy

W uktadzie nerwowym najbardziej narazony na toksyczne dziatanie eta-
nolu jest osrodkowy ukfad nerwowy, przede wszystkim mézg, ale negatywne
skutki dziatania alkoholu dotyczg tez nalezgcych do obwodowego ukfadu ner-

wowego pni i korzeni nerwowych [15].
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Wieloletnie naduzywanie alkoholu powoduje zmiany morfologiczne
i czynnosciowe neuronow w osrodkowym uktadzie nerwowym. Komorki te wy-
petniajg sie substancjami ttuszczowymi, przez co stajg sie obrzmiate, pogrubiajg
sie tez ich krotkie wypustki - dendryty. W r6znym stopniu zostajg uszkodzone
réwniez dtugie wypustki neurondéw — aksony, dochodzi tez do ich demielinizaciji.
Demielinizacja dotyczy m.in. nerwdw wzrokowych, powodujgc pogorszenie
ostrosci widzenia i niedowidzenie alkoholowe. W osrodkowym uktadzie nerwo-
wym stopniowo nastepuje rozpad zmienionych neurondw, a ich miejsce zajmuja
niezdolne do przewodzenia impulsow nerwowych komorki glejowe oraz ptyn
mozgowy [15]. Prowadzi to do zaburzen pamieci i przetwarzania informacji, upo-

Sledza funkcje poznawcze i wykonawcze [16].

Naduzywanie alkoholu moze spowodowac rozwdj tzw. enacefalopatii alko-
holowej, inaczej encefalopatii Wernickiego, ktorej objawami sg zaburzenia na-
stroju, uwagi i pamieci operacyjnej, niedowtad, oczoplgs, napady drgawek, nie-
zbornos¢ ruchowa [11,15,17]. Encefalopatia alkoholowa pojawia sie wtérnie do
niedoboréw pokarmowych spowodowanych naduzywaniem alkoholu, w tym
przypadku niedoboréw witaminowych, przede wszystkim kwasu foliowego

I ryboflawiny [15].

Systematyczne wprowadzanie do organizmu duzych dawek alkoholu po-
woduje, ze mdzg osoby uzaleznionej dostosowuje sie do funkcjonowania
w obecnosci etanolu. W przypadku braku alkoholu odczuwane sg objawy alko-
holowego zespotu abstynencyjnego, ktére wigzg sie ze wzmozong, patolo-
giczng aktywnoscig ukfadu nerwowego. Objawy pojawiajg sie szczegolnie
w ukfadzie wspdétczulnym, w przeciggu od 6 do 24 godzin po zaprzestaniu spo-
zywania alkoholu. Nalezg do nich: nudnosci, wymioty, przyspieszenie rytmu
serca, wysokie cisnienie tetnicze krwi, przyspieszony oddech, drzenie, potli-

WOSC, rozszerzone zrenice, wysoka temperatura ciata.

Ponadto alkohol wywotuje objawy psychopatologiczne, jak napiecie, draz-
liwosé, pobudzenie, zachowania impulsywne oraz powazne zaburzenia snu.

U osob naduzywajgcych alkoholu wystepujg trudnosci w zasypianiu,
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spowodowane wzbudzeniem osrodkowego uktadu nerwowego przez alkohol,
ktory modyfikuje aktywnos¢ neuroprzekaznikdow. Zaburzenia snu dotyczg skro-
cenia catkowitego czasu snu, odwrocenia rytmu dobowego oraz intensywnych,

niepokojgcych marzen sennych [15,18].

Alkohol moze tez spowodowac rozwoj zapalenia wielonerwowego. Obja-
wami tego schorzenia sg m.in.: ostabienie, nerwobdle i bole miesniowe, zabu-
rzenia czucia, pieczenie stop. W skrajnych przypadkach moze dojs¢ do niedo-
wiadu i porazenia, najczesciej jest to porazenie nerwu strzatkowego wspdlnego

I nerwu promieniowego [11].

Wptyw alkoholu na uktad sercowo-naczyniowy

Wptyw konsumpciji alkoholu na uktad sercowo-naczyniowy jest ztozonym
problemem. Badania wykazujg, ze wptyw ten uzalezniony jest w gtbwnej mierze
od dawki i czestotliwosci spozywania alkoholu. Wedtug wielu badan na choroby
uktadu sercowo-naczyniowego mniej narazone sg osoby spozywajgce alkohol
w ilosciach umiarkowanych, czyli w przypadku kobiet w ilosci 1 porcja alkoholu
dziennie, w przypadku mezczyzn 1-2 porcje. Z kolei spozywanie alkoholu
w wiekszych ilosciach skutkuje efektem odwrotnym — podwyzszonym ryzykiem
rozwoju chorob sercowo-naczyniowych. Dotyczy to chordb takich, jak miaz-

dzyca, ostry zawat serca, czy choroba niedokrwienna serca [19].

Spozywany w ilosciach umiarkowanych alkohol dziata przeciwmiazdzy-
cowo, poniewaz poprawia profil lipidowy: zwieksza stezenie lipoprotein o wyso-
kiej gestosci (frakcji HDL cholesterolu), transportujgcych cholesterol z tkanek do
watroby oraz istotnie obniza stezenie tréjglicerydéw, nawet o 10% [19]. Ponadto
umiarkowana konsumpcja alkoholu wigze sie ze zwiekszonym uwalnianiem
tlenku azotu (NO), co powoduje rozszerzenie naczyn tetniczych i obnizenie ci-

Snienia tetniczego krwi [19,20].
Przeciwstawne dziatanie alkoholu na uktad sercowo-naczyniowy obser-

wuje sie przy regularnej konsumpcji tej substancji w ilosciach wiekszych, niz
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umiarkowane. W tym przypadku spozywanie alkoholu wigze sie
z pogorszeniem profilu lipidowego, zwiekszeniem ryzyka rozwoju nadcisnienia
tetniczego, choroby wiencowej, arytmii serca, wylewu, czy kardiomiopatii
[19,21].

Poza iloscig i czestotliwoscig spozywania alkoholu znaczenie moze miec¢
réwniez rodzaj spozywanego alkoholu. Liczne badania wskazujg na szczegdlne
witasciwosci czerwonego wina jako sSrodka, ktéry regularnie spozywany
w umiarkowanych ilosciach dziata kardioprotekcyjnie. Dziatanie to przypisuje sie

zawartym w czerwonym winie polifenolom, jak resweratrol, czy kwercytyna [19].

Wptyw alkoholu na uktad odpornosciowy

Etanol dziata hamujgco na uktad odpornosciowy. Badania in vitro prowa-
dzone na roznych liniach komdérkowych uktadu odpornosciowego wykazaty,
ze alkohol hamuje zaréwno swoistg, jak i nieswoistg odpowiedz immunolo-
giczng. Alkohol zmniejsza proliferacje limfocytow T, odpowiedzialnych za regu-
lacje swoistej odpowiedzi immunologicznej. Alkohol hamuje tez odpowiedz nie-
swoistg, oddziatujgc na funkcje komdrek tucznych, neutrofili, komdrek dendry-
tycznych i komorek NK. Pod wptywem etanolu zmniejsza sie liczebnos¢ komo-
rek tucznych, poniewaz hamuje on ich proliferacje i indukuje apoptoze. Komorki
tuczne w warunkach prawidtowych wydzielajg chemokiny przyciggajgce neutro-
file do miejsca infekcji bakteryjnej, wiec wywotane dziataniem alkoholu zmniej-
szenie liczebnosci komérek tucznych ostabia odpowiedz organizmu na infekcje
bakteryjne. Ponadto alkohol moze oddziatywac¢ bezposrednio na komorki NK,
upos$ledzajgc ich funkcjonowanie, wiec ostabiajgc odpowiedz organizmu row-

niez na zakazenia wirusowe i obecnos¢ komoérek nowotworowych [22].

W badaniach prowadzonych z wykorzystaniem zwierzecych modeli do-
Swiadczalnych wykazano, ze naduzywanie alkoholu wigze sie ze zwiekszonym
ryzykiem rozwoju infekcji ptuc. Jest to spowodowane wywotanym przez alkohol

stresem oksydacyjnym, ktéry zaburza funkcje i dojrzewanie makrofagéw
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pecherzykow ptucnych oraz makrofagéw migzszu ptuc [22,23]. Tak wiec makro-
fagi to kolejny po komdrkach tucznych, neutrofilach, komorkach dendrytycznych
i komorkach NK element odpowiedzi immunologicznej nieswoistej, hamowany

przez naduzywanie alkoholu.

Posrednio alkohol moze tez stymulowac reakcje autoimmunologiczne,
przyczyniajgc sie do rozwoju choréb o charakterze autoagresji. Jest to spowo-
dowane tym, ze dtugotrwate naduzywanie alkoholu prowadzi do uszkodzenia
narzgdow uczestniczgcych w reakcjach immunologicznych, jak watroba, wezty
chtonne, czy Sledziona. Uszkodzenia te mogg stymulowac autoimmunologiczne

reakcje komorek limfoidalnych [22].

Wptyw alkoholu na uktad rozrodczy

Naduzywanie alkoholu negatywnie wptywa na uktad rozrodczy i ptodnosc¢,
zaréwno u kobiet, jak i u mezczyzn. W przypadku mezczyzn jest to dziatanie
bezposrednie, polegajgce na pogarszaniu parametrow nasienia, jak i posrednie,
polegajgce na zmianach hormonalnych, uposledzajgcych funkcje seksualne.
W warunkach naduzywania alkoholu zmniejsza sie ruchliwo$¢ i liczebnosc¢
plemnikdéw, zmienia sie tez ich morfologia. Ponadto zmniejsza sie wydzielanie
testosteronu, co istotnie obniza poziom libido. Liczebno$¢ plemnikdéw zmniejsza
sie, poniewaz alkohol zwieksza komérkowg produkcje reaktywnych form tlenu,
ktore hamujg proliferacje i aktywujg apoptoze komodrek plemnikotworczych.
Przyczyng spadku poziomu testosteronu jest hamowanie przez alkohol zacho-
dzacej w jgdrach steroidogenezy oraz zwiekszanie konwersji androgenéw do

estrogenow [24].

W  przypadku kobiet nadmierne spozywanie alkoholu wigze sie
z nieregularnymi cyklami menstruacyjnymi, brakiem jajeczkowania, zwiekszong
bolesnoscig miesigczek [25]. Obserwuje sie réwniez zaburzenia hormonalne.
U kobiet naduzywajgcych alkoholu zwieksza sie stezenie krgzgcych we krwi es-

trogendw. Moze mieC to zwigzek ze stymulacjg przez alkohol konwers;ji
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androgenow do estrogenow oraz z wywotanym dziataniem alkoholu zaburze-

niem metabolizmu estrogendw w watrobie [26].

Zwiazek alkoholu z rozwojem choréb nowotworowych

W licznych badaniach wykazano istotny zwigzek pomiedzy naduzywaniem
alkoholu a wzrostem ryzyka rozwoju chorob nowotworowych. Wraz ze wzro-
stem spozycia alkoholu wzrasta ryzyko rozwoju okreslonych typéw nowotworu.
Dotyczy to przede wszystkim nowotworow goérnego odcinka przewodu pokar-
mowego, tj. raka jamy ustnej, gardta i przetyku. Za kancerogenny metabolit al-
koholu uwazany jest aldehyd octowy, tworzgcy sie pod wptywem dziatania de-
hydrogenazy alkoholowej. W tym przypadku istotne znaczenie ma genotyp or-
ganizmu, poniewaz gen kodujgcy dehydrogenaze alkoholowg moze wystepo-
wac¢ w dwdch wariantach: allel 1 koduje enzym szybko konwertujgcy etanol do
aldehydu octowego, allel 2 koduje enzym wolno przeprowadzajacy te konwer-
sje. Osoby o genotypie 1-1 metabolizujg alkohol 2,5 razy szybciej, niz osoby
0 genotypie 1-2 lub 2-2. Ze wzgledu na przyspieszong produkcje aldehydu oc-
towego homozygoty 1-1 naduzywajgce alkoholu charakteryzujg sie wyzszym
ryzykiem rozwoju raka jamy ustnej, w porownaniu z osobami o pozostatych ge-

notypach [27].

Alkohol jest rowniez uwazany za jedng z przyczyn rozwoju pierwotnego
raka watroby [27]. W tym przypadku alkohol dziata raczej posrednio, jego nad-
mierna konsumpcja z czasem prowadzi do marskosci watroby — stanu, ktory jest

uznawany za bezposredni czynnik rakotworczy.

Podsumowanie

Alkohol to jedna z najczesciej naduzywanych w Europie, zalegalizowanych
uzywek [22]. Nadmierna konsumpcja alkoholu przede wszystkim jest powaznym

problemem spotecznym, wigze sie z rozwojem problemoéw w zyciu rodzinnym
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i zawodowym. Osoby odurzone alkoholem tatwo tracg kontrole nad swoim za-
chowaniem, co stwarza niebezpieczenstwo dla innych czionkow spoteczen-
stwa. Poza aspektem spotecznym, naduzywanie alkoholu jest tez powaznym
problemem medycznym. Substancja ta toksycznie oddziatuje na ludzki orga-
nizm, z czasem prowadzgc do rozwoju nie tylko zespotu uzaleznienia od alko-

holu, ale tez wielu innych chorob.

Gtownym miejscem metabolizmu alkoholu jest watroba i to ona jest szcze-
golnie narazona na jego toksyczne dziatanie. Naduzywanie alkoholu stopniowo
prowadzi do marskosci watroby, przez co narzad ten nie moze dtuzej petnic
fizjologicznych funkcji, m.in. funkcji detoksykacyjnej. Poza watrobg na tok-
syczne dziatanie alkoholu szczegodlnie narazone sg tez trzustka i caty przewod
pokarmowy. Regularne naduzywanie alkoholu moze spowodowac wtdknienie
trzustki, a przez to niedobor enzymow trawiennych, prowadzgcy do niedozywie-
nia i niedobdr insuliny, prowadzacy do rozwoju cukrzycy. Alkohol wywotuje
uszkodzenia btony sluzowej przewodu pokarmowego, bedgc przyczyng nadze-

rek i krwawien w Sluzéwce jamy ustnej, przetyku, zotgdka i dwunastnicy.
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Wprowadzenie

Cukrzyca jest to przewlekta choroba metaboliczna charakteryzujgca sie hi-
perglikemig, jest efektem uposledzonego wydzielania insuliny lub nieprawidto-
wego jej dziatania. Najczestszg formg tego schorzenia jest cukrzyca typu 2 (T2D
ang. Type 2 Diabetes, cukrzyca typu 2), ktérej fundamentem jest insulinoopor-
nos$¢. Cukrzyca typu 2 to ok. 90% wszystkich wystepujgcych przypadkéw cu-
krzycy, przy czym zachorowalnos¢ na nig ciggle wzrasta [1]. Zgodnie z danymi
z Narodowego Funduszu Zdrowia z roku 2021 w Polsce na cukrzyce chorowato
3 miliony oséb, co stanowito 9,1 % populacji. Wsrdéd spoteczenstwa powyzej
60. roku zycia co czwarta osoba miata stwierdzong cukrzyce [2]. Wedtug analiz
i przewidywan w International Diabetes Federation (IDF Diabetes Atlas) w 2021
roku na swiecie byto 536,6 min oséb chorych W samej Europie chorych byto
61.4 min chorych [3].

Celem niniejszej pracy jest scharakteryzowanie przebiegu choroby jakag
jest cukrzyca typu 2 z uwzglednieniem objawow, czynnikdw ryzyka, sposobow
leczenia, profilaktyki oraz przedstawienie sytuacji epidemiologicznej w odniesie-

niu do Polski, a takze Swiata.
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Cukrzycatypu |l

Wedtug Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) cukrzyca to przewlekta cho-
roba metaboliczna, ktéra charakteryzuje sie podwyzszonym poziomem glukozy
we krwi, co w konsekwencji z czasem prowadzi do uszkodzenia serca, ukfadu
naczyniowego, nerek, oczu oraz nerwow [6]. Gtownym zrédtem cukrzycy typu 2
sg dwie nieprawidtowosci metaboliczne takie jak ostabienie produkcji insuliny
i zmniejszenie progu wrazliwosci w stosunku do insuliny w tkankach (insulinoo-
pornos¢ obwodowa). Cukrzyca typu 2 najczesciej pojawia sie u 0sob, ktore
ukonczyty 50 rok zycia. Szacunkowe dane wskazujg, ze okoto 93% wszystkich
chorych zapada na drugg odmiane cukrzycy, pozostali zas (7%) zmagajg sie
z typem 1 cukrzycy i z cukrzycg cigzowg. W raz z postepem choroby, wydziela-
nie insuliny nie jest w stanie utrzymac¢ homeostazy glukozy, co w konsekwencji
prowadzi do hiperglikemii. Pacjenci z drugim typem cukrzycy charakteryzujg sie
gtownie otytoscig lub wyzszym procentem tkanki ttuszczowej, rozmieszczonej
gtéwnie w okolicy brzucha [5]. Cukrzycy typu 2 z reguty wspéttowarzyszy nad-
mierna masa ciata, w zwigzku z tym réwniez nadcisnienie tetnicze. Wtasciwa
dieta oraz aktywnosc fizyczna sg rekomendowane jako interwencje pierwszego
rzutu leczenia. Nastepnym krokiem, gdy zastosowane interwencje nie poma-

gaja, s leki przeciwcukrzycowe [6].

Etiopatogeneza cukrzycy typu Il

Patogeneza cukrzycy typu 2 wyrdznia sie dwoma podstawowymi zmianami
patofizjologicznymi — ostabienie produkcji insuliny oraz zmniejszenie wrazliwo-
Sci na ten hormon w tkankach obwodowych tj. watroba, miesnie szkieletowe,
serce i tkanka ttuszczowa [8]. Podstawg schorzenia jest zarowno uposledzenie
wydzielania insuliny jak i jej obwodowego dziatania, ktére nazywamy insulinoo-
pornoscig. Pierwsza faza rozwoju choroby to narastanie insulinoopornosci,
ktéra wigze sie najczesciej z nadmierng masg ciata. Komorki B trzustki na po-

czatku rownowazg obnizenie wrazliwosci na insuling zwiekszeniem wydzielania
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tego hormonu. W zwigzku z wyczerpywaniem sie i obumieraniem komoérek (3
ten mechanizm kompensacji zawodzi i pojawia sie podwyzszony poziom glu-
kozy we krwi. Cukrzyca typu 2 to problem w duzej mierze oséb dorostych, ktore
sg w wieku 40-70 lat, jednak chorujg na nig tez dzieci. Z danych WHO wynika,
ze jest coraz wiecej osob chorych w mtodym wieku. W wiekszosci sg to gene-
tycznie obcigzone osoby z predyspozycjg do cukrzycy typu 2, ale réwniez ko-
biety w cigzy, u ktorych ta choroba pojawita sie w rodzinie, osoby z podwyzszo-
nym stezeniem cholesterolu we krwi, osoby posiadajgce nadcisnienie tetnicze,
czy osoby zmagajgce sie z otytoscig - gtdbwnie brzuszng [9]. W tego typu cu-
krzycy wystepuje dtugi bezobjawowy okres, zwany inaczej stanem przedcukrzy-
cowym. W pierwotnym przebiegu choroby widoczne sg poczatkowo zaburzenia
metabolizmu glukozy, ktore ukazujg sie w nieprawidtowej tolerancji glukozy (hi-

perglikemii popositkowej) [10].

Objawy cukrzycy typu Il

Poczatkowo objawy cukrzycy typu 2 sg dyskretne, a nieprawidtowosci me-
taboliczne rozwing¢ moga sie juz na kilka lat przed rozpoznaniem cukrzycy. Ob-
jawy kliniczne choroby wigzg sie z wysokim poziomem glukozy we krwi, sg réz-
norodne i wielokrotnie pozostajg niedostrzezone. Mozna wyrdznic kilka grup ob-

jawow cukrzycy typu 2.
Symptomy ogolne:

e suchos¢ w ustach oraz pojawiajgce sie w zwigzku z tym uczucie pragnie-
nia,

¢ infekcje narzgdow intymnych,

e czeste oddawanie moczu,

e zaburzenia widzenia (rozmazany obraz, brak ostrosci widzenia),

e nadmierna sennosc¢ i zmeczenie.
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Symptomy skoérne:

e nadmierna suchos¢ pojawiajgca sie na skorze, ktora moze powodowac
z pekanie skory, ze sktonnoscig do tuszczenia sie i rogowacenia,

e Swigd skéry i zaczerwienienie miejscowe,

e trudnosci w gojeniu sie ran (po skaleczeniu lub oparzeniu naskorek rege-
neruj sie dtuzej niz zwykle),

e zakazenia bakteryjne lub grzybicze u os6b chorujgcych rowniez na tusz-

czyce choroba moze sie zaostrzyc.
Symptomy neuropsychologiczne:

e bole glowy o nieznanej etiologii,
e problemy z koncentracjg i skupieniem uwagi,

e trudnosci z przypominaniem i zapamietywaniem sobie réznych informacji,

e wahania nastroju (obnizony nastrdj pojawiajgcy sie naprzemiennie

z drazliwoscig) [11].

Powiklania cukrzycy typu ll

Cukrzyca to jedna z chordb, obecnie uznawanych za cywilizacyjng. Bardzo
duzy wptyw na jej rozwoj ma otyto$¢, nadwaga oraz postep cywilizacji, a takze
uwarunkowania genetyczne. Cukrzyce nalezy leczyé - zarowno ostre jak
i przewlekte powiktania cukrzycy typu 2, mogg by¢ bardzo niebezpieczne. Nie-
leczona lub nieodpowiednio leczona cukrzyca zagraza zdrowiu, a niejednokrot-
nie zyciu pacjenta. Schorzenie te ma wptyw na caty organizm i narzady we-
wnetrzne, obcigza go. Posrod mozliwych powiktan cukrzycy mozna wykazac
m.in. rozwdj chordb nerek, pojawienie sie zawatu serca, udaru, rozwéj neuropa-
tii z zmniejszonym czuciem, wytworzenie sie ran cukrzycowych oraz uszkodze-
nia w obrebie zyt n6g czy ostabienie wzroku i Slepota. Dodatkowo wielokrotnie
wystepujg, w skutek cukrzycy, infekcje jamy ustnej oraz choroby dzigset.

U mezczyzn zas moze prowadzi¢ do impotencji [12]. Rozwdj cukrzycy typu 2
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moze skutkowacC takze wystgpieniem powiktan o ciezkim charakterze, np.
mozna wyréznic: kwasice ketonowg lub mleczanowa, hiperglikemie, hipoglike-

mie, zespot hiperglikemiczno-hiperosmolarny oraz spigczke hipoglikemiczng.
Do wczesnych powiktan cukrzycy typu 2 zalicza sie:

e hipoglikemie — tzw. niedocukrzenie, czyli niski poziom glukozy we krwi.
Moze by¢ spowodowany podazg zbyt wysokiej dawki insuliny lub innych
lekow obnizajgcych poziom cukru we krwi. Moze by¢ réwniez spowodo-
wana nieprawidtowg dietg lub nieregularnym spozywaniem positkow,

e hiperglikemie,

e Kkwasice ketonowa,

e kwasice mleczanowg [11].

Do p6znych powiktanh mozemy zaliczy¢ miedzy innymi powiktania kardiolo-
giczne, nerkowe, ze strony ukfadu nerwowego, okulistyczne, ze strony uktadu

odpornosciowego oraz problemy intymne.

Leczenie cukrzycy typu Il

W leczeniu cukrzycy stosuje sie dziatanie wielokierunkowe, polegajgce na
kontroli gospodarki weglowodanowej oraz leczeniu wszystkich zaburzen wspot-
towarzyszgcych cukrzycy, tj. dyslipidemia, nadcisnienie tetnicze, nadmierna

masa ciata.
W leczeniu dgzymy do utrzymania ponizszych norm:

e stezenie glukozy we krwi na czczo powinno wynosi¢ — 70-100mg/dl,
(3,9-6,1 mmol/l) oraz po positku —do 135mg/dl (7,5 mmol/l), wystrzeganie
sie hiperglikemii i hipoglikemii,

e wartos¢ HbA1c — hemoglobina glikowana wartos¢ powinna wynosi¢
od <6,1% do <6,5%,

e wartosc¢ cisnienia tetniczego: cisnienie skurczowe < 140 mm Hg cisnienie

rozkurczowe < 90 mm Hg,
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e gospodarka lipidowa: stezenie cholesterolu catkowitego, warto$é
w zakresach od i < 100mg/dl do < 70 mg/dl (1,0 mmol/l) u mezczyzn oraz
u kobiet i > 50 mg/dl (1,3 mmol/l),

e stezenie trojgliceryddéw powinno wynosi¢ < 150mg/dl (< 1,7 mmol/l) [8].

Epidemiologia cukrzycy typu Il

Poprzedni wiek wnidst niezwykty postep w rozwoj cywilizacji, pojawity sie
nowinki techniczne, ogromne przemiany spoteczne i ekonomiczne, jak réwniez
wielkie kataklizmy, konflikty zbrojne i tragedie, do ktérych bezspornie nalezg
dwie wojny Swiatowe. Jesli spojrzymy wstecz na to stulecie, odnoszac sie do
zdrowia ludzkosci stato sie ono takze zrodtem ogromnej ilosci schorzen. Mimo,
ze choroby sie nie zmienity, to sg one nowe pod wzgledem zasiegu
i rozpowszechnienia w populacji catego swiata. Gtownie te, ktérych pojawienie
sie wigze z rozwojem cywilizacji, nazywamy chorobami cywilizacyjnymi. Wsréd
nich sg przed wszystkim nadcisnienie tetnicze i cukrzyca, zwltaszcza cukrzyca

typu 2 [12].

Cukrzyca drugiego typu, w krajach dobrze rozwinietych dotyczy kilku pro-
cent populacji, a liczba ta nadal rosnie. Choroba ta powoduje wzrost problemoéw
sercowo-naczyniowych, a takze moze prowadzi¢ do duzej ilosci powiktan np.:

amputacji konczyn, utraty wzroku, oraz ostrej niewydolnosci nerek [13].

Sytuacja epidemiologiczna w Polsce

Aktualne dane z 2023 roku z Ministerstwa Zdrowia mowig, iz hadwaga,
otytos¢ oraz brak aktywnosci fizycznej to podstawowe przyczyny rozwoju cu-
krzycy typu 2. Zaktada sie, ze w tym momencie w Polsce na cukrzyce choruje
ponad 2 min 0sdb, z ktérych okoto 25% nie jest tego Swiadoma. Liczba chorych
na cukrzyce wynosi okoto 6,54% (w tym 7,25% kobiety i 5,81% mezczyzni).

W Polsce w 2014 roku, zgodnie z danymi z NFZ, na cukrzyce chorowato 2,55
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min dorostych os6b (4-letnia chorobowos$¢ rejestrowana na podstawie danych
o zrealizowanych $wiadczeniach) [28], a w 2018 r. liczba ta wynosita 2,86 min.
Osoby chore powyzej 55 r.z., wedtug danych z 2018 roku, stanowity 9,1% po-
pulacji dorostych. W przypadku dzieci i mtodziezy chorowato 22,0 tys. osob, co
stanowito 3,2% populacji dzieci i mtodziezy. Niepokojgcym faktem jest informa-
cja, ze ponad po6t miliona os6b w Polsce nie wie, ze choruje, natomiast stan
przedcukrzycowy dotyczy kilku milionéw osob. Cukrzyca typu 2 nie daje dtugo
zadnych objawow, dlatego wazne sg badania przesiewowe. W Polsce
w 2017 srednio co 2 godziny lekarze przeprowadzali amputacje stopy albo cze-

sci nogi w wyniku powiktan zwigzanych z cukrzycg [29].

Okoto 25% Polakdéw choruje na otyto$¢, ktéra nadal nie jest postrzegana
przez spoteczenstwo jako choroba przewlekta, sprzyjajgca rozwojowi wielu cho-
réb m.in. cukrzycy typu 2. W Polsce obserwuje sie zahamowanie przyrostu trwa-
nia zycia. Niepokojgcy jest wyrazny przy tym wzrost liczby oséb otytych. Szacuje
sie, iz ok. 53% kobiet oraz 68% mezczyzn ma nadmierng mase ciata. Co roku
w Polsce na cukrzyce typu 2 zapada ok. 200 na 100 000 oséb [30]. Ministerstwo
Zdrowia przewiduje, ze w najblizszych 15 — 20 latach podwoi sie liczba chorych

na cukrzyce w Polsce [30,33].

Sytuacja epidemiologiczna na swiecie

Kazdego roku na swiecie z powodu cukrzycy typu 2 umiera ok. 1,6 min
0s6b. Wsrod osob w wieku po 70 r.z. choruje na nig ok. 20% populacji. Cukrzyca

typu 2 stanowi wiekszos¢ przypadkdéw cukrzycy (80-90%) [3].

Dla cukrzycy typu 2. badania przeprowadzone w pierwszej potowie XX
wieku wykazywaty przewage chorobowo$ci kobiet w grupach wiekowych powy-
zej 25 r.z. W latach 1930-1960 w Wielkiej Brytanii zanotowano wzrost stosunku
chorych mezczyzn do kobiet dla wszystkich grup wiekowych powyzej 35 r.z.,
w szczegolnosci dla grupy w wieku 35-49 lat, gdzie odnotowano najwiekszy
wzrost z 0,65% w latach 1945-1949 do 1,78% w latach 1960-1963 [31].
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W roku 1990 rozpoczeto sie sporzadzanie statystyk chorobowosci na cu-
krzyce typu 2. W 1980 roku ilos¢ os6b z cukrzycg na $wiecie stanowita 108 min.
Zgodnie z raportem WHO z 1993 r. (w oparciu o wyniki z lat 1976-1991 ws$rod
75 min ludnosci zamieszkujgcej 32 kraje) chorobowos¢ z powodu cukrzycy
zmieniata sie od 1% (u mieszkancow kilku krajow rozwijajgcych sie — Melane-
zyjczycy i Nowa Gwinea) do wartosci ponad 50% u Indian Pima. Spekulowano
wtedy, ze wzrost chorobowosci w kolejnych latach w przypadku Azji bedzie
wiekszy 0 111%, Afryki o 93% i Ameryki Potudniowej o 81%, Australii - 44%
i 0 35% - w Ameryce Pétnocnej i Europy o 50% [3].

Swiatowa Organizacja Zdrowia w 2016 roku podata, ze liczba 0séb cho-
rych na cukrzyce typu 2 na Swiecie podniosta sie ze 108 milionéw chorych
w 1980 r. do 422 milionéow w 2014 r. (WHO, 2016). Odsetek wystepowania
cukrzycy w grupie dorostych na swiecie wzréstz4,7% w 1980 r. do 8,5% w 2014
r. Wystepowanie cukrzycy typu 2 wzrasta szybciej w krajach o niskich i srednich
dochodach w stosunku do krajow o wysokich dochodach na osobe. Podwyz-
szenie zachorowalnosci wynika m.in. ze wzrostu odsetka osob otytych, zmniej-
szenia aktywnosci fizycznej ws$rdod spoteczenstwa oraz wplywu zmian
w strukturze demograficznej [14]. W Tabeli 2. ukazano wystepowanie cukrzycy
typu 2 na swiecie wraz z prognozg na rok 2035 [22]. Na rysunku 2 ukazano
zachorowalnos$¢ na cukrzyce typu 2 oraz prognoze na rok 2030 na swiecie we-

dtug Narodowego Instytutu Zywienia i Zywnosci [15].

Czynniki ryzyka cukrzycy typu I

U zrédta cukrzycy pojawia sie wiele czynnikow, jednak wiekszos$¢ zwia-
zana jest z rozwojem cywilizacyjnym oraz jego konsekwencjami. Czynnikami

ryzyka w przypadku cukrzycy typu 2 s3a:

e wiek powyzej 45. roku zycia;
e nadwaga lub otytos¢ (BMI=25 kg/m2 i/lub obwdd w talii > 80 cm (kobiety);

> 94 cm (mezczyzni));
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e cukrzyca wystepujgca w rodzinie (u rodzicow lub rodzenstwa);

e niewielka aktywnos$¢ fizyczng;

e przynaleznosc do grupy srodowiskowej lub etnicznej duzo czesciej nara-
zonej na cukrzyce (np. Afroamerykanie, Latynosi, rdzenni Amerykanie);

e stwierdzenie we wczesniejszym badaniu nieodpowiedniej glikemi na
czczo lub nietolerancji glukozy;

e U kobiet - przebyta cukrzyca cigzowa oraz urodzenie dziecka o masie
ciata powyzej 4 kg;

e nadcisnienie tetnicze (= 140/90 mm Hg);

e U kobiet - zespdt policystycznych jajnikow;

¢ hiperlipidemia (stezenie cholesterolu frakcji HDL <40 mg/dl (< 1,0 mmol/l)
i/lub triglicerydow > 150 mg/dl (>1,7 mmol/l));

e choroba uktadu sercowo - naczyniowego (np. otyto$¢, palenie tytoniu,

nadcisnienie tetnicze, zaburzenia lipidowe) [8].

Cukrzyca typu 2 jest uwarunkowana genetycznie, jednak powinno sie pa-
mietaé, ze dziedziczymy tylko sktonnos¢ do zaburzen. Istotng role odgrywajg
réwniez uwarunkowania srodowiskowe, czyli styl zycia. W zwigzku z tym istniejg
wytyczne, okreslajgce, jakie grupy sg gtébwnie zagrozone zachorowaniem na

cukrzyce typu 2 [23].

Profilaktyka cukrzycy typu Il

Profilaktyke mozemy podzieli¢ na pierwotng i wtérng. Profilaktyka pier-
wotna, zawiera w sobie dziatania przed zachorowaniem: zapobieganie rozwo-
jowi cukrzycy typu 2, zapobieganie i leczenie otytosci, rozpowszechnianie wta-
sciwego zywienia, zmniejszenie nadmiernej masy ciata, zwiekszenie aktywno-

Sci fizycznej, rzucenie palenia przez palaczy, wczesne wykrycie choroby.
Kluczowymi elementami dla dobrej profilaktyki cukrzycy typu 2 sg :

e regularne spozywanie positkdw (4-5 positkdbw co 3-4 godziny);
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e niedopuszczanie do uczucia gtodu lub przejedzenia;

e picie odpowiedniej ilosci wody, ok.1-1,5 litra dziennie;

e spozywanie weglowodandw ztozonych, takich jak produkty petnoziarniste
- kasze, ciemne maki, makarony i pieczywo petnoziarniste, ptatki
owsiane; warzywa, nasiona roslin strgczkowych;

e unikanie weglowodandw prostych, znajdujgcych sie np. w stodyczach,
stodzonych napojach, smakowych produktach mlecznych, produktach
oczyszczonych;

e zmniejszenie spozywania niezdrowych przekgsek (np. chipséw), zywno-
Sci przetworzonej (zawierajgcej sztuczne barwniki, konserwanty, duzo ilo-
Sci cukru, soli i ttuszczu) [29];

e codzienna, co najmniej 60 min., umiarkowana aktywnosc fizyczna;

e wykonywanie co najmniej 3 dni w tygodniu ¢wiczen aerobowych o duzej
intensywnosci, a takze takich ¢wiczen, ktore wzmacniajg miesnie i kosci;

e ograniczenie czasu spedzanego w pozycji siedzgcej, szczegdlnie czasu

spedzanego przed ekranem w celach rekreacyjnych [30].

Podsumowanie

Cukrzyca typu 2 to przewlekta choroba metaboliczna, ktéra charakteryzuje
sie podwyzszonym poziomem glukozy we krwi. Podstawg zachorowania na cu-
krzyce typu 2 jest zaréwno uposledzenie wydzielania insuliny oraz obwodowego
jej dziatania. W leczeniu cukrzycy stosuje sie dziatanie wielokierunkowe, pole-
gajgce na kontroli gospodarki weglowodanowej oraz leczeniu wszystkich zabu-
rzen wspottowarzyszgcych cukrzycy, tj. dyslipidemia, nadci$nienie tetnicze,
nadmierna masa ciata. Zgodnie z danymi z Narodowego Funduszu zdrowia
z roku 2021 w Polsce na cukrzyce chorowato ponad 2 min osob, z ktérych okoto
25% nie byta tego swiadoma. Choroba ta jest bardzo duzym problemem nie
tylko w Polsce, ale rowniez na catym swiecie. W roku 2021 WHO informowato,
iz 541 milionéw dorostych ma nieprawidtowg tolerancje glukozy, w zwigzku

z czym sg w grupie wysokiego ryzyka zachorowania na cukrzyce typu 2.
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Zgodnie z danymi WHO z 2023 roku, w 2021 roku na swiecie liczba os6b cho-

rych wynosita ponad 425 milionéw osob. WHO wskazuje iz w latach 2000-2019

nastgpit 3% zwiekszenie standaryzowanych wiekowo wspotczynnikéw umieral-

nosci ktorej przyczyng byta cukrzyca. Wedtug WHO w 2019 roku cukrzyca byta

bezposrednig przyczyng 1,5 miliona zgondw, a 48% wszystkich zgonow wsréd

chorych na cukrzyce miato miejsce u populacji przed 70 rokiem zycia. Gtdwnymi

czynnikami ryzyka cukrzycy typu 2 sg nadwaga i otytos¢ oraz wiek powyzej 45

roku zycia. Kluczowymi elementami dla dobrej profilaktyki cukrzycy typu 2 sg

odpowiednio zbilansowana dieta i regularna aktywnos$¢ fizyczna.
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Wprowadzenie

Potwierdzenie pierwszego przypadku zakazenia ludzkim wirusem niedo-
boru odpornosci — HIV (ang. Human Immunodeficiency Virus) miato miejsce
w czerwcu 1981 roku w Stanach Zjednoczonych. W roku 2022 liczba osob cier-
pigcych na wywotany tym patogenem zespot nabytego uposledzenia odporno-
Sci — AIDS (ang. Acquired Immune Deficiency Syndrome) wynosita 37,7 milio-
now [1, 2]. Uposledzenie dziatania uktadu immunologicznego pacjentow cier-
pigcych na te chorobe czyni ich szczegdlnie wrazliwymi na czynniki infekcyjne
a takze nowotwory. Jest to choroba przewlekta i Smiertelna, natomiast pacjenci
poddani terapii antyretrowirusowej doswiadczajg poprawy jako$ci oraz dtugosci
zycia [1, 3]. Objecie leczeniem i profilaktykg os6b zakazonych i szczegdlnie na-
razonych na zakazenie HIV pozwolito obnizy¢ liczbe nowych przypadkéw oraz
zgonow zwigzanych z AIDS. Wcigz dostrzegalne sg natomiast rozbieznosci re-
gionalne — ponad potowa notowanych przypadkéw zakazenia HIV ma miejsce
w Afryce, gdzie réwniez utrzymuje sie wysoki odsetek zgonow z nimi zwigza-
nych [4, 2].

Celem niniejszej pracy jest scharakteryzowanie przebiegu choroby jakg
jest zespdt nabytego uposledzenia odpornosci z uwzglednieniem dostepnych
metod diagnozowania i leczenia oraz przedstawienie sytuacji epidemiologicznej

w odniesieniu do Polski, a takze swiata.
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Wirus HIV = czynnik etiologiczny AIDS

Budowa i systematyka

Pojedyncza czgstka wirusa HIV ma srednice wielkosci okoto 100nm. Oto-
czona jest dwuwarstwg lipidowg, ktéra w potgczeniu z biatkami SU i TM tworzy
otoczke. Okala ona zewnetrzng btone kapsydu, tworzong przez biatko macierzy
p17. Kapsyd wirusa ma ksztalt stozka, a tworzy go biatko kapsydu wewnetrz-
nego p24 (CA). W jego wnetrzu umiejscowione sg dwie kopie wirusowego RNA,

enzym odwrotna trankskryptaza, proteza i integraza [5, 6, 7].

HIV nalezy do rodzaju Lentivirus, zaliczanego do rodziny Retroviridae.
Ze wzgledu na inng organizacje genomu oraz roznice w niektérych antygenach
wyroznia sie dwa typy wirusa: HIV-1 oraz mniej rozpowszechniony HIV-2. We-
dtug aktualnych analiz filogenetycznych, wirus HIV powstat w wyniku ewolucji
matpich wirusow uposledzenia odpornosci, a okoto roku 1920-1940 przedostat

sie do organizmu ludzkiego [5, 6].

Mechanizm i drogi zakazenia

Wirus HIV przenoszony moze by¢ z cztowieka na cztowieka poprzez kon-
takt z zakazong krwig, kontakty seksualne (kontakt z nasieniem, wydzieling
szyjki macicy i pochwy), jak rowniez mleko matki. Najczestszg drogg zakazenia

sg kontakty seksualne, ktérym przypisuje sie okoto 90% zachorowan [8, 2].

Miejscem transmisji wirusa HIV do organizmu jest powierzchnia bton $lu-
zowych. Zakazeniu ulegajg przede wszystkim limfocyty T CD4+, ale replikacja
szczatkowa zachodzi¢ moze takze w obrebie okolic nabtonka w zakazonych
makrofagach, komérkach Hofbauera, komorkach Langerhansa, a takze w ma-
stocytach [8]. Wnikanie wirusa do komorki gospodarza mozliwe jest dzieki fuzji
btony wirusowej oraz btony atakowanej komorki. Dzieje sie to na skutek interak-
cji biatka btonowego otoczki wirusa — Env z receptorem CD4 limfocytu oraz ko-
receptorem, jakim sg receptory chemokin — CCR lub CXCRA4 [9]. Do cytoplazmy

zainfekowanej komorki uwolniony zostaje rdzen kapsydu wirusowego.
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Ulokowany wewnatrz niego genomowy RNA wirusa z udziatem enzymu odwrot-
nej transkryptazy ulega transkrypcji do dwuniciowego DNA, ktére zostaje na-
stepnie zintegrowane z materiatem genetycznym zainfekowanej komorki. Pro-
ces ten prowadzi do wytwarzania wirionéw potomnych na skutek ekspresji bia-
tek wirusowych [10]. Po kilku dniach od infekcji wirus dociera do narzgddéw lim-

fatycznych, po okoto 10 dniach obecny jest we krwi [11].

Testy diagnostyczne

U okoto 50% zakazonych osob wykrycie RNA wirusa HIV za pomocg te-
stow diagnostycznych mozliwe jest po okoto 12 dniach od ekspozycji. W wykry-
waniu niedawnej infekcji dobrym wskaznikiem jest biatko p24 bedace sktadowg
kapsydu wirusowego. Ze wzgledu na jego szybkg neutralizacje przez wczesne
przeciwciata, obecne jest w osoczu krwi jedynie miedzy 15 a okoto 50 dniem
infekcji [12]. Testy pierwszej generacji wykrywajgce przeciwciata IgG wykorzy-
stywaty antygeny pochodzgce z lizy catych czgstek wirusowych. Zatwierdzone
przez FDA (ang. Food and Drug Administration) testy Western blot oraz testy
immunofluorescencyjne poprawity specyficznos¢ dotychczasowych metod. Te-
sty drugiej i trzeciej generacji wzbogacono o dodanie do preparatu rekombino-
wanych antygenow p24, mozliwos¢ wykrywania przeciwciat skierowanych takze
przeciw HIV-2 oraz przeciwciat klasy IgM. Testy czwartej generaciji fgczyty za-
rowno cechy testow generacji drugiej i trzeciej, natomiast metody diagno-
styczne testow najnowszej — pigtej generacji pozwalajg na uzyskanie oddziel-
nego wyniku dla przeciwciat i antygenu p24. W 2002 roku wprowadzono takze
szybkie testy POC, wykorzystujgce rekombinowane antygeny HIV-1 i HIV-2
okreslajgce stezenie przeciwciat IgG. Sg proste w uzyciu, przenosne, ich wynik
dostepny jest juz po 30 minutach, natomiast charakteryzujg sie nizszg czutoscig
w porownaniu do metod laboratoryjnych. Obecne testy diagnostyczne w porow-
naniu z poprzednimi generacjami minimalizujg ryzyko otrzymania wynikow fat-
szywie dodatnich oraz pozwalajg na wykrycie infekcji juz 2 tygodnie od zakaze-
nia [13, 12, 14].
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Zespot nabytego uposledzenia odpornosci (AIDS) -
charakterystyka

Obraz kliniczny

Skutkiem nieleczonego zakazenia wirusem HIV jest zmniejszenie populacii
oraz zaburzenie funkcjonowania limfocytéw T CD4+, co ma swdj poczatek juz
kilka tygodni od transmisji patogenu do organizmu [15]. Uposledzenie funkcjo-
nowania uktadu immunologicznego przyczynia sie do ciezkiego, a nawet sSmier-
telnego przebiegu zakazen okreslanych jako oportunistyczne. Determinowany
jest on wydolnoscig uktadu immunologicznego osoby zakazonej, warunkami
ekspozycji na czynnik infekcyjny, a takze stopniem jego zjadliwosci [16]. Pierw-
sze symptomy pojawia¢ mogg sie w fazie ostrej, okoto 2-4 tygodnie od zakaze-
nia podczas intensywnej replikacji wirusa. Objawy te obejmujg gorgczke, po-
wiekszenie weztow chtonnych oraz bdél gardta. Faza ostra jest momentem, kiedy
koncentracja czgstek wirusowych we krwi i w wydzielinach osigga najwyzsze
miano, co wigze sie z najwiekszym ryzykiem transmisji. P6Zna faza ostra cha-
rakteryzuje sie nizszg wiremig, co wynika z wyksztatconej odpowiedzi komaorko-
wej i humoralnej [17]. Po okoto roku od zakazenia infekcja przybiera forme prze-
wlektg (utajong), kiedy pacjenci nie doswiadczajg objawéw, jednak znaczna
cze$¢ populacji limfocytéw T stale ulega dysfunkcji. Gdy ich koncentracja osig-
gnie poziom okoto 200 komdrek/ul, dochodzi do ciezkich zakazen patogenami
oportunistycznymi — petnoobjawowego AIDS [18]. Pacjenci w zaawansowanych
stadiach tego schorzenia, doswiadczajg takze objawdw chorob wspodtistniejg-
cych, jak réwniez moggcych stanowi¢ skutki leczenia przeciwwirusowego. Na-
lezg do nich béle miesni i stawdw, bole brzucha i biegunki, zaburzenia snu i kon-
centracji, zmeczenie oraz depresja [19, 20]. W stosunku do reszty populacii,
osoby zakazone HIV cierpig na depresje 2-3 razy czesciej. Smutek zwigzany
z diagnozg, Swiadomosc¢ zycia z nieuleczalng chorobg, stygmatyzacja oraz izo-
lacja stanowig czynniki stresowe determinujgce rozpowszechnienie depresiji
wsrod osob zakazonych HIV [21, 22]. Dodatkowo, do 55% o0s6b seropozytyw-

nych mierzy sie z zaburzeniami neurokognitywnymi, do jakich nalezg otepienie,
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uposledzenie pamieci roboczej, dysfunkcje psychomotoryczne, rzadziej demen-
cja [23].

W zwigzku z malejgcg populacjg limfocytéw T CD4, zakazenia patoge-
nami, takze oportunistycznymi, stanowi¢ mogg realne zagrozenia dla zdrowia
i zycia pacjentdow charakteryzujgcych sie zaawansowang immunosupresjg lub
nieprzestrzegajgcych leczenia. Do najczesciej notowanych infekcji wsréd cho-
rych na AIDS zaliczy¢ nalezy kandydozy (Candida albicans, Candida glabrata),
zwtaszcza jamy ustnej i przetyku, zakazenia wirusem cytomegalii (CMV) wywo-
lujgce m. in. zapalenia siatkowki, przetyku i jelita grubego, grzybicze zakaze-
nia Pneumocystis jirovecii wywotujgce wiekszos¢ zapalen ptuc, a takze zaka-
zenia pratkiem gruzlicy, bedace przyczyng okoto potowy zgondw chorych na
AIDS w Afryce [24, 25, 26].

Terapia antyretrowirusowa i profilaktyka

Pierwszy lek skierowany do pacjentéw cierpigcych na AIDS opracowano
w 1987 roku. Byta nim zydowudyna — nukleozydowy inhibitor odwrotnej tran-
skryptazy. Obecnie dysponujemy szescioma klasami lekéw o roznym mechani-
zmie dziatania, blokujgcym cykl replikacji wirusa HIV na réznych jego etapach
[17, 27]. Pierwszg z klas byly nukleozydowe inhibitory odwrotnej transkryptazy,
ktére poprzez terminacje nowo syntetyzowanej nici DNA wirusowego uniemoz-
liwiajg przytaczenie do tancucha kolejnego nukleotydu. Stanowigce drugg klase
nienukleozydowe inhibitory odwrotnej transkrypcji hamujg dziatanie odwrotnej
transkryptazy poprzez zmiane struktury tego enzymu. Kolejng klase stanowig
inhibitory proteazy stosowane obecnie jedynie w potgczeniu z innymi lekami ze
wzgledu na opornosc¢ wirusa. Leki klasy inhibitorow transferazy nici integrazy
blokujg integracje wirusowego DNA z genomem zainfekowanej komaorki. Inhibi-
tory fuzji btonowej zatwierdzone przez amerykanskag Agencje Zywnosci i Lekow
w 2003 roku przez potgczenie z glikoproteing gp41 blokujg potgczenie btony wi-

rusowej z blong komorek odpornosciowych [28, 27]. Ostatnig klase stanowig
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antagonisci CCR5 (receptor chemokin typu 5), mechanizm ich dziatania polega
na zablokowaniu koreceptora CCRS5 i w rezultacie zapobieganiu zwigzania wi-
rusowego biatka gp120 z btong komorki [29]. Dostepne terapie majg na celu
zahamowanie replikacji i ochrone prawidtowych komérek odpowiedzi immuno-
logicznej, jednak nie eliminujg wirusa z komorek juz zainfekowanych, nie od-
wracajg takze skutkéw uposledzenia ich funkcji. Istotnym ograniczeniem oka-
zuje sie rosngca oporno$¢ szczepow wirusa, a takze wystepowanie skutkdw
ubocznych oraz wysokie koszty leczenia [30]. Mimo, iz AIDS nie jest chorobg
wyleczalng, za sprawg dynamicznego rozwoju terapii przeciwwirusowych, dia-
gnoza nie jest juz jednoznaczna z wyrokiem smierci, a ryzyko przenoszenia wi-

rusa na kolejng osobe zostaje ograniczone [31].

Nosiciele delecji 32 par zasad w sekwencji kodujgcej receptor CCR5
(CCR5A32) charakteryzujg sie odpornoscig na zakazenie wirusem HIV. Obec-
nos¢ powyzszej mutacji uniemozliwia ekspresje receptora na powierzchni lim-
focytow T CD4, czynigc je niewrazliwymi infekcje wirusem HIV. Catkowitg od-
pornoscig charakteryzujg sie jednak jedynie osoby homozygotyczne pod wzgle-
dem mutacji CCR5A32 [32]. Allel rozdystrybuowany jest przede wszystkim
w Europie, okoto 10% populacji jest jego nosicielami. Na pétnocnoeuropejskie
pochodzenie mutacji wskazuje wystepowanie z najwiekszg czestoscig, siega-
jaca 16% populacji, krajéw takich jak Finlandia, Rosja, czy Islandia. Allel ten
najrzadziej wystepuje wsrdd populacji Afroamerykanow, Azjatéw i rdzennych
Amerykanow [33]. Uzyskanie dotad kilku przypadkéw remisji AIDS osiggnieto
dzieki allogenicznemu przeszczepowi komdrek macierzystych od niespokrew-
nionych dawcéw oraz z krwi pepowinowej niosgcych mutacje CCR5A32. Pro-
cedura polegata na zastgpieniu wszystkich, takze zainfekowanych, komérek
uktadu odpornosciowego komérkami dawcy o genotypie warunkujgcym odpor-
no$¢ na zakazenie HIV. Dzieki temu mozliwe byto wyleczenie pacjentow z ostrej

biataczki szpikowej oraz wyeliminowanie rezerwuaru wirusa [34].

Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Human Organization, WHO)

obrata za cel zakonczenie epidemii AIDS do roku 2030, do czego niezbedne
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jest wdrozenie profilaktyki na poziomie podstawowym, wtérnym oraz trzeciorze-
dowym. Profilaktyka pierwotna, bedgca fundamentem strategii WHO koncen-
truje sie na zminimalizowaniu ryzyka zakazenia i kierowana jest do oséb szcze-
golnie narazonych na stycznosc¢ z HIV [35]. Proponowane dziatania nastawione
sg ha edukacje i promocje zdrowia budujgc swiadomos¢ w zakresie HIV i AIDS.
Zaleca sie odpowiedzialne i bezpieczne praktyki seksualne, stosowanie prezer-
watyw oraz wdraza programy wymiany strzykawek i igiet skierowane do oséb
przyjmujgcych narkotyki poprzez iniekcje. Profilaktyka pierwotna zaktada takze
przyjmowanie lekéw antyretrowirusowych przez grupy osob przed lub po nara-
zeniu na patogen. Profilaktyka wtérna zaktada testowanie na obecno$¢ HIV oraz
szybkie wigczenie leczenia celem ztagodzenia przebiegu choroby i zapobiega-
niu kolejnym zakazeniom. Natomiast profilaktyka trzeciorzedowa obiera za cel
objecie leczeniem pacjenta oraz zapewnienie mu wsparcia psychicznego,
a takze dgzenie do zmniejszenia stygmatyzacji chorych na AIDS [3]. Do bez-
wzglednego zakonczenia epidemii AIDS konieczne mogg okazac sie szcze-
pionki, jednak mimo ponad trzydziestu lat pracy nad skutecznym preparatem,

zadnego kandydata nie dopuszczono do stosowania [36].
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Epidemiologia AIDS

AIDS na swiecie

W zwigzku z szerokim dostepem do skutecznych terapii antyretrowiruso-

wych obserwuje sie spadek smiertelnosci oséb zyjgcych z wirusem HIV na po-

ziomie globalnym. Zauwazalna jest takze obnizajgca sie z kazdym rokiem liczba

nowo diagnozowanych zakazen, natomiast ogolna liczba oséb zakazonych HIV

wzrasta, co zwigzane jest z wydtuzeniem zycia oséb seropozytywnych [43].

Powyzsze tendencje przedstawione zostaty w Tabeli 1.

Tabela 1. Liczba nowych przypadkéw HIV, oséb zyjacych z HIV oraz zgonéw zwigzanych z HIV
w latach 1990-2021 na swiecie [44].

Szacunkowa liczba no- Szacunkowa liczba os6b Szacunkowa liczba zgo-
Rok wych przypadkéw HIV na | zyjacych z HIV na swiecie néw zwigzanych
Swiecie [mIn] [min] z HIV na swiecie [mIn]
2021 1,5 38,4 0,65
2020 1,5 37,8 0,69
2019 1,6 37,2 0,73
2018 1,7 36,5 0,78
2017 1,7 36,5 0,83
2016 1,8 35,2 0,88
2015 1,9 34,4 0,93
2014 1,9 33,7 0,98
2013 2,0 32,9 1,1
2012 2,0 32,2 1,2
2011 2,1 31,5 1,2
2010 2,2 30,8 14
2009 2,2 30,2 15
2008 2,3 29,6 1,6
2007 2,4 29,2 1,8
2006 2,4 28,8 1,9
2005 2,5 28,5 2,0
2004 2,6 28,2 2,0
2003 2,6 27,8 2,0
2002 2,7 27,4 1,9
2001 2,8 26,8 1,8
2000 2,9 26,0 1,7
1999 3,0 25,0 1,6
1998 3,1 23,8 14
1997 3,2 22,2 1,3
1996 3,2 20,5 1,2
1995 3,2 18,6 1,0
1994 3,1 16,6 0,86
1993 2,9 14,5 0,72
1992 2,7 12,4 0,59
1991 2,4 10,4 0,48
1990 2,1 8,5 0,37
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Jak obrazuje Rycina 1, kontynent afrykanski pozostaje najbardziej do-
tkniety pandemig HIV. Szacuje sie, iz w regionie Afryki Potudniowo-Wschodniej
notuje sie 54% swiatowych przypadkdéw zakazen, przy czym zakazenia kobiet
i mtodych dziewczat w 2021 roku stanowity tam 63% wszystkich przypadkéw.
Jest to jedyny region, w ktorym mniej niz potowa wszystkich zakazen HIV doty-
czyta populacji uznawanych za szczegélnie na to narazone [45]. Podczas gdy
w Afryce obserwuje sie dynamiczny spadek liczby nowych zakazen, w ostatnich
latach w regionie europejskim tendencja ta jest mniej wyrazna. Na kontynencie
tym wystepuje pewna rozbieznos¢ miedzy jego zachodnig i wschodnig czesciag,
a wiekszos¢ zakazen rejestrowana jest wsrod mezczyzn. Wigczone dziatania
profilaktyczne przyczynity sie do obnizenia wskaznika zakazen HIV w 2021 roku
0 30% wzgledem roku 2019 do 3,7 na 100 000 mieszkancéw w Europie Za-
chodniej. W Europie Wschodniej wynosit on 32,6 w 2020 roku, przy czym wigk-
szos$¢ zakazenh pochodzita z Ros;ji, a znaczna czesc¢ takze z Ukrainy [46, 44, 47].

Szacunkowa liczba nowych zakazen HIV wedlug
regionu WHO w 2021 roku
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Rycina 1. Regionalne szacunki WHO dotyczace nowych zakazen wirusem HIV w 2021 roku [44].
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W 2021 roku 70% zakazen HIV dotyczyto populacji szczegdlnie narazo-
nych — pracownikbw seksualnych, homoseksualnych mezczyzn, os6b
transptciowych i ich partneréw, a takze przyjmujgcych narkotyki poprzez iniek-
cje [48]. Na podstawie dowodow dostarczonych w randomizowanych badaniach
Swiadczgcych miedzy innymi o niskim ryzyku transmisji HIV po bezzwtocznym
wigczeniu terapii antyretrowirusowych, Swiatowa Organizacja Zdrowia wydata
zalecenie o objeciu powyzszym leczeniem wszystkich oséb zakazonych wiru-
sem HIV. Zalecenie przyjeto w prawie wszystkich krajach swiata, terapig objeto
zakazonych we wszystkich grupach wiekowych, niezaleznie od ich stanu klinicz-
nego oraz liczby komérek CD4 [49]. W 2021 roku dostep miato do niej szacun-
kowo 75% oséb zakazonych HIV, w 2015 roku byto to 50%, w 2010 - 25%,
aw 2005 - 7% [44].

AIDS w Polsce

Od roku 1985 do 30 listopada 2022 roku w Polsce odnotowano 29 676 za-
kazen wirusem HIV, 3 979 zachorowan na AIDS oraz 1 465 zgondéw spowodo-
wanych AIDS. Wedtug danych na dzieh 31 grudnia 2022 roku terapig antyretro-
wirusowg objetych byto f18 199 pacjentdéw [50]. Od 2011 roku roczna liczba
nowo wykrytych zakazen zaczeta przekraczac tysigc, a najwyzszg odnotowano
w roku 2019 (Rycina 2). Obserwujemy powolny wzrost liczby nowych zakazen,
jednak sytuacje epidemiologiczng okreéla sie jako stabilng. Srednia roczna
liczba nowo wykrytych zakazenh rézni sie w poszczegdélnych wojewddztwach —
najwyzszg wartos¢ wskaznika zakazen HIV notowano w latach 2017-2021
w wojewddztwie matopolskim, gdzie wynosit on 5 na 100 000 mieszkancow,
w wojewodztwie dolnoslgskim (4,7) oraz mazowieckim (4,1). Najnizsze wartoSci
notowano na wschodzie kraju, przy czym najnizszg zapadalnoscig odznaczato

sie wojewodztwo swietokrzyskie (0,7) [51].
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Nowo wykryte zakazenia HIV w Polsce w latach
2005-2021
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Rycina 2. Nowe zgtoszone zakazenia wirusem HIV w Polsce w latach 2005-2021 [52].

Nowo wykryte zakazenia notowane sg przede wszystkim w grupach wie-
kowych 25-35 lat (43,1% przypadkow) i 35-45 lat (28%), grupie 18-25-latkow
przypada 13% przypadkéw zakazen HIV. Ws$rod kobiet obserwuje sie spadek
liczby nowych zakazenh w grupie 20-30 lat (33,3% w roku 2016 do 22,8% w roku
2019) oraz wzrost w grupie 45+ (16% w 2016 roku do 25% w roku 2019). Zaka-
zenia mezczyzn w latach 2016-2019 najczesciej dotyczyty grupy 30-35-latkow,
po czym wiekszo$¢ zakazen zaczeta obejmowacC grupe wiekowg 25-29 lat.
Okoto 4% osbéb seropozytywnych w latach 2010-2020 stanowili cudzoziemcy —
przede wszystkim obywatele Ukrainy (20,7%) i Rosji (2,85%). Niepokojgce po-
zostajg, siegajgce ponad 57%, pod koniec ostatniej dekady braki danych o kraju
pochodzenia przebywajgcych na terytorium Polski zakazonych cudzoziemcow
[53]. Dominujgcg drogg transmisji HIV w latach 2017-2021 byty w Polsce homo-
seksualne kontakty mezczyzn, ktorym przypisano wowczas 21,4% przypadkow
zakazen, kontakty heteroseksualne stanowigce 17,3%, stosowanie narkotykéw
w formie iniekcji (12,9%), zakazenia wertykalne (0,2%), u 47,9% przypadkéw
nie ustalono sposobu transmisji [51]. O niewystarczajgcej ilosci wykonywanych
testow w kierunku HIV swiadczy fakt, iz w celu rozpoczecia terapii antyretrowi-
rusowej zaledwie co trzeci zgtaszajgcy sie pacjent nie doswiadcza symptomow
zwigzanych z uposledzeniem odpornosci, a w co drugim przypadkow liczba lim-

focytbw CD4+ osigga koncentracje ponizej 200/ul. Zdecydowana wiekszos¢
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testow wykonywana jest jako rutynowa procedura w stacjach krwiodawstwa,
a miedzy innymi w zwigzku ze stygmatyzacjg zwigzang z HIV, Polacy niechet-
nie poddajg sie rutynowej diagnostyce. W zwigzku z powyzszym, rzeczywista
liczba os6b seropozytywnych w Polsce moze by¢ wedtug szacunkéw kilkukrot-

nie wyzsza [54].

Srednia roczna zapadalno$¢ na AIDS w latach 2017-2021 réwniez przyj-
mowata rozne wartosci w poszczegoélnych wojewoddztwach kraju, co w porow-
naniu z nowo wykrytymi zakazeniami obrazuje Rycina 3. Zgodnie z trendem
Swiatowym, liczba nowo diagnozowanych zespotow nabytego uposledzenia od-
pornosci maleje niezmiennie od ponad dekady, co ma miejsce rowniez w przy-

padku liczby zgonéw spowodowanych tg chorobg (Rycina 4).

Srednia roczna liczba zakazen HIV oraz
zachorowalnos¢ na AIDS na 100 tys. mieszkancow w
Polsce w latach 2017-2021 wedlug wojewodztw

Liczba zdarzen na 100 tys, mieszkanedw

Wojewadztwo

B Zakcazenia HIV na 100 tys. mieszkancow B Zachorowania na AIDS na 100 tys. mieszkancow

Rycina 3. Poréwnanie srednich rocznych wspélczynnikéw zakazen HIV i zapadalnosci
na AIDS w latach 2017-2021 w poszczegolnych wojewodztwach Polski [51].
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Zgloszone zachorowania i zgony zwiazane z AIDS w
Polsce latach 1998-2020
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Rycina 4. Zachorowania i zgony z wywotane AIDS zgloszone w Polsce w latach
1998-2020 [52].

Prognozy na przysztos¢

Wspolny Program Narodéw Zjednoczonych Zwalczania HIV i AIDS (ang.
The Joint United Nations Programme on HIV and ADIS, UNAIDS) na rok 2020
postawit za cel 90-90-90: 90% zakazonych HIV powinno by¢ swiadomym sta-
tusu, 90% z nich powinno poddac sie terapii antyretrowirusowej, z czego 90%
powinno 0siggngc supresje wirusowg. W 2021 roku 85% osob zyjacych z HIV
znato swoj status, 88% z nich otrzymywato terapie, a 92% z nich osiggneto su-
presje wirusowg [48, 55]. Cel UNAIDS zaktadat takze 500 tysiecy nowych infek-
cji HIV w 2020 roku. Jednak mimo zwigkszenia postepdw w leczeniu, majgcemu
na celu miedzy innymi ograniczenie transmisiji, liczba nowych zakazen wyniosta
1,5 miliona. Szybki rozwdj technologii, modelowania matematycznego, filoge-
netyki oraz zaostrzenie nadzoru epidemiologicznego pozwala wnikliwie Sledzic¢
przebieg epidemii wsréd wszystkich populacji [56]. UNAIDS postawit nowy am-
bitny cel do osiggniecia 95-95-95 do roku 2030 zaktadajgcy dalsze pogtebianie

znajomosci statusu oséb seropozytywnych, obejmowanie leczeniem iosigganie
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supresji wirusowej, a takze mniej niz 200 tysiecy nowych zakazen HIV. Aby po-
konac¢ regionalne roznice i zrealizowac globalne cele konieczne jest zwieksze-
nie dostepnosci testow diagnostycznych, lekdw antyretrowirusowych, kampanii
spotecznych walczgcych ze stygmatyzacjg zwigzang z HIV oraz zapewnienie
odpowiedniej ilosci personelu medycznego, do czego niezbedne jest zwieksze-
nie naktadow finansowych przeznaczonych na walke z HIV i AIDS [57]. W do-
prowadzeniu do tego, aby do 2025 roku stopniowo zaprzestawano definiowac
AIDS jako zagrozenie dla zdrowia publicznego w krajach o niskich i $rednich
dochodach, wedlug szacunkéw UNAIDS potrzebne bedg Srodki finansowe

w wysokosci okoto 29 miliardow dolaréw [48, 55].

Rzadowy Program polityki zdrowotnej na lata 2022-2026 ,Leczenie anty-
retrowirusowe 0sob zyjacych z wirusem HIV w Polsce” ma na celu wydtuzenie
I poprawe jakosci zycia oraz opoznienie wystgpienia objawdw choroby, a takze
zminimalizowanie zakaznosci, co ma stuzy¢ osiggnieciu celéow UNAIDS. Pro-
gram skierowany jest do wszystkich oséb bedacych nosicielami HIV oraz cier-
pigcych na AIDS przebywajgcych w Polsce, rowniez cudzoziemcow oraz oséb
nieposiadajgcych ubezpieczenia zdrowotnego. Dziatania polega¢ majg na za-
pewnieniu pacjentom lekow antyretrowirusowych oraz kontynuacji juz rozpocze-
tej terapii, przeprowadzaniu badan diagnostycznych oceniajgcych miedzy in-
nymi poziom wiremii HIV, poziom limfocytow T oraz testy opornosci na stoso-
wane leki. Szacunki wskazujg, iz programem objetych zostanie okoto 8200 pa-

cjentow [53].

Podsumowanie

1. Od transmisji do organizmu ludzkiego w pierwszej potowie XX wieku ludz-
kim wirusem uposledzenia odpornosci do roku 2022 zakazonych zostato

37,7 miliondéw osob.
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2. Testy stosowane w diagnostyce zakazen HIV pozwalajg obecnie na wykry-
cie patogenu po 14 dniach od transmisji z minimalnym ryzykiem uzyskania
wyniku fatszywie dodatniego.

3. AIDS jest chorobg nieuleczalng, prowadzgca do dysfunkcji uktadu odporno-
Sciowego, skutkujgcg sSmiertelnymi infekcjami i nowotworami.

4. Nowoczesne terapie antyretrowirusowe oferujg poprawe jakosci i dtugosci
zycia cierpigcych na AIDS, przy czym minimalizujg ryzyko kolejnych
transmisji.

5. Od roku 2005 w skali $wiata obserwujemy staty spadek liczby nowych za-
kazen HIV oraz zwigzanych z AIDS zgondéw. Afryka niezmiennie pozostaje
kontynentem najsilniej dotknietym pandemig HIV/AIDS.

6. Sytuacja epidemiologiczna Polski jest stabilna, przy czym obserwowany jest

powolny przyrost nowych zakazen HIV.
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Wprowadzenie

Nowotwory ztosliwe sg wcigz jednym z najistotniejszych zagrozen zdrowia
publicznego w ujeciu miedzynarodowym. Ze wzgledu na rozpowszechnienie
stanowig one aktualnie jedno z najwiekszych wspoétczesnych wyzwan — za-

réowno w kontekscie zdrowotnym, ekonomicznym, jak i spotecznym [1-3].

Zwigekszona ekspozycja spoteczenstwa na czynniki kancerogenne oraz
struktura wieku populacji (wiekszy udziat oséb po 65. roku zycia) stale przyczy-
niajg sie do ksztattowania niekorzystnych trendéw zachorowalnosci i umieralno-
Sci z powodu nowotworow ztosliwych [1-3]. Wedtug danych Krajowego Rejestru
Nowotworow w Polsce, w 2020 roku zarejestrowano okoto 146 tys. nowych
przypadkéw zachorowan na nowotwory ztosliwe i stwierdzono niemal 100 tys.
zgonow z ich powodu. Szacuje sie, ze w 2020 roku w Polsce u 381 osob na

kazde 100 tys. populacji zdiagnozowano nowotwor ztosliwy [3].

Juz od wielu lat nowotwory ztosliwe stanowig drugg (po chorobach uktadu
krgzenia), najczestszg przyczyne zgonow polskiej populacji generalnej, powo-

dujgc w 2020 roku 21,8% zgondéw mezczyzn i 20% zgonow kobiet [3].

Rak trzustki (C25), jako jeden z najczestszych nowotwordow ztosliwych uktadu

pokarmowego, jest chorobg o niezwykle wysokiej Smiertelnosci i bardzo ztym
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rokowaniu [4-15]. Wedtug raportu GLOBOCAN 2020 rak trzustki zajmuje na
Swiecie trzynaste miejsce pod wzgledem zachorowalnosci na nowotwory zto-
Sliwe u obu ptci i stanowi siddmg najczestszg przyczyne zgondéw z powodu cho-
réb nowotworowych [16—-18]. Dysproporcja w obu tych klasyfikacjach wynika
przede wszystkim z rozpoznawania choroby w zaawansowanych stadiach
(w ponad 50% przypadkow w stadium rozsiewu) oraz ograniczeniami w mozli-
wosci skutecznego jej leczenia [4,13]. Liczba rejestrowanych na swiecie no-
wych przypadkoéw zachorowan na raka trzustki jest niemal réwna liczbie zgonow
nimi spowodowanych, co sprawia, ze nowotwér ten uznawany jest za jeden
Z najbardziej Smiertelnych nowotworéw ztosliwych. Wskaznik umieralno$é/za-

chorowalnosé w przypadku raka trzustki wynosi az 98% [4,8,19].

W okresie ostatnich trzech dekad zapadalnos¢, umieralnos¢ oraz wskaznik
DALY (ang. disability-adjusted life years — lata zycia skorygowane niesprawno-
Scig) dla raka trzustki na swiecie ulegt podwojeniu [20]. Nowotwory trzustki wy-
stepujg 4-5-krotnie czesciej w krajach o wysokim HDI (ang. Human Deve-
lopment Index — wskaznik rozwoju spotecznego), przy czym najwyzsze wspot-
czynniki zachorowalnosci odnotowuje sie w krajach Europy i Ameryki Potnocnej
oraz w Australii i Nowej Zelandii [16—18]. Prognozy wskazujg, iz obcigzenie tg
chorobg bedzie wcigz wzrasta¢ — wraz ze wzrostem oczekiwanej dtugosci zycia

(ang. life expectancy — LE) [20,21].

Zdecydowang wiekszos¢ chorych na raka trzustki na swiecie stanowig pa-
cjenci z zaawansowanym nowotworem, rozpoznanym dopiero na etapie prze-
rzutéw, dla ktérych mediana czasu przezycia catkowitego (ang. overall survival
— OS) nie przekracza 6 miesiecy, co czyni raka trzustki jednym z nowotworéw
0 najgorszych rokowaniach [4,8,22]. W przypadku choroby wczesnej odsetek
5-letnich przezy¢ siega 20-25%, jednak dane te takze nie sg zadowalajgce. No-
wotwory ztosliwe trzustki rozpoznawane sg we wczesnym stadium zaawanso-

wania tylko u co dziesigtego chorego [4,8,23].

W 2020 roku w Polsce zarejestrowano okoto 3,5 tys. nowych przypadkow

zachorowan na raka trzustki, a odnotowana w tym okresie liczba zgonow
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z powodu tego nowotworu byta blisko 1,5 tys. wyzsza i wyniosta niemal 5 tys.
Nowotwor ten stanowit wéwczas pigtg wsrod kobiet | szostg wsrdd mezczyzn

najczestszg przyczyne zgonow z powodu choréb nowotworowych [3,24].

Chociaz etiologia raka trzustki nie zostata do konca poznana, przyczyn za-
trwazajgcej sytuacji epidemiologicznej raka trzustki na swiecie i w Polsce upa-
truje sie gtbwnie w zachodzgcych zmianach demograficznych oraz zwigzanej
z nimi ekspozycji na zidentyfikowane czynniki ryzyka zwigzane ze stylem zycia,
chorobach cywilizacyjnych (m. in. palenie tytoniu, nadmierne spozywanie alko-
holu, niska aktywnos¢ fizyczna, otyto$¢, cukrzyca) i czynnikach genetycznych.
Mimo zwiekszenia dostepnosci i poprawy metod diagnostycznych, rak trzustki
rozpoznawany jest wcigz zbyt pdzno — w okresie znacznego zaawansowania
klinicznego [6,9,11,20,23,26,27,28]. Objawy obecne w obrazie klinicznym cho-
roby miejscowo zaawansowanej lub uogolnionej majg niezwykle istotny wptyw
na jakos¢ zycia (ang. Quality of Life — QoL) pacjentéw, ktéra juz w chwili dia-
gnozy ulega znacznemu pogorszeniu. Przezycie chorych wowczas jest krotkie,

a mozliwosci skutecznego leczenia znacznie ograniczone [4,8].

Rak trzustki jest jednym z nielicznych nowotwordw, w przypadku ktorych
przez wiele lat nie obserwowano znaczgcego postepu w zakresie uzyskiwanych
wynikow systemowego leczenia pacjentow z zaawansowang postacig choroby,
tym samym poprawy rokowania. Trwajgce obecnie prace nad rozwojem za-
rowno nowych, jak i istniejgcych juz metod i schematéw terapeutycznych sg
niezwykle istotne w przypadku nowotworow trzustki ze wzgledu na powszechne
rozpoznawanie choroby w znacznie zaawansowanych stadiach, gdy podjecie
najbardziej skutecznego, radykalnego (chirurgicznego) leczenia nie jest juz
mozliwe [4,9,12,13,25,26,29].

We wczesnych stadiach rozwoju rak trzustki charakteryzuje sie skgpo- lub
bezobjawowym przebiegiem, co sprawia, ze nowotwor ten moze stac sie do-
skonatym celem odpowiednio zaprojektowanych badan przesiewowych (skrinin-
gowych) [4,7,8,12,15,25,28,30]. Aktualnie jednak, ze wzgledu na brak jedno-

znacznych wytycznych wobec powyzszego, kluczowym elementem poprawy
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sytuacji epidemiologicznej raka trzustki jest podejmowanie skutecznych dziatan
z zakresu profilaktyki pierwotnej tego nowotworu. Kompleksowe poznanie etio-
logii choroby i intensywne dziatania edukacyjne w zakresie ograniczenia lub eli-
minacji ekspozycji na zidentyfikowane czynniki ryzyka w spoteczenstwie, pro-
wadzgce do poprawy swiadomosci zdrowotnej oraz wyksztatcenia odpowied-
nich postaw wobec profilaktyki onkologicznej stanowig szanse na zmniejszenie
zachorowalnosci i umieralnosci, a takze na poprawe wskaznikéw przezywalno-

Sci chorych na raka trzustki w skali populacyjnej [5,6,14,15,20,26,27].

Epidemiologia raka trzustki w Polsce

Od roku 2000 trendy zachorowalnosci na raka trzustki w Polsce charakte-
ryzowalty sie stosunkowo niewielkg tendencjg malejgca u obu ptci z nieznaczng
zmiennoscig do 2014 roku. Od tego czasu do roku 2018 w populacji polskich
kobiet odnotowano niemal 25% wzrost wartosci standaryzowanych wspotczyn-
nikdw zachorowalnosci (4,26/100 000 w 2014 roku vs. 5,32/100 000 w 2018
roku). W latach 2018-2020 obserwowano dynamiczny (w porownaniu do lat
wczesniejszych) spadek zachorowalnosci w obu grupach. W analizowanym
okresie warto$¢ standaryzowanego wspotczynnika zachorowalnosci na raka
trzustki dla obu ptci zmniejszyta sie o niespetna 21% i w 2020 roku wyniosta
4,46/100 000 (5,63/100 000 w roku 2000). W populacji polskich kobiet spadek
wspotczynnika wynidst zaledwie okoto 9%, natomiast odnotowane wsrdéd mez-
czyzn wartosci w 2020 roku byty nizsze niz w roku 2000 o blisko 30%. W popu-
lacji tej jednak rak trzustki wystepuje czesciej niz w populacji zenskiej — wartosci
standaryzowanych wspotczynnikow zachorowalnosci w 2020 roku wynosity od-
powiednio dla mezczyzn i kobiet 5,1/100 000 oraz 3,94/100 000 (ryc. 1) [3,24].
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Rycina 1. Trendy zachorowalnosci na nowotwory ztosliwe trzustki (C25) w Polsce w la-
tach 2000-2020 — opracowanie wiasne na podstawie: Wojciechowska U, Didkowska J.
Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Polsce. Krajowy Rejestr Nowotworoéw,
Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sklodowskiej-Curie — Panstwowy Instytut Badaw-
czy. Dostepne na stronie http://onkologia.org.pl/raporty/, dostep z dnia 07/04/2023 [24].

W 2020 roku do Krajowego Rejestru Nowotworow zgtoszono tgcznie 3590
nowych przypadkéw zachorowan na nowotwory ztosliwe trzustki, tj. 11% wiecej
niz odnotowano w roku 2000 (3235). W meskiej populacji Polski dokonano 1757
rozpoznan (1691 w roku 2000 — wzrost 0 4%), natomiast wsrod kobiet odnoto-
wano 1833 nowych zachorowan (1544 w roku 2000 — wzrost o0 19%). Stanowity
one 2,4% ogétu nowych przypadkow zachorowan na nowotwory ztosliwe mez-
czyzn i 2,5% ogotu zachorowan kobiet. Czynito to raka trzustki siocdmym u mez-
czyzn oraz 6smym, najczesciej diagnozowanym nowotworem ztosliwym u ko-
biet (ryc. 2). W 2020 roku warto$¢ surowego wspotczynnika zapadalnosci na
nowotwory ztosliwe trzustki wynosita dla mezczyzn 9,47/100 000, z kolei dla
kobiet 9,26/100 000 [3,24].
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Pozostate 32,0%
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Rycina 2. Struktura zarejestrowanych w Polsce w 2020 roku zachorowan na nowotwory
ztosliwe u mezczyzn (po stronie lewej) i u kobiet (po stronie prawej) — opracowanie
wiasne na podstawie: Wojciechowska U, Didkowska J. Zachorowania i zgony na nowo-
twory ztosliwe w Polsce. Krajowy Rejestr Nowotworow, Narodowy Instytut Onkologii
im. Marii Sklodowskiej-Curie — Panstwowy Instytut Badawczy. Dostepne na stronie
http://onkologia.org.pl/raporty/, dostep z dnia 07/04/2023 [24].

Dane Krajowego Rejestru Nowotwordw za 2020 rok wskazujg, iz 94% no-
wotworow ztosliwych trzustki w polskiej populacji wystepuje u osob po 50 roku
zycia. Bezwzgledna liczba zachorowan najwyzsza jest u obu ptci w wieku 65-69
lat. Surowe wspotczynniki zapadalno$ci wzrastajg wraz z wiekiem od 35 roku
zycia, osiggajgc szczyt w drugiej potowie 6smej dekady zycia (grupa wieku 75-
79 lat), nastepnie malejgc. Ryzyko zachorowania na raka trzustki
w Polsce, w populacji mezczyzn jest wyzsze niz w populacji kobiet. W 2020 roku
wartos¢ surowych wspoétczynnikdw zachorowalnosci na nowotwory ztosliwe
trzustki dla mezczyzn i kobiet w wieku 75-79 lat wynosity odpowiednio
45,94/100 000 i 39,97/100 000 (ryc. 3) [3,24].
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Rycina 3. Zachorowalnosé na nowotwory ztosliwe trzustki (C25) w 5-letnich grupach
wieku w Polsce w 2020 roku (na podstawie bezwzglednej liczby zachorowan i wartosci
surowego wspotczynnika zachorowalnosci) — opracowanie wtasne na podstawie: Woj-
ciechowska U, Didkowska J. Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Polsce.
Krajowy Rejestr Nowotworéw, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sklodowskiej-Cu-
rie — Panstwowy Instytut Badawczy. Dostepne na stronie http://onkologia.org.pl/ra-
porty/, dostep z dnia 07/04/2023 [24].

W okresie ostatnich dwoch dekad obserwuje sie plateau umieralnosci
z powodu raka trzustki w Polsce, przy czym standaryzowane wspotczynniki
umieralnosci w populacji mezczyzn od 2015 roku przyjmujg wartosci coraz niz-
sze (niewielka zmiennos$¢), natomiast u kobiet wartosci wspétczynnika w 2020
roku w stosunku do roku 2000 niemal nie zmienity sie. W ciggu 20 objetych
analizg lat wspdétczynnik umieralnosci z powodu nowotworow ztosliwych trzustki
dla obu ptci zmniejszyt sie o niespetna 10%. W$réd mezczyzn odnotowano 15%
spadek wartosci wspoétczynnikow, natomiast u kobiet — 3%. Umieralnos¢ z po-
wodu raka trzustki niezmiennie pozostaje wyzsza w meskiej populacji Polski —
standaryzowane wspotczynniki umieralnosci z powodu nowotworu bedgcego
przedmiotem zainteresowania dla mezczyzn i kobiet w Polsce w 2020 roku wy-
nosity odpowiednio 6,91/100 000 i 4,97/100 000 (ryc. 4) [3,24].
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Rycina 4. Trendy umieralnosci z powodu nowotwory ztosliwe trzustki (C25) w Polsce w
latach 2000-2020 — opracowanie wtasne na podstawie: Wojciechowska U, Didkowska
J. Zachorowania i zgony na nowotwory zlosliwe w Polsce. Krajowy Rejestr Nowotwo-
row, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie — Panstwowy Instytut
Badawczy. Dostepne na stronie http://onkologia.org.pl/raporty/, dostep z dnia
07/04/2023 [24].

Wedtug danych KRN w 2020 roku w Polsce zarejestrowano 4973 zgonow
z powodu raka trzustki, tj. 32% wiecej niz odnotowano 20 lat wczesniej (3764).
2431 zgonow dotyczyto mezczyzn, zas pozostate 2542 — kobiet, co wzgledem
roku 2000 stanowi 27% wzrost liczby bezwzglednej zgonéw mezczyzn (1917
w roku 2000) oraz 38% wzrost zgonow kobiet (1847 w roku 2000). Stanowity
one 5,6% ogo6tu zgondw nowotworowych kobiet oraz 4,5% ogétu zgonéw nowo-
tworowych mezczyzn. Czynito to raka trzustki pigtym najczesciej prowadzgacym
do zgonu nowotworem ztosliwym wsrod kobiet i szostg najczestszg przyczyng
zgonow nowotworowych mezczyzn (ryc. 5). Warto$¢é surowego wspétczynnika
umieralnosci z powodu raka trzustki w 2020 roku w Polsce wynosit dla mez-
czyzn 13,10/100 000, natomiast dla kobiet — 12,84/100 000 [3,24].
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Rycina 5. Struktura zarejestrowanych w Polsce w 2020 roku zgonéw z powodu nowo-
tworow ztosliwych mezczyzn (po stronie lewej) i kobiet (po stronie prawej) — opracowa-
nie wlasne na podstawie: Wojciechowska U, Didkowska J. Zachorowania i zgony na
nowotwory ztosliwe w Polsce. Krajowy Rejestr Nowotworéw, Narodowy Instytut Onko-
logii im. Marii Sklodowskiej-Curie — Panstwowy Instytut Badawczy. Dostepne na stronie
http://onkologia.org.pl/raporty/, dostep z dnia 07/04/2023 [24].

Przewazajgca czes¢ (96%) rejestrowanych w Polsce zgonow z powodu
raka trzustki dotyczy oséb po 50 roku zycia. Bezwzgledna liczba zgonéw naj-
wyzsza jest u obu ptci w wieku 65-69 lat. Tendencja ta tozsama jest z danymi
dotyczgcymi zachorowalnosci (ryc. 3). Wspoétczynniki umieralnosci wzrastajg
wraz z wiekiem poczgwszy od drugiej potowy czwartej dekady zycia, osiggajac
najwyzsze wartosci u mezczyzn w pierwszej potowie dziewigtej dekady zycia,
z kolei u kobiet w drugiej potowie tej dekady, tj. najstarszej grupie wiekowej —
powyzej 85 lat. Mezczyzni w Polsce umierajg z powodu nowotworéw ztosliwych
trzustki czesciej niz kobiety. W 2020 roku wartos¢ surowych wspotczynnikow
umieralnosci z powodu nowotworow ztosliwych trzustki dla mezczyzn i kobiet
w wieku 80-84 lata wynosity odpowiednio 73,13/100 000 i 55,07/100 000. Wsrod
0séb po 85 roku zycia wartosci wspotczynnikéw w 2020 roku wyniosty z kolei
56,77/100 000 dla mezczyzn i 60,18/100 000 dla kobiet (ryc. 6) [3,24].
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Rycina 6. Umieralno$¢ z powodu nowotworéw ztosliwych trzustki (C25) w 5-letnich gru-
pach wieku w Polsce w 2020 roku (na podstawie bezwzglednej liczby zgonéw
i wartosci surowego wspotczynnika umieralnosci) — opracowanie wiasne na podstawie:
Wojciechowska U, Didkowska J. Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Pol-
sce. Krajowy Rejestr Nowotworéw, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-
Curie — Panstwowy Instytut Badawczy. Dostepne na stronie http://onkologia.org.pl/ra-
porty/, dostep z dnia 07/04/2023 [24].

Szacunki epidemiologiczne Krajowego Rejestru Nowotworéw wskazuja,
iz liczba nowych zachorowan na raka trzustki w 2024 roku wyniesie 3945, przy
czym 2015 (51%) z nich bedzie dotyczy¢ zenskiej populacji Polski. Odnotowana
w 2020 roku liczba nowych przypadkdéw nowotwordw ztodliwych trzustki byta
nieco nizsza (tgcznie o 211 zachorowan) niz przewidywana na ten okres. Pro-
gnozowana na 2024 rok catkowita liczba nowych zachorowan na raka trzustki
jest wyzsza, jednak nie rozni sie znacznie od odnotowanej w roku 2019 (odpo-
wiednio 3852 vs. 3945). Wyzsza jest natomiast od odnotowanej w roku 2000
0 22% (wodwczas liczba nowych przypadkow raka trzustki wyniosta 3235)
(ryc. 7) [24].
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Rycina 7. Odnotowana liczba zachorowan na nowotwory ztosliwe trzustki (C25) w Polsce
w latach 2019-2020 i prognoza do 2024 roku — opracowanie wtasne na podstawie: Woj-
ciechowska U, Didkowska J. Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Polsce.
Krajowy Rejestr Nowotworow, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sklodowskiej-Cu-
rie — Panstwowy Instytut Badawczy. Dostepne na stronie http://onkologia.org.pl/ra-
porty/, dostep z dnia 07/04/2023 [24].

Wedtug danych Krajowego Rejestru Nowotwordéw liczba zgonéw z powodu
raka trzustki w Polsce w 2024 roku wyniesie 5761, z czego rozktad miedzy po-
pulacjg kobiet i mezczyzn bedzie niemal rowny, tj. 2912 zgondw kobiet i 2849
zgondw mezczyzn. Odnotowana w 2020 roku liczba zgonéw byta o0 394 nizsza
niz prognozowana na ten rok. Przewidywana na 2024 rok catkowita bez-
wzgledna liczba zgonow z powodu raka trzustki w Polsce jest 0 14% wyzsza niz
odnotowana w 2019 roku, z kolei w stosunku do danych dotyczacych umieral-
nosci z roku 2000, liczba prognozowana wyzsza jest o potowe (53%) (wowczas
odnotowano 3764 zgonow). Liczba zgondw kobiet bedzie niezmiennie nieco
wyzsza niz liczba zgonow mezczyzn, jednak réznice miedzy tymi grupami nie
bedg znaczne. Przewidywana na 2024 rok bezwzgledna liczba zgonéw spowo-
dowanych rakiem trzustki u obu pici w Polsce jest 46% wyzsza niz prognozo-
wana na rok 2024 catkowita liczba nowych przypadkow zachorowan na ten no-

wotwor (odpowiednio: 3945 vs. 5761) (ryc. 8; patrz tez: ryc. 7) [24].
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Rycina 8. Odnotowana liczba zgonéw z powodu nowotworow ztosliwych trzustki (C25)
Polsce w latach 2019-2020 i prognoza do 2024 roku — opracowanie wlasne na podstawie:
Wojciechowska U, Didkowska J. Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Pol-
sce. Krajowy Rejestr Nowotworéw, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-
Curie — Panstwowy Instytut Badawczy. Dostepne na stronie http://onkologia.org.pl/ra-
porty/, dostep z dnia 07/04/2023 [24].

Narzedziem stuzgcym ogolnej ocenie jakosci i wydajnosci opieki zdrowot-
nej oraz skutecznosci dostepnych terapii podejmowanych w poszczegolnych
chorobach jest wskaznik przezywalnosci (wskaznik wzglednej szansy przezycia
— ang. relative survival rate). Czas przezycia pacjentow chorych na nowotwory
ztosliwe zalezny jest przede wszystkim od stopnia zaawansowania howotworu
ztodliwego w chwili rozpoznania — to najistotniejszy czynnik prognostyczny.
Ocenie skutecznosci leczenia choréb nowotworowych w krajach prowadzgcych
rejestry nowotworowe stuzg najczesciej wskazniki przezy¢ 5-letnich. Okres ten
zostat wyznaczony arbitralnie w latach 30. XX wieku — wéwczas, gdy przewa-

zajgca czes¢ niepowodzen terapii wystepowata do 5 lat po rozpoznaniu [31].

Wskazniki wzglednych przezyc¢ 5-letnich netto dla chorych na raka trzustki
w krajach europejskich sg zatrwazajgco niskie. Mimo obserwowanego w okresie
ostatnich dwoch dekad z reguty rosngcego trendu wartosci wskaznikow prze-

zyC¢, wyniki badania CONCORD-3 wykazaty, iz wartosci tego miernika dla
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pacjentéw zdiagnozowanych w latach 2010-2014 wahaty sie od 4,4% w Rosji
do 13,7% na totwie [4,32].

W Polsce, 5 lat od rozpoznania raka trzustki, majgcego miejsce w pierw-
szych czterech latach XXI wieku, przezyto 8,2% pacjentow. Kolejne lata (okres
2005-2009) diagnozy przyniosty niewielkg poprawe wskaznikéw, ktére wyniosty
wowczas 9,7%. Ostatnio zaprezentowane dane dotyczgce Polski sg jeszcze
bardziej niepokojgce. Wskazniki 5-letnich przezy¢ wzglednych netto dla pacjen-
tow zdiagnozowanych w latach 2010-2014 wykazaty spadek wskaznika wzgle-
dem poprzednio analizowanego okresu o 1,7%, wynoszgc wowczas 8,0%. Pod
wzgledem przezywalnosci pacjentow chorych na raka trzustki, Polska, wedtug
ostatnich danych, wsrdd innych krajow europejskich zajmuje srodkowg pozycje
(ryc. 9) [32].

14

12
10,5 10,7 10,7
10 g2 94 95 98 %7
74 74 77
6,8
466 | | i
@
\'

o)

Wskaznik wzglednej szansy przezycia (%)

N SN ()]
e
<9
h
"o
—
C‘
ey

> e @ @ @ A @ @ R FC YRR
@"ef\\fb‘&“\ob\\ 'z> *,bc\o\‘(\\@qob k A
&«9*‘\“&9\ \’bf&QQ 4‘@\\$ $‘—; eo%‘b‘?’w&
SN GEIOING & 50 <<$7> c,xgve(s
B3 ")%Q}\@Q’ SR ® < Q°
N Kraj

2000-2004 = 2005-2009 m2010-2014

Rycina 9. *Wskazniki 5-letnich przezy¢ wzglednych netto w poszczegdlnych krajach eu-
ropejskich dla pacjentow chorych na raka trzustki (C25) zdiagnozowanych w latach
2000-2004, 2005-2009 oraz 2010-2014 — opracowanie wtasne na podstawie: Allemani C,
Matsuda T, Di Carlo V, Harewood R, Matz M, NikS$i¢ M, Bonaventure A, Valkov M, John-
son CJ, Estéve J, Ogunbiyi OJ, Azevedo E Silva G, Chen WQ, Eser S, Engholm G, Stiller
CA, Monnereau A, Woods RR, Visser O, Lim GH, Aitken J, Weir HK, Coleman MP; CON-
CORD Working Group. Global surveillance of trends in cancer survival 2000-14 (CON-
CORD-3): analysis of individual records for 37 513 025 patients diagnosed with one of
18 cancers from 322 population-based registries in 71 countries. Lancet. 2018;
391(10125): 1023-1075 [32].
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*Etykiety danych poszczegolnych kolumn dotyczg wskaznikow dla pacjentéw zdiagnozowa-
nych w latach 2010-2014.

Podsumowanie

1. Sytuacja epidemiologiczna raka trzustki zaréowno w Polsce, jak i na swiecie
jest niezwykle niepokojgca, a obserwowane na przestrzeni ostatnich dwéch
dekad trendy nie ulegajg znaczacej poprawie.

2. Mimo poprawy dostepnosci do opieki zdrowotnej, postepu diagnostyki oraz
rozwoju mozliwosci terapeutycznych, rak trzustki pozostaje jednym z naj-
bardziej Smiertelnych nowotworow ztosliwych w skali miedzynarodowej.

3. Ze wzgledu na skgpo- lub bezobjawowy przebieg choroby w poczgtkowych
stadiach, rak trzustki w zdecydowanej wiekszosci przypadkéw rozpozna-
wany jest w wysokich stadiach zaawansowania, czesto w stadium rozsiewu
— woéwczas, gdy szanse na skuteczne wyleczenie sg nikte, a przezywalnosc¢
zwykle nie przekracza 6 miesiecy.

4. Wyrodzniajgca raka trzustki sposrod innych nowotwordw ztosliwych duza in-
wazyjnos¢ oraz biologiczna i kliniczna agresywnosc¢, prowadzgca czesto do
skrajnego wyniszczenia organizmu, niewatpliwie pogarsza jakos¢ zycia
(QolL) chorych. Z uwagi na tak duze rozpowszechnienie p6znego rozpozna-
wania rak trzustki jest wiec takze ogromnym problemem spotecznym.

5. Poprawa sytuacji epidemiologicznej raka trzustki na swiecie i w Polsce wy-
maga zdecydowanej intensyfikacji dziatan w zakresie pierwotnej i wtorne;j
profilaktyki tego nowotworu. Kluczowym aspektem niniejszego sg dziatania
edukacyjne, prowadzgce do rozpowszechniania informacji dotyczgcych
etiologii choroby oraz czynnikdéw sprzyjajgcych jej rozwojowi, w oparciu o
ktore mozliwe jest wyksztatcenie odpowiednich postaw i Swiadomosci wo-
bec profilaktyki onkologicznej w spoteczenstwie. Istnieje pilna potrzeba od-
powiednio zaprojektowanych badan przesiewowych, prowadzgcych do
zwiekszenia odsetka rozpoznan wczesnych raka trzustki. Powyzsze mo-
gtoby zrewolucjonizowac¢ obecnie obserwowang sytuacje dotyczgcg tego

nowotworu, prowadzgc do poprawy efektywnosci leczenia, tym samym
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rokowania pacjentow, co obecnie stanowi priorytet

i ogromne wyzwanie dla wspotczesnych srodowisk medycznych.

Pismiennictwo

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Didkowska J, Wojciechowska U, Olasek P, Caetano dos Santos F, Michatek |. Nowotwory ztosliwe w Pol-
sce w 2019 roku. Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie — Panstwowy Instytut Badaw-
czy; Warszawa 2021.

Koczkodaj P, Sulkowska U, Wojciechowska U, Rosinska M, Pawlik H, Poleszczuk J, Rutkowski P, Did-
kowska J. Wptyw pandemii COVID-19 na profilaktyke wtorng nowotworéw w Polsce. [w]: Sytuacja zdro-
wotna ludnosci Polski i jej uwarunkowania 2022. Wojtyniak B, Gorynski P. (red.). Narodowy Instytut Zdro-
wia Publicznego PZH — Panstwowy Instytut Badawczy; Warszawa 2022: 269-287.

Wojciechowska U, Baranska K, Michatek |, Olasek P, Miklewska M, Didkowska J.A. Nowotwory ztosliwe w
Polsce w 2020 roku. Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie — Panstwowy Instytut Ba-
dawczy; Warszawa 2022.

Raczynski I, Didkowska J, Radecka B. Advanced pancreatic cancer: diagnosis and systemic treatment
evolution over the last decades. Oncol Clin Pract. 2022; 5: 326-334.

McGuigan A, Kelly P, Turkington RC, Jones C, Coleman HG, McCain RS. Pancreatic cancer: a review of
clinical diagnosis, epidemiology, treatment and outcomes. World J Gastroenterol. 2018; 24: 4846-4861.
Hu JX, Zhao CF, Chen WB, Liu QC, Li QW, Lin YY, Gao F. Pancreatic cancer: A review of epidemiology,
trend, and risk factors. World J Gastroenterol. 2021; 27(27): 4298-4321.

Del Chiaro M, Segersvard R, Lohr M, Verbeke C. Early detection and prevention of pancreatic cancer: is
it really possible today? World J Gastroenterol. 2014; 20(34): 12118-12131.

Raczynski |, Radecka B. Quality of life of patients with advanced pancreatic cancer. Oncol Clin Pract.
2021; 17(2): 74-80.

Borowa-Mazgaj B. Rak trzustki — przyczyny opornosci na chemioterapie. Postepy Hig Med Dosw. 2016;
70: 169-179.

Zylicz Z. Opieka paliatywna nad chorym z rakiem trzustki. Medycyna Paliatywna
w Praktyce 2014; 8(4): 145-151.

Rawla P, Sunkara T, Gaduputi V. Epidemiology of Pancreatic Cancer: Global Trends, Etiology and Risk
Factors. World J Oncol. 2019; 10(1): 10-27.

Czyzykowski R, Janiak A, Krakowska M, Potemski P. Palliative systemic treatment of patients with pan-
creatic cancer — should reimbursement of nab-paclitaxel change the current management paradigm?
Oncol Clin Pract. 2017; 13: 8-13.

Kubicka-Wotkowska J, Czyzykowski R, Debska-Szmich S, Lisik-Habib M, Potemski P. Rak trzustki — rola
leczenia systemowego i skojarzonego. Onkol. Prak. Klin. 2014; 10(3):
152-159.

Kikuyama M, Kamisawa T, Kuruma S, Chiba K, Kawaguchi S, Terada S, Satoh T. Early Diagnosis to
Improve the Poor Prognosis of Pancreatic Cancer. Cancers. 2018; 10(2): 48.

Cai J, Chen H, Lu M, Zhang Y, Lu B, You L, Zhang T, Dai M, Zhao Y. Advances in the epidemiology of
pancreatic cancer: Trends, risk factors, screening, and prognosis. Cancer Lett. 2021;520: 1-11.

Sung H, Ferlay J, Siegel RL, Laversanne M, Soerjomataram |, Jemal A, Bray F. Global Cancer Statistics
2020: GLOBOCAN Estimates of Incidence and Mortality Worldwide for 36 Cancers in 185 Countries. CA
Cancer J Clin. 2021; 71(3): 209-249.

Ferlay J, Colombet M, Soerjomataram I, Parkin DM, Pifieros M, Znaor A, Bray F. Cancer statistics for the
year 2020: An overview. Int J Cancer. 2021; 149: 778-789.

Ferlay J, Ervik M, Lam F, Colombet M, Mery L, Pifieros M, Znaor A, Soerjomataram |, Bray F (2020).
Global Cancer Observatory: Cancer Today. Lyon, France: International Agency for Research on Cancer.
Dostepne na stronie: https://gco.iarc.fr/today, dostep z dnia 02/04/2023.

Yalcin S, Dane F, Oksuzoglu B, Ozdemir NY, Isikdogan A, Ozkan M, Demirag GG, Coskun HS, Karabulut
B, Evrensel T, Ustaoglu MA, Ozdemir F, Turna H, Yavuzsen T, Aykan F, Sevinc A, Akbulut H, Yuce D,
Hayran M, Kilickap S. Quality of life study of patients with unresectable locally advanced or metastatic
pancreatic adenocarcinoma treated with gemcitabine+nab-paclitaxel versus gemcitabine alone: AX-

Interdyscyplinarne problemy epidemiologii i zdrowia Srodowiskowego
str. 66



20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

PANC-SY001,

a randomized phase-2 study. BMC Cancer. 2020; 20(1): 259.

GBD 2017 Pancreatic Cancer Collaborators. The global, regional, and national burden of pancreatic can-
cer and its attributable risk factors in 195 countries and territories, 1990-2017:
a systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2017. Lancet Gastroenterol Hepatol. 2019;
4(12): 934-947.

Orlewska K, Koziet D. Pancreatic cancer in Poland: an analysis of incidence, mortality and years of life
lost over a period of 22 years. Medical Studies/Studia Medyczne. 2021; 37(4): 300-305.

Carrato A, Falcone A, Ducreux M, et al. A Systematic Review of the Burden of Pancreatic Cancer in Eu-
rope: Real-World Impact on Survival, Quality of Life and Costs. J Gastrointest Cancer. 2015; 46(3): 201—
211.

Mayo SC, Nathan H, Cameron JL, et al. Conditional survival in patients with pancreatic ductal adenocar-
cinoma resected with curative intent. Cancer. 2012; 118(10): 2674—2681.

Wojciechowska U, Didkowska J. Zachorowania i zgony na nowotwory ztosliwe w Polsce. Krajowy Rejestr
Nowotwordw, Narodowy Instytut Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie
— Panstwowy Instytut Badawczy. Dostepne na stronie hitp://onkologia.org.pl/raporty/, dostep
z dnia 07/04/2023.

Lampe P, Grabarczyk A, Kusnierz K. Teoria a realia diagnostyki raka trzustki. Postepy Nauk Medycznych.
2015; 28 (8B): 4-10.

Hawksworth G, Hales J, Martinez F, Hynes A, Hamilton A, Fernandez V. Pancreatic cancer trends in
Europe: epidemiology and risk factors. Medical Studies/Studia Medyczne. 2019; 35(2): 164-171.

llic M, llic I. Epidemiology of pancreatic cancer. World J Gastroenterol. 2016; 22(44): 9694-9705.
Potemski P, Polkowski W, Bujko K. i in. Nowotwory uktadu pokarmowego. W: Potemski P, Polkowski W.
(red.). Zalecenia postepowania diagnostyczno-terapeutycznego w nowotworach ztosliwych — 2013 r.
Gdansk: Via Medica; 2013: 140-149.

Pigtek M, Nawrocki S. Locally advanced pancreatic cancer — new therapeutic challenges. NOWOTWORY
J Oncol 2016; 66: 312-316.

Canto MI, Hruban RH: Diagnosis: A step closer to screening for curable pancreatic cancer? Nat Rev Ga-
stroenterol Hepatol. 2015; 12(8): 431-432.

Wojciechowska U, Didkowska J. Changes in five-year relative survival rates in Poland
in patients diagnosed in the years 1999-2010. NOWOTWORY J Oncol. 2017; 67: 349-358.

Allemani C, Matsuda T, Di Carlo V, Harewood R, Matz M, NikSi¢ M, Bonaventure A, Valkov M, Johnson
CJ, Esteve J, Ogunbiyi OJ, Azevedo E Silva G, Chen WQ, Eser S, Engholm G, Stiller CA, Monnereau A,
Woods RR, Visser O, Lim GH, Aitken J, Weir HK, Coleman MP; CONCORD Working Group. Global surve-
illance of trends in cancer survival 2000-14 (CONCORD-3): analysis of individual records for 37 513 025
patients diagnosed with one of 18 cancers from 322 population-based registries in 71 countries. Lancet.
2018; 391(10125): 1023-1075.

Interdyscyplinarne problemy epidemiologii i zdrowia Srodowiskowego
str. 67



EPIDEMIOLOGIA ZAKAZENIA CMV
U CHORYCH PO PRZESZCZEPIE W POLSCE

EPIDEMIOLOGY OF CMV INFECTION
IN PATIENTS AFTER TRANSPLANTATION IN POLAND

Jakub Kasprzak!’, Mateusz Maciejczyk®

1Zaktad Higieny, Epidemiologii i Ergonomii Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku,
jakub.kasprzak@onet.pl (autor korespondencyjny)

Wprowadzenie

Cytomegalia, jako choroba, zostata opisana po raz pierwszy przez Hugo
Ribberta w 1881 roku, natomiast w 1921 roku Goodpasture i Talbert doszli do
whniosku, ze jest ona wywotana przez czynnik wirusowy. Ludzki wirus cytome-
galii zostat wyizolowany z hodowli komorkowej przez trzech niezaleznych bada-
czy: Smith’a, Rowe’a (1956 rok) oraz Wellera (1957 rok). Nazwa ,cytomegalo-
wirus” zostata nadana w 1960 roku. Aktualnie CMV jest jednym z czesciej wy-
stepujgcych oportunistycznych patogenéw zakazen wrodzonych oraz wiruséw
atakujgcych pacjentéw z obnizong odpornoscig po transplantacjach i zakazo-

nych m.in. wirusem HIV [1].

Cytomegalia to choroba spowodowana przez wirusa cytomegalii (HCMV),
ktory nalezy do grupy DNA wiruséw z rodziny Betaherpes. HCMV jest prawdo-
podobnie odpowiedzialny za najwiekszg liczbe zachorowan i $miertelnosci spo-
8rod wszystkich opisanych herpeswiruséw. Szacuje sie, ze 40-80% populacji na
catym Swiecie ma przeciwciata, ktoére Swiadczg o przebytym zakazeniu tym wi-
rusem, niezaleznie od standardu socjoekonomicznego srodowiska, w ktérym
sie znajdujg [2]. Chociaz wirus cytomegalii jest szeroko rozpowszechniony na
catym Swiecie, czestos¢ wystepowania przeciwciat anty-CMV rézni sie znacznie
miedzy kontynentami: w Europie obecne sg u 40% populacji, w USA u 70%,
a w krajach Trzeciego Swiata nawet u 100% badanych [3]. W Polsce przeciw-

ciatla anty-CMV wykryto u prawie 80% badanych kobiet w wieku rozrodczym,
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a odsetek ten wzrastat wraz z wiekiem badanych [4]. Czlowiek jest naturalnym
rezerwuarem wirusa, a infekcja przenosi sie poprzez kontakt z zakazong osobg
lub jej wydzielinami, drogg kontaktow seksualnych, przetoczeniem zakazonej
krwi lub przeszczepem zakazonych narzadéw. Wirus moze by¢ wydzielany
przez miesigce lub lata po pierwotnym zakazeniu. W warunkach higienicznych

o nizszym standardzie infekcja wystepuje czesciej i w mtodszym wieku [5].

Cytomegalia nabyta (u osdb z prawidtowg odpornoscig) zazwyczaj prze-
biega bezobjawowo lub, rzadziej, jako zesp6t mononukleozowy, ktory klinicznie
jest podobny do zakazenia wirusem Epsteina-Barr. Najczestszymi objawami sg
gorgczka, ostabienie, béle gtowy, zapalenie gardta i migdatkéw, zapalenie we-
ztow chtonnych, powiekszenie watroby i sledziony. Jednak zapalenie gardta
i powiekszenie sledziony wystepujg rzadziej niz w przypadku zakazenia wiru-
sem Epsteina-Barr. U dzieci, ktore pierwszy raz zachorujg na CMV, rzadziej
wystepuje gorgczka (43% w porownaniu do 94% u dorostych), ale czesciej ob-
serwuje sie powiekszenie watroby lub sledziony. Objawy zazwyczaj utrzymujg
sie przez dtuzej niz dwa tygodnie. Charakterystyczne jest wystepowanie limfo-
cytozy z obecnoscig limfocytow atypowych oraz podwyzszenie aktywnosci ami-
notransferaz. Potwierdzeniem $wiezego zakazenia CMV jest wykrycie przeciw-
ciat anty-CMV klasy IgM, podczas gdy obecnos¢ przeciwciat anty-CMV klasy
IgG wskazuje na przebycie infekcji w przesztosci. Rutynowo nie wykonuje sie
badan na swoiste antygeny ani metody PCR w celu diagnozowania nabytego

zakazenia u pacjentéw z prawidtowg odpornoscig [5].

Wrodzone zakazenie CMV jest najczestszym przypadkiem wrodzonego
zakazenia wirusowego, wystepujgcym u okoto 0,5-2% noworodkéw. Infekcja wi-
rusem CMV jest gtdwng przyczyng niedostuchu u dzieci i moze réwniez powo-
dowac uszkodzenia uktadu nerwowego, prowadzgce do zaburzenh rozwoju psy-
choruchowego oraz uposledzenia umystowego [5, 6-8]. Tylko okoto 10% zaka-
zonych noworodkow wykazuje objawy choroby, podczas gdy 85-90% przypad-

kow przebiega bezobjawowo [5].
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Zakazenie CMV jest jednym z najpowazniejszych powiktan po allogenicz-
nej transplantacji komérek krwiotwérczych (allo-HSCT) i moze prowadzi¢ do
wielonarzgdowej choroby zaréwno we wczesnej, jak i pozniejszej fazie po prze-
szczepie. Wirus cytomegalii (CMV) jest istotnym elementem wptywajgcym na
wyniki leczenia i przezywalnos¢ pacjentdéw poddawanych przeszczepom. Ze
wzgledu na tatwosc rozprzestrzeniania sie zakazenia, szerokie rozpowszech-
nienie i zdolnos¢ do przezycia w organizmie w postaci uspionej, ten problem

dotyczy ponad potowy pacjentdw po przeszczepach [5].

Ostabiony uktad odpornosciowy moze dac¢ wirusowi szanse na ponowng
aktywacje. Wirus cytomegalii jest najczestszym wirusowym patogenem izolo-
wanym od pacjentdow w stanie gtebokiej immunosupresji. W Polsce - wedtug
danych Poltransplantu - wykonuje sie ok. 700 allogenicznych przeszczepien
szpiku rocznie. Reaktywacja CMV stanowi najbardziej istotne powiktanie po
transplantacji allogenicznych komoérek krwiotworczych (alloHSCT), ktére doty-
czy niemal potowy dorostych chorych poddanych przeszczepom komorek ma-

cierzystych [9].

Zakazenia CMV po przeszczepach

W 2019 roku w Polsce wykonano 1162 autotransplantacje komorek krwio-
tworczych w 1161 przypadkach przeszczepiono komérki krwiotwércze krwi ob-
wodowej (PBSC), w jednym przypadku przeszczepiono komorki krwiotwércze
szpiku (BM). W sumie w 2019 roku w 18 os$rodkach transplantacyjnych wyko-
nano tgcznie 686 przeszczepien alogenicznych: 185 transplantacji (w tym
7 retransplantacji) od dawcéw rodzinnych i 423 transplantacje (w tym
21 retransplantacji) od dawcéw niespokrewnionych. 78 pacjentom przeszcze-
piono komorki krwiotworcze od dawcdéw haploidentycznych (w tym 16 retrans-

plantaciji) [9].

Ogdtem w 2019 r. w Polsce przeszczepiono 1557 narzgdow pochodzgcych

ze zwitok (111 narzgdow wiecej nizw 2018 r.) i 73 pochodzgce od 0sob zywych
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(11 wiecej niz w 2018 r.) przeszczepiono 1541 biorcom (94 biorcow wiecej niz
w 2018 r.) [9].

Szczegotowa analiza czestosci nawrotow CMV w grupach pacjentow
z obnizong odpornoscig wykazata, ze mediana czestosci wystepowania zaka-
zenia CMV oszacowano na 37% po allo-HCT i 12% po auto-HCT, 5% w przy-
padku nowotworow ztosliwych, 14% u biorcow terapii anty-CD52, 30% posréd
biorcéw organow litych, a 21% w przypadku pierwotnych niedoboréw odporno-
sci [10].

Na podstawie powyzszych danych szacunkowa liczba pacjentéw po prze-
szczepach z wiremig CMV w Polsce, w roku 2019 wynosita 851, z czego 250 to
pacjenci po allo-HSCT (686 przeszczepdw allo-HSCT), 139 to pacjenci po auto-
HSCT (1162 przeszczepy auto-HSCT), a 462 to pacjenci po przeszczepie orga-
now litych (1542 przeszczepy SOT) (szacunki zostaty wykonane na podstawie

publikacji Styczynski i wsp. [10], Ryc. 1).

({1}! Yt prm

Populacja
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2.
< INawracajacy CMV / Refractory /
Wystapienie SAE Resistant

Wrazliwi pacjenci sq narazeni na u ktdrych rozwinie sie Brak odpowredzf na odpowiednie
ryzyko rozwoju SAE lub nawrotu CMV SAEMub nawca,lqca MV ie iflub rozwdj mutacji

3389 851
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L

Rycina 1. Epidemiologia wirusa CMV w Polsce w roku 2019. *Szacunkowo, 30% chorych
po przeszczepach komoérek macierzystych oraz 11% chorych po przeszczepach orga-
noéw litych wykazuje opornos¢ na leczenie (nie odpowiada na leczenie oraz/lub jest za-
kazona wirusem CMV z mutacjg nadajgcg opornos¢) [32].

W 2020 roku w Polsce wykonano 1024 autotransplantacje komorek krwio-
twoérczych 1634 przeszczepienia allogeniczne, w tym 168 transplantacji od daw-

cow rodzinnych, 386 transplantacji od dawcéw niespokrewnionych i 80
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transplantacji haploidentycznych. Sposrod wszystkich 386 przeszczepien ko-
morek krwiotworczych od dawcdw niespokrewnionych, materiat przeszczepowy
do 243 z nich (63%) pochodzit od dawcow krajowych, natomiast
do pozostatych 143 przeszczepien (37%) materiat pochodzit od dawcow z reje-

stréw zagranicznych.

Ogdtem w 2020 r. w Polsce przeszczepiono 1231 narzgdow pochodzgcych
ze zwtok (326 narzgddéw mniej niz w 2019 r.) i 59 pochodzgce od oséb zywych
(14 mniej niz w 2019 r.) przeszczepiono 1236 biorcom (305 biorcéw mniej niz
w 2019 r) [11].

Na podstawie danych (odsetkow chorych na CMV po przeszczepach alo-
genicznych, autologicznych i organéw litych) opublikowanych przez Styczynski
i wsp. 2020 [10], szacunkowo chorych na CMV, w roku 2020, po przeszczepach
alogenicznych byto 235, po przeszczepach autologicznych; 123, a po prze-
szczepach organdw litych; 387. Sumaryczna szacunkowa liczba chorych (po
przeszczepach) na wirusa CMV wynosita 745 (szacunki zostaty wykonane na

podstawie publikacji Styczynski i wsp. [10], Ryc. 2).
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Rycina 2. Epidemiologia wirusa CMV w Polsce w roku 2020. *Szacunkowo, 30% chorych

po przeszczepach komérek macierzystych oraz 11% chorych po przeszczepach orga-
néw litych wykazuje opornos¢ na leczenie (nie odpowiada na leczenie oraz/lub jest za-

kazona wirusem CMV z mutacjg nadajgca opornos¢) [32].
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W 2021 roku w Polsce wykonano 1075 autotransplantacji komérek krwio-
tworczych krwi obwodowej. W 2021 r. w 18 osrodkach transplantacyjnych wy-
konano fgcznie 747 alogenicznych przeszczepien komorek krwiotworczych: 177
transplantacji (w tym 5 retransplantacji) od dawcéw rodzinnych i 484 transplan-
tacje (w tym 21 retransplantacji) od dawcéw niespokrewnionych. 86 chorym
przeszczepiono komorki od dawcédw haploidentycznych (w tym 9 retransplanta-
cji) [12].

Ogotem w 2021 r. w Polsce przeszczepiono 1356 narzgddw pochodzgcych
ze zwtok, 125 narzadow wiecej niz w 2020 r. Ponadto przeszczepiono 64 na-
rzgdy pochodzgce od zywych dawcéw, czyli o 5 wiecej niz w 2020 r. Pobrane

narzady przeszczepiono 1334 biorcom, czyli 98 wiecej niz w 2020 r. [12].

Na podstawie danych opublikowanych przez Styczynski i wsp. [10], sza-
cunkowo chorych na CMV, w roku 2021, po przeszczepach alogenicznych byto
276, po przeszczepach autologicznych; 129, a po przeszczepach organow li-
tych; 426. Sumaryczna szacunkowa liczba chorych (po przeszczepach) na wi-
rusa CMV wynosita 831. Szacunki zostaty wykonane na podstawie publikaciji

Styczynski i wsp. [10], Ryc. 3.
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Rycina 3. Epidemiologia wirusa CMV w Polsce w roku 2021. *Szacunkowo, 30% chorych
po przeszczepach komérek macierzystych oraz 11% chorych po przeszczepach orga-
néw litych wykazuje opornos¢ na leczenie (nie odpowiada na leczenie oraz/lub jest za-
kazona wirusem CMV z mutacja nadajaca opornos¢) [32].
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Czynniki sprzyjajgce zakazeniu wirusem CMV

Do czynnikéw sprzyjajgcych rozwojowi zakazenia wirusem cytomegalii na-
lezg: przeszczepienie komoérek krwiotworczych od dawcy niespokrewnionego,
niepetna zgodnos¢ antygenow w uktadzie HLA pomiedzy dawcg i biorcg, wyste-
powanie ostrej i przewlektej choroby przeszczep przeciwko gospodarzowi oraz

odpowiednia kombinacja statusu serologicznego dawcy i biorcy [5], Ryc. 4.

NIEPEL WA ZGODNOSC NIESPOKREWNIONY CHOROBA PRZESZCZEP SEBOPRZERGATIY
ANTYGENOW W UKtADZIE DAWCA PRZECIW GOSPODARZOWI SO ECATIAI
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Rycina 4. Czynniki sprzyjajace zakazeniu wirusem CMV.

Najwyzsze ryzyko zakazenia CMV i choroby CMV po HCT zgtoszono dla
CMV seropozytywnego biorcy, niezaleznie od statusu serologicznego dawcy.
lloraz szans (stosunek szans wystgpienia danego zdarzenia w jednej grupie do
szansy jego wystgpienia w innej grupie) na zakazenie CMV dla seropozytyw-
nego biorcy w poréwnaniu do seronegatywnego biorcy wynosit 8,0, a wartosc
ta w kombinaciji; seronegatywny dawca/seropozytywny biorca vs seropozytywny

dawca/seropozytywny biorca wynosita 1,2 [13].

Seropozytywnos¢ CMV jest czynnikiem ryzyka zgonu okotoprzeszczepo-
wego u pacjentow poddawanych alogenicznemu przeszczepieniu komorek
krwiotworczych. Znaczenie zakazenia CMV posrdod innych grup pacjentow jest
mniej poznane, poniewaz ma znacznie mniejsze konsekwencje. Po przeszcze-
pieniu alogenicznym czestos¢ reaktywaciji CMV wynosi okoto 30%, a czestos¢
choroby CMV okoto 3% [5, 14].
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Diagnostyka

Diagnostyka wirusa CMV obejmuje réznorodne metody laboratoryjne,
ktére umozliwiajg wykrycie obecnosci wirusa oraz ocene aktywnosci infekciji.
Ponizej przedstawione zostaty najczesciej stosowane metody diagnostyczne,
Ryc. 5.

BADANIA SEROLOGICZNE; TESTY IMMUNQENZYMATYCZNE BADANIE PCR LUB RT-PCR
LUB IMMUNOFLUORESCENCYINE | pcR |
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Rycina 5. Metody diagnostyki zakazenia wirusem CMV.

Badania serologiczne majg na celu wykrycie obecnosci przeciwciat prze-
ciwko wirusowi CMV w surowicy krwi pacjenta. Najczesciej stosowane sg testy
immunoenzymatyczne (ELISA) lub testy immunofluorescencyjne, ktére umozli-
wiajg wykrycie przeciwciat IgM i 19G. Przeciwciata IgM pojawiajg sie na wcze-
snym etapie infekcji, podczas gdy przeciwciata IgG sg wytwarzane pdézniej

i mogg Swiadczyc¢ o przesziej lub przewlektej infekcji [15, 16].

|zolacja wirusa CMV moze by¢ przeprowadzana poprzez hodowle na ko-
morkach. Hodowla wirusa na komoérkach pozwala na jego nhamnazanie i dalsze
badanie, a takze umozliwia przeprowadzenie testéw wrazliwych na zywych or-

ganizmach, takich jak testy lekowrazliwosci [17, 18].

Badania molekularne, takie jak PCR (reakcja tancuchowa polimerazy)
i real-time PCR, pozwalajg na bezposrednig detekcje i iloSciowg ocene wirusa

CMV poprzez amplifikacje i wykrycie specyficznych fragmentéw DNA lub RNA
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wirusa. Metody te sg czute i precyzyjne, umozliwiajgc szybkie potwierdzenie

obecnosci wirusa i monitorowanie aktywnosci infekcji [19, 20].

Badania histopatologiczne polegajg na analizie tkanki pobranej z biopsji
lub autopsji w celu identyfikacji zmian charakterystycznych dla infekcji wirusem
CMV. Moze to obejmowac obserwacje inkluzji komérkowych, zapalenie i zwiek-
szong proliferacje komérek. Metody immunohistochemiczne mogag by¢ rowniez

stosowane do identyfikacji antygendw wirusa CMV w tkankach [21, 22].

Diagnostyka wirusa CMV opiera sie na roznorodnych metodach, ktore
umozliwiajg wykrycie obecnosci wirusa i ocene aktywnosci infekcji. Badania se-
rologiczne, izolacja wirusa, badania molekularne oraz badania histopatolo-
giczne sg kluczowymi narzedziami diagnostycznymi. Wtasciwa interpretacja wy-
nikdbw badan i analiza kliniczna sg niezbedne do ustalenia diagnozy i podejmo-
wania odpowiednich dziatan terapeutycznych w przypadku infekcji wirusem
CMV.

Leczenie

Cykl zycia wirusa CMV obejmuje przytaczenie do btony, przejscie do wne-
trza komorki, migracje do jgdra komdrkowego, replikacje wirusa w jadrze, en-
kapsulacje wirusa, uwolnienie wirusa z komorek, zakazenie kolejnych komorek.
Kazdy z tych etapdw moze by¢ celem dla danej substancji czynnej; foskarnet,
cydofowir, walgancyklowir i gancyklowir atakujg czwarty etap, tzn. replikacje
DNA wirusa CMV, Ryc. 6. Letermowir hamuje kompleks terminazy DNA CMV,
ktory jest niezbedny do rozdzielania i tgczenia DNA potomnych wiruséw. Mari-
bawir hamuje replikacje wirusa, tworzenie otoczki biatkowej i uwalniania wirusa
z jgdra komorkowego; dziata na kinaze biatkowg wirusa, a nie na polimeraze
DNA, Ryc. 6.
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Rycina 6. Cykl zycia wirusa CMV oraz mechanizm dziatania lekéw przeciwwirusowych.

Gancyklowir jest to jeden z najczesciej stosowanych lekow przeciwwiruso-
wych w leczeniu CMV. Gancyklowir jest dostepny w postaci doustnej, dozyl-
nych zastrzykéw oraz w postaci przeciwwirusowego implantu wewngtrzgatko-
wego. Moze by¢ stosowany u pacjentow z infekcjg CMV, zwlaszcza u tych za-

kazonych wirusem HIV lub u pacjentow po przeszczepie narzgdu [23].

Walgancyklowir jest to doustna forma leku gancyklowir. Po podaniu wal-
gancyklowir ulega przeksztatceniu do aktywnego metabolitu, ktory dziata po-
dobnie jak gancyklowir. Walgancyklowir charakteryzuje sie lepszg biodostepno-
Scig (w poréwnaniu do gancyklowiru), co oznacza, ze moze byé skuteczniej

wchfaniany z przewodu pokarmowego [24].

Foskarnet, podobnie jak poprzednicy, takze hamuje polimeraze DNA wi-
rusa, jest zwykle stosowany w przypadkach opornych na gancyklowir lub u pa-
cjentow z nietolerancjg lub przeciwwskazaniami do gancyklowiru. Moze by¢ po-

dawany w postaci dozylnej [25].
Cydofowir takze hamuje replikacje wirusa poprzez hamowanie syntezy wi-

rusowego DNA, jest zazwyczaj stosowany w przypadkach opornych na
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gancyklowir i foskarnet. Moze by¢ podawany dozylne lub jako zastrzyk do miej-

scowej terapii [26].

Maribawir jest konkurencyjnym inhibitorem kinazy biatkowej, zapobiega re-
plikacji i dojrzewaniu DNA CMV, enkapsulacji DNA CMV oraz wydostawaniu sie
DNA CMV z jgdra komérkowego. Maribawir jest wskazany w leczeniu zakazenia
wirusem cytomegalii (CMV) i (lub) choroby niereagujgcej (z opornoscia lub bez)
na jedng lub wiecej wczesniejszych terapii, w tym na gancyklowir, walgancyklo-
wir, cydofowir lub foskarnet u dorostych pacjentow, ktérzy przeszli przeszcze-
pienie krwiotwdrczych komérek macierzystych (HSCT) lub przeszczepienie na-
rzadu litego (SOT) [27].

Warto zaznaczyC, ze powyzsze leki przeciwwirusowe mogg wigzac sie
z pewnymi dziataniami niepozgdanymi i interakcjami lekowymi. Dlatego tez,
przed rozpoczeciem leczenia CMV, wazne jest, aby skonsultowaé sie z leka-

rzem, ktéry doktadnie oceni korzysci i ryzyko leczenia dla danego pacjenta.

Opornos¢ na leczenie

Opornos¢ na leczenie wirusa CMV (cytomegalowirusa) odnosi sie do sytu-
acji, w ktorej wirus staje sie odporny na dziatanie stosowanych lekéw przeciw-
wirusowych. W przypadku opornosci na leczenie wirusa CMV, przyczyny mogg
by¢ réznorodne. Jednym z gtéwnych czynnikéw jest mutacja wirusa, ktéra po-
woduje zmiany w jego strukturze lub enzymach, odpowiedzialnych za wrazli-
wosC¢ na leki. Wirus moze réwniez naby¢ zdolnos¢ do szybkiego rozmnazania
sie, co utrudnia skuteczne dziatanie lekéw. Ponadto, niewtasciwe stosowanie
lekow, niskie stezenie lekdw przeciwwirusowych we krwi lub nieregularnosc
w przyjmowaniu lekbw moze roéwniez przyczynia¢ sie do rozwoju opornosci
[28, 29, 30, 31].

Szacunkowo, 30% chorych po przeszczepach komdérek macierzystych

oraz 11% chorych po przeszczepach organdéw litych wykazuje opornos¢ na
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leczenie (nie odpowiada na leczenie oraz/lub jest zakazona wirusem CMV z

mutacjg nadajgcg opornosc) [32].

Podsumowanie

Epidemiologia wirusa CMV po przeszczepach w Polsce w ostatnich latach
jest ztozonym zagadnieniem, wymagajacym interdyscyplinarnej wiedzy i analizy
danych. Czynniki ryzyka zakazenia wirusem CMV po przeszczepie obejmujg
wiek dawcy i biorcy, rodzaj przeszczepu, zgodnos¢ HLA, status serologiczny
dawcy i biorcy, stosowanie immunosupresyjnej terapii oraz obecnos¢ innych
choréb zakaznych. Objawy kliniczne zakazenia CMV po przeszczepie sg zréz-
nicowane i zalezg od stopnia immunosupresji oraz od rodzaju przeszczepu. Dia-
gnostyka zakazenia CMV po przeszczepie jest ztozona i wymaga zastosowania
réznych metod laboratoryjnych. Leczenie zakazenia CMV po przeszczepie po-
lega na stosowaniu lekdéw przeciwwirusowych, takich jak gancyklowir, walgan-
cyklowir, foscarnet, cidofovir czy maribawir. Proces profilaktyki zakazenia CMV

po przeszczepie ma na celu minimalizowanie ryzyka powiktan.

W Polsce zwieksza sie liczba przeszczepdw, co zwigzane jest z rosngcg
liczbg dawcdéw oraz lepszym dostepem do leczenia. Wraz ze wzrostem liczby
przeszczepoOw rosnie rowniez ryzyko zakazenia CMV po przeszczepie, co wy-
maga zwiekszonej uwagi ze strony personelu medycznego oraz rozwijania dzia-
tan profilaktycznych i terapeutycznych. Wdrozenie skutecznych dziatan profilak-
tycznych moze zapobiec zakazeniu wirusem CMV u pacjentdw po przeszczepie

i zmniejszy¢ liczbe powiktan.
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Wprowadzenie

Zoonozy stanowig wazny problem epidemiologiczny prowadzacy do nara-
zenia zdrowia, a nawet zycia wielu milionéw ludzi rocznie. Do jednych z najcze-
Sciej diagnozowanych choréb odzwierzecych nalezy salmonelloza [1]. Dotyka
ona mieszkancow krajow rozwijajgcych sie, ale tez rozwinietych ze wzgledu na
globalizacje handlu oraz rynku- gtdéwnie zwierzecego. Produkty odzwierzece ta-
kie jak: mieso i jaja, oraz przygotowywane na ich surowej bazie: lody, kremy,
sosy i tatary stanowig najczestsze zrodto zatrué pokarmowych u ludzi. Bakterie
te ze wzgledu na swojg réoznorodnos¢ i adaptacje do zmieniajgcego sie srodo-

wiska stanowig trudny do eliminacji czynnik epidemiczny [2].

Charakterystyka bakterii rodzaju Salmonella

Salmonella jest Gram-ujemng wzglednie beztlenowg pateczkg nalezgcg do
rodziny Enterobacteriaceae. Z posrdd bakterii nalezgcych do rodzaju Salmo-
nella wyr6zniamy, na podstawie roznic w analizie sekwencji 16S rRNA, dwa ga-
tunki: Salmonella enterica i Salmonella bongori. Natomiast podziat w podgatunki
odbywa sie poprzez roznice w cechach biochemicznych, serologicznych oraz

wrazliwosci na bakteriofaga O1 [3]. Do najczesciej izolowanych podgatunkow
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u zakazonych ludzi nalezg kolejno: Salmonella Enteritidis, Salmonella Typhimu-
rium, Salmonella Infantis, Salmonella Derby [1]. Typy serologiczne (serowary)
wydzielone zostaty na podstawie réznic w antygenach somatycznych (O) oraz
antygenach rzeskowych (H) na podstawie schematu White’a-Kauffmanna-Le
Minora [3, 4]. Do dzisiaj zidentyfikowano 2600 serowarow Salmonella, z ktérych
znaczna cze$¢ ma mozliwos$é adaptacji do roznych zywicieli [5]. Budowa mor-
fologiczna bakterii rodzaju Salmonella odréznia je od innych mikroorganizméw
z rodziny Enterobacteriaceae. Sciana komérkowa pateczkowatej bakterii Sal-
monella utworzona jest z dwéch bton oddzielonych peryplazmg zbudowang
z peptydoglikanéw. Jej budowa sprawia, ze bakterie te w barwieniu Gramma
nie wigzg fioletu krystalicznego, dlatego tez okresla sie je jako pateczki gram-
ujemne [6]. Btona zewnetrzna Sciany pateczek Salmonella jest zbudowana
z asymetrycznej dwuwarstwy fosfolipidowej. W odréznieniu od warstwy we-
wnetrznej zawierajgcej tylko lipoproteiny, warstwa zewnetrzna zawiera ponadto
czgsteczki lipopolisacharydu, ktéry odpowiada za jej chorobotworczose¢, co od-
réznia jej budowe od budowy scian komorek zwierzecych. Dtugie, spiralne, ob-
rotowe wici pomagajgce w przemieszczaniu sie pokrywajg z zewnatrz bakterie.
Z kolei na catej powierzchni komorki znajdujg sie krotkie wypustki zwane fim-
briami [7].

Taksonomia
Domena bakterie
Typ proteobakterie
Klasa Gammaproteobakteria
Rzad Enterobacteriales
Rodzina Enterobacteriaceae
Rodzaj Salmonella

Rycina 1. Taksonomia gatunku Salmonella
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Chorobotworczos¢
Czynniki odpowiadajgce za chorobotwdrczosc:

e lipopolisacharyd
e Wit

e fimbrie.

Lipopolisacharyd

Pomiedzy licznymi bakteriami posiadajgcymi glikolipid jego budowa znacz-
nie sie rozni. Natomiast u wszystkich bakterii, ktérych btony go zawierajg znaj-
duje sie niemal na catej ich powierzchni [8]. Tworzy bowiem poétprzepuszczalng
bariere, ktéra chroni mikroorganizm przed wnikaniem do jego wnetrza antybio-
tykow lub dziataniem soli zétciowych. Czgsteczka ta jest jednym z wielu elemen-
tow odpowiedzialnych takze za patogennosc¢ (endotoksyna), poniewaz jest
pierwszg z ktorg majg kontakt komorki uktadu odpornosciowego i przeciwko kto-
rej wytwarzajg przeciwciata [6]. Dodatkowo na zewnetrznej btonie bakteryjnej
znajduje sie oligosacharydowy sktadnik lipopolisacharydu bedacy termostabil-
nym somatycznym antygenem O. Specyficzny serotyp Salmonelli moze wyra-

za¢ wiecej niz jeden antygen O na swojej powierzchni [5].

Wié

Jest odpowiedzialna za wirulencje w poczatkowym etapie zakazenia.
Umozliwia przemieszczanie sie w ptynnym srodowisku oraz poruszanie sie po
powierzchniach statych [9]. Dzieki temu elementowi ruchomemu Salmonella do-
ciera do miejsca inwazji: do komorek srédbtonka jelitowego (m-mikrofold) w wy-
Scibtce jelita cienkiego. Wi¢ zbudowana jest z ciata podstawowego, wtokna
i haczyka. Ciato podstawowe tgczy pozostate elementy wici z btong komorkowa.
Sztywne witdkna poruszajgc sie obrotowo jak $ruba okretowa, wiec powodujg

ruch catej bakterii do przodu. Hak jest strukturg elastyczng taczgcag ciato
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podstawowe z witoknem. Dzieki chemotkasiji oraz biatkom motorycznym bakteria
porusza sie we wiasciwg strone inwazji [7]. Ponadto termochwiejne antygeny
H znajdujgce sie w wici biorg udziat w aktywacji odpowiedzi immunologicznej
zainfekowanego organizmu. Znaczna ilo§¢ Salmonelli spp. zawiera dwa rézne
geny kodujgce biatka wici. Bakterie te wyrazajg tylko jedno biatko na raz, dla-
tego wyrézniamy | i Il faze. Wyodrebniony serotyp wykazuje ekspresje specy-
ficznych biatek bedacych antygenami w fazie |, natomiast antygeny fazy Il nie

sg swoiste i mogg by¢ prezentowane przez rézne serowary [5].

Fimbrie

Sg zaangazowane w adhezje i interakcje pomiedzy bakterami, a takze bak-
teriami a komorkami oraz bakteriami a Srodowiskiem je otaczajgcym. Umozli-
wiajg tworzenie mikrokolonii, biofilméw, kolonizacje powierzchni oraz adhezje
do komorek gospodarza poprzez receptory [10]. Pewne rodzaje fimbrii wspo-
magajg ruch komorki, inne uczestniczg w wymianie materiatu genetycznego
albo pobraniu faga. Dzieki temu, ze fimbrie wystajg ponad catg btone komor-
kowg pozwalajg na adhezje , jednoczesnie nie doprowadzajgc komorek immu-
nokompetentnych do kontaktu z antygenami powierzchniowymi Salmonelli.
W konsekwenciji jest w stanie unika¢ kontaktu z komorkami odpornosciowymi

co chroni jg przed optaszczeniem przeciwciatami lub fagocytozg [11].

Rezerwuar

Rezerwuarem bakterii z grupy Salmonella sg zwierzeta dzikie i udomo-
wione, nawozy naturalne, gleba oraz osoby chore, bgdz bedgce nosicielami.
Salmonella Enteritidis i Typhimurium sg izolowane od wielu zwierzat oraz od
ludzi, co sprawia ze sg najczestszym zrédiem salmonelloz [12]. Fermy zwierzat
futerkowych stanowig rezerwuar gram-ujemnych pateczek, a ich obecnosé¢ zo-
stata stwierdzona w ich pokarmie oraz odchodach [13]. Z kolei koty, ktore sg

zwierzetami fownymi, udomowionymi mogg upolowa¢ ptactwo zakazone
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salmonellg [14, 15]. Wydalanie bakterii Salmonelli wraz z katem u tych zwierzat
moze trwa¢ nawet do dwdch tygodni od ustgpienia objawow. Gady i ptazy sg
nosicielami chorobotwoérczych bakterii, dlatego nalezy uwaza¢ majgc je
w domu, poniewaz mogq dostac¢ sie do organizmu ludzi (szczegdlnie dzieci)

w wyniku kontaktu z ich odchodami [16, 17].

Zrodtem ognisk epidemicznych salmonelloz jest zywno$¢ skazona bakte-
riami w wyniku kontaktu z odchodami i braku lub nieprawidtowej obrdbce ter-
micznej. Do skazenia moze takze dojs¢ podczas przygotowywania oraz serwo-
wania zywnosci przez osobe bedgcag nosicielem bakterii [18]. Dlatego tez wy-
magane jest od takiej osoby posiadanie waznej ksigzeczki do celéw sanitarno-
epidemiologicznych potwierdzajgcej braku bakterii Salmonelli i Shigelli w jej
kale. Z kolei uzywanie skazonych jaj lub miesa drobiowego, wieprzowego, wo-
towego podczas przygotowywania positku przy niezachowaniu odpowiedniej hi-
gieny rgk i powierzchni kuchennych moze doprowadzi¢ do przeniesienia bakterii
na inne produkty spozywcze. Nalezy takze zaznaczy¢, ze potencjalnym zrodiem

zakazenia mogg by¢ takze produkty mleczne [2].

Salmonellozy u ludzi

Najbardziej charakterystyczne objawy w pierwszej fazie zakazenia to: nud-
nosci, wymioty i biegunka, pozostate objawy moga dotyczy¢ boléw brzucha, go-
ragczki, dreszczy, béli miesni czy bdli gtowy. Pojawiajgce sie objawy zazwyczaj
ustepujg samoistnie. Bardzo charakterystycznym symptomem jest podwyzsze-
nie temperatury ciata do 39 stopni Celsjusza. Oznaki te zwykle pojawiajg sie
w ciggu 6-48h od zakazenia. Stolce sg zwykle skgpe, mocno rozluznione, ale
nie podkrwawione. Aczkolwiek przy ostrzejszym przebiegu domieszki krwi

mogq sie pojawic.

Zakazenia mogg takze przebiegac pod postacig zespotéw o roznym nasi-
leniu: m.in. zapalenia zotadka i jelit, bakteriemii, zakazen wewnatrznaczynio-

wych oraz zakazen narzadowych. Innymi rzadkimi wyrazami zakazenia jest
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splenomegalia oraz hepatomegalia. Biatko C-reaktywne $wiadczgce o stanie
zapalnym jest zwykle podwyzszone, liczba leukocytow w analizie krwi ulega nie-
wielkiemu wzrostowi. Mikroskopowe badanie katu zwykle wykrywa obecnosc¢
leukocytow oraz rzadko Swiezych erytrocytow. Salmonelloza
z reguty przebiega z samoograniczaniem sie, w wyniku czego objawy ustepujg
samoistnie po ok. 3-7 dniach. Moze sie zdarzy¢ powiktane zakazenie, ktore pro-
wadzi do zapalenia wyrostka robaczkowego, zapalenia trzustki, zapalenia pe-
cherzyka zo6tciowego, zapalenie drog zotciowych oraz jamy brzusznej, a takze
powstania ropni odbytu. W ciezkich zakazeniach moze dojs¢ do rozwoju sepsy
charakteryzujgcej sie roznymi objawami, a najciezsze jej postacie prowadzgce

do zgonu wystepujg zwykle u osob z obnizong odpornoscig [19].

Salmonellozy u zwierzat

Symptomami zakazenia salmonellg zwierzat sg zaburzenia uktadu pokar-
mowego objawiajgce sie biegunkg, ostabieniem a nawet zapaleniem spojowek.
Zwykle zakazajg sie one na drodze kontaktu z odchodami nosicieli lub chorych
osobnikdw, ale tez poprzez spozycie paszy skazonej bakteriami Salmonelli [20].
Duzym problemem epidemiologicznym sg osobniki zakazone w stadach zwie-
rzat hodowlanych nie wykazujgce zadnych objawow klinicznych. Ci bezobja-
wowi nosiciele wydalajg bakterie wraz z katem do sciétki, co prowadzi do roz-
szerzenia sie infekcji na cate stado. Problem ten dotyczy przede wszystkim ferm
drobiu oraz trzody chlewnej, a w mniejszym stopniu hodowli bydta oraz innych

gatunkow zwierzat [1].

Epidemiologia salmonelloz w Polsce w latach 2010-2020

Swiatowa Organizacja Zdrowia wskazuje Salmonelle jako czwartg gtéwna

przyczyne zatru¢ pokarmowych na swiecie. Problem ten dotyka rocznie 1 na 10
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mieszkancow naszego globu. Kazdego roku choruje 550 milionéw ludzi, z czego

220 milionéw dzieci w wieku ponizej 5 lat.

Europejski Urzad ds. Bezpieczenstwa Zywnosci w swoim raporcie z 2021
roku dotyczgcym zoonoz w Unii Europejskiej wskazuje salmonelloze jako drugie
najczestsze zgtaszane zakazenie jelitowe po campylobakteriozie przenoszone
przez zywnosc¢. W 2021 roku EFSA zaraportowano 60050 zakazen, ktorych
przyczyng byta Salmonella. Zapadalnos¢ w UE wynosita 15,7 (na 100 tys.). Na
terenie UE doszto do 43720 zakazen, a w 925 przypadkach do zakazenia doszto
poza terenem Unii Europejskiej. Z nieuchwytnym miejscem zakazenia byto
15405 salmonelloz. Powaznych zakazen wymagajgcych hospitalizacji byto
11785. Smiercig zakonczylo sie 75 przypadkéw. Zachorowania na salmonelloze

w UE w latach 2017-2021 wskazujg na trend boczny zakazen [1].

Tabela 1. Liczba zachorowan i zapadalnos¢ (na 100 tys.) w latach 2010-2020 wedtug pfci.

Rok Liczba zachorowan Zapadinos¢ (na 100 tys.)
Mezczyzni Kobiety Ogotem Mezczyzni Kobiety Ogoétem

2010 4640 5092 9732 25,2 25,8 25,5
2011 4362 4451 8813 23,4 22,4 22,9
2012 4146 4298 8444 22,2 21,6 21,9
2013 3788 3790 7578 20,3 19,1 19,7
2014 4152 4240 8392 22,3 21,3 21,8
2015 4291 4361 8652 23,1 22,0 22,5
2016 5023 5004 10027 27,0 25,2 26,1
2017 4983 5017 10000 26,8 25,3 26,0
2018 4991 4966 9957 26,9 25,0 25,9
2019 4656 4578 9234 25,1 23,1 24,1
2020 2742 2726 5468 14,8 13,8 14,3

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie raportéw rocznych PZH.
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Analiza rocznych raportow Panstwowego Zaktadu Higieny pozwala stwierdzic,

ze liczba zachorowan (5092) oraz zapadalnos¢ (25,8/100 000) na salmonelloze

wsréd kobiet byta czestsza niz wsréd mezczyzn (odpowiednio 4640 i 25,2)

w 2010 roku. Natomiast w pozostatych latach (2011-2020) choroba ta czesciej

dotykata mezczyzn niz kobiet, czego odzwierciedlenie jest w wiekszej liczbie

zachorowan i wiekszej zapadalnosci na nig wsrod mezczyzn w stosunku do ko-

biet. | tak patrzac na rok 2018 liczba zachorowan ws$réd mezczyzn wynosita

4991 i zapadalnos¢ 26,9, natomiast wsréd kobiet odnotowano 4966 przypad-

koéw, co odpowiada zapadalnosci wynoszgcej 25,0 (Tab.1).

Tabela 2. Liczba zachorowan w latach 2010-2020 wedtug wieku.

Liczba zachorowan w danym roku

Wiek 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 | 2020
0-4 4111 3862 3739 3095 3462 3549 3938 3590 3754 3663 | 2475
0 926 751 657 506 536 525 605 570 680 567 430
1 1158 1003 956 812 859 923 943 882 959 1011 624
2 863 824 768 681 781 855 830 798 828 857 551
3 643 744 757 602 655 656 829 708 685 661 471
4 521 540 601 494 631 590 731 632 602 567 399
5-9 1148 1205 1315 1229 1502 1519 2100 1870 1885 1641 975
5 399 426 442 448 508 519 680 580 547 519 278
6 269 310 367 302 389 363 558 460 443 413 225
7 199 213 218 210 269 283 375 327 369 282 180
8 142 149 172 141 202 221 269 301 279 222 144
9 139 107 116 128 134 133 218 202 247 205 148
10-14 445 384 368 384 484 441 664 644 686 747 400
15-19 359 327 289 265 259 299 326 360 338 345 187
20-24 337 258 252 223 190 214 200 270 215 181 76
25-29 343 293 263 218 223 255 226 324 299 257 95
30-34 311 249 222 226 228 213 250 311 283 219 118
35-39 277 215 199 212 183 203 203 281 276 203 106
40-44 214 188 140 151 162 176 199 240 254 189 100
45-49 233 189 158 144 161 176 177 194 187 180 100
50-54 352 266 233 209 191 178 185 210 214 161 92
55-59 328 286 256 272 254 271 267 288 261 214 102
60-64 349 294 250 246 260 272 292 342 318 253 153
65-74 482 390 345 346 391 445 497 572 518 519 251
75+ 443 407 415 358 442 441 503 504 469 462 238
| Ogétem 9732 8813 8444 7578 8392 8652 10027 10000 9957 9234 | 5468

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie raportéw rocznych PZH
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Tabela 3. Zapadalnos¢ (na 100 tys.) w latach 2010-2020 wedlug wieku.

Wiek Zapadalnos$¢ (na 100 tys.) w danym roku
2010 | 2011 [ 2012 ] 2013 | 2014 [ 2015 | 2016 [ 2017 [ 2018 ]2019 | 2020
0-4 207,5 186,9 181,1  153,0 176,4 1857  209,2 190,1 196,8 1914 1295
0 221,7 1889 1710 137,6 1486 1450 1658 147,9 1753 1534 1198
1 278,4 236,8 2360 2069 226,8 2484 253,11 233,7 2436 2556 164,0
2 215,4 190,4 1811  167,9 198,9 2255  223,0 213,7 2189 2172 1390
3 169,3 177,8 1748 1419 1615 167,0 2185 189,9 1831 1743 1191
4 141,8 137,0 143,77 1141 148,8 1455 186,1 166,4 161,3 151,3 105,0
5-9 64,4 66,5 71,3 64,4 75,7 74,3 101,3 90,2 92,6 830 505
5 111,5 113,0 1121 1071 117,4 1224  167,7 147,6 1439 1389 741
6 76,7 85,2 97,4 76,6 93,1 83,9 131,7 113,4 112,6 1086 60,1
7 56,9 60,0 59,9 55,8 68,3 67,8 86,7 77,1 90,9 716 47,3
8 39,8 421 48,5 38,8 53,7 56,2 64,4 69,6 65,8 54,7 36,6
9 37,7 29,6 32,8 36,1 36,9 35,4 55,4 48,4 57,1 483 36,5
10-14 22,2 19,6 19,4 20,7 26,6 24,5 36,8 35,0 36,1 37,7 19,6
15-19 14,5 13,8 12,8 12,2 12,4 14,9 16,7 19,0 18,3 190 104
20-24 11,6 9,2 9,2 8,4 7.4 8,7 8,5 12,0 10,0 8,7 3.8
25-29 10,4 9,0 8,2 7,0 75 8,8 8,1 11,9 11,3 101 3,9
30-34 10,2 7.9 7.0 7,0 7,0 6,6 7.7 9,8 9,2 7.4 41
35-39 10,3 7,6 6,9 71 6,0 6,6 6,5 9,0 8,7 6,3 3,3
40-44 9,1 7.9 57 6,0 6,3 6,6 7,2 8,4 8,6 6,3 3,3
45-49 9,4 7.7 6,6 6,1 6,9 7,6 7,5 8,1 7,6 7,0 3.8
50-54 11,9 9,2 8,4 7.9 7,5 7.3 7.8 9,0 9,3 7.1 4,0
55-59 11,6 9,8 8,7 9,3 8,7 9,4 9,6 10,8 10,2 8,7 4,3
60-64 15,7 12,2 9,9 9,5 9,8 10,1 10,7 12,4 11,5 9,1 5,6
65-74 17,7 14,2 12,1 11,7 12,5 13,6 14,3 15,5 13,3 126 58
75+ 18,1 16,3 16,2 13,8 16,7 16,4 18,5 18,5 17,2 170 87
| Ogétem | 255 22,9 21,9 19,7 21,8 22,5 26,1 26,0 25,9 241 143

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie raportéw rocznych PZH.

W latach 2010-2020 liczba zachorowan oraz zapadalno$¢ byty najwyzsze

w grupie wiekowej 0-4 sposrod wszystkich grup wiekowych. W roku 2010 liczba

zachorowan wynoszgca 4111 w grupie wiekowej 0-4 lata byta najwyzsza z po-

sréd wszystkich lat. Najwieksza zapadalnos¢ w tej grupie wiekowej byta w roku

2016 i wynosita 209,2. Kolejng grupg wiekowg z duzg liczbg zachorowan i za-

padalnoscig na salmonelle byta ta z przedziatu 5-9 lat. Najwyzsza wsrdd wszyst-

kich lat liczba zachorowan wynoszgca 2100 oraz zapadalnos¢ 101,3 w tej gru-

pie wiekowej byta w 2016 roku (Tab.1),(Tab.2). Przyczyng najwyzszej zachoro-

walnosci wsrod grupy wiekowej 0-4 moze by¢ niedojrzatos¢ mikrobiomu jelito-

wego oraz jelitowej tkanki limfoidalne;.
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Tabela 4. Liczba zachorowan i zapadalnos¢ (na 100 tys.) w latach 2010-2020 wedtug

srodowiska.
Liczba zachorowan Zapadalnos$¢ (na 100 tys.)
Rok Miasto Wies Ogétem Miasto Wies Ogotem
2010 5878 3854 9732 25,2 25,9 25,5
2011 5268 3545 8813 22,5 23,4 22,9
2012 4954 3490 8444 21,2 23,0 21,9
2013 4411 3167 7578 18,9 20,8 19,7
2014 4987 3405 8392 21,5 22,3 21,8
2015 5019 3633 8652 21,6 23,8 22,5
2016 5856 4171 10027 25,3 27,3 26,1
2017 5751 4249 10000 24,9 27,8 26,0
2018 5866 4091 9957 254 26,7 25,9
2019 5433 3801 9234 23,6 24,8 24,1
2020 2856 2612 5468 12,4 17,0 14,3

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie raportéw rocznych PZH.

W latach 2010-2020 liczba zachorowan byta wieksza w miastach niz na

wsiach. Liczba zachorowan wynoszgca 5878 w miastach w 2010 roku byta naj-

wyzsza z posrod wszystkich lat. Z kolei zapadalnos¢ w latach 2010-2020 byta

wyzsza na wsiach niz w miastach. Najwyzszg wartos¢ osiggneta w 2017 roku

i wynosita 27,8. Wyzsza liczba zachorowan w miastach jest spowodowana dys-

proporcjg zaludnienia miast w stosunku do wsi. Z kolei wyzsza zapadalnos¢ na

wsiach moze by¢ spowodowana hodowlg drobiu na witasny uzytek, mniejszym

poziomem higieny oraz przenoszeniem salmonelli miedzy zwierzetami gospo-

darskimi a ludzmi.

Tabela 5. Liczba zachorowan w latach 2010-2020 wedtug wojewodztw.

Liczba zachorowah w danym roku

Wojewddztwo 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018 | 2019 | 2020 | C9%tm
1. Dolnoslaskie 360 | 310 | 317 | 304 | 357 | 447 | 483 | 368 | 373 | 288 | 310 3917
2.Kujawsko- Pomorskie 622 | 549 | 562 | 543 | 480 | 451 | 509 | 439 | 515 | 381 | 312 5363
3.Lubelskie 508 | 583 | 579 | 489 | 607 | 535 | 794 | 811 | 609 | 830 | 344 6689
4.Lubuskie 201 | 135 | 127 | 139 | 101 | 139 | 176 | 118 | 95 93 76 1400
5.t 6dzkie 652 | 531 | 514 | 520 | 700 | 688 | 771 | 694 | 662 | 657 | 319 6708
6.Matopolskie 718 | 756 | 683 | 596 | 856 | 1000 | 1023 | 1312 | 1214 | 1161 | 899 | 10218
7 .Mazowieckie 1794 | 1896 | 1874 | 1159 | 1607 | 1394 | 1291 | 2012 | 1792 | 1552 | 594 | 16965
8.0polskie 154 | 136 | 129 | 123 | 181 | 190 | 254 | 210 | 295 | 237 | 136 2045
9.Podkarpackie 805 | 608 | 639 | 609 | 588 | 615 | 731 | 775 | 898 | 1172 | 708 | 8148
10.Podlaskie 464 | 248 | 403 | 308 | 306 | 263 | 376 | 253 | 262 | 222 | 127 | 3232
11.Pomorskie 712 | 667 | 535 | 578 | 496 | 565 | 817 | 705 | 489 | 376 | 404 | 6344
12.Slaskie 856 | 633 | 534 | 529 | 678 | 755 | 863 | 811 | 1066 | 1070 | 493 | 8288
13.Swietokrzyskie 268 | 215 | 288 | 173 | 238 | 270 | 375 | 328 | 372 | 279 | 119 | 2925
14 Warminsko-Mazurskie | 537 | 581 | 362 | 516 | 372 | 353 | 280 | 346 | 284 | 286 | 228 | 4145
15.Wielkopolskie 700 | 623 | 684 | 701 | 652 | 751 | 933 | 566 | 533 | 481 | 296 | 6920
16.Zachodniopomorskie 381 342 214 291 173 236 351 252 498 149 103 | 2990

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie raportéw rocznych PZH.
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Tabela 6. Zapadalnos¢ (na 100 tys.) w latach 2010-2020 wedlug wojewodztw.

Wojewddztwo Zapadalnos¢ (na 100 tys.) w danym roku Srednia za-
2010 [ 2011 [ 2012 | 2013 [ 2014 [ 2015 | 2016 | 2017 | 2018 | 2019 | 2020 | padalnosc

1. Dolnoslaskie 12,5 | 10,6 | 109 |10,4 |123 | 154 | 16,6 | 12,7 | 129 | 9,9 10,7 | 12,26
2.Kujawsko- Pomorskie 30,1 | 26,2 | 26,8 | 25,9 | 230 (216 |244 |21,1 |24,8 |18,4 | 151 | 23,4
3.Lubelskie 236 | 26,8 | 26,7 | 22,6 | 28,2 | 250 |37,2 |38,1 |287 |393 | 164 | 28,42

4. ubuskie 199 | 13,2 (12,4 | 136 |99 136 | 17,3 | 116 | 9,4 9,2 7,5 12,51
5.L6dzkie 25,7 | 20,9 | 20,3 | 20,7 | 279 (275 |310 | 28,0 |26,8 | 26,7 | 13,0 | 24,41
6.Matopolskie 21,7 | 226 | 204 | 17,8 | 254 | 29,7 | 30,3 | 38,7 | 358 | 34,1 | 26,3 | 27,53

7 .Mazowieckie 34,3 | 359 | 354 |21,8 | 30,2 |26,1 |241 |37,4 | 33,2 | 28,7 | 10,9 | 28,91
8.0polskie 150 | 134 | 12,7 (12,2 | 18,1 | 19,0 | 255 | 21,2 | 29,9 | 24,1 | 139 | 18,64
9.Podkarpackie 38,3 | 28,6 | 30,0 | 28,6 | 27,6 |289 |344 |36,4 | 42,2 |551 | 33,3 | 34,85
10.Podlaskie 39,0 | 206 | 33,6 | 25,7 | 256 |22,1 |31,7 |21,3 |222 | 18,8 | 10,8 | 24,67
11.Pomorskie 31,8 | 29,3 | 234 | 252 | 216 |245 |353 |304 |210 |16,1 | 17,2 | 25,07
12.Slgskie 18,5 | 13,7 | 116 | 115 | 148 | 165 | 189 | 17,8 | 23,5 | 23,7 | 10,9 | 16,49
13.Swietokrzyskie 21,1 | 16,8 | 22,6 | 13,6 | 188 | 21,4 | 299 | 26,2 | 299 | 225 |97 21,14
14.Warminsko-Mazurskie 376 | 40,0 | 249 | 356 | 257 |245 |195 | 24,1 |198 | 20,1 | 16,1 | 26,17
15.Wielkopolskie 205 | 18,1 | 198 | 20,2 | 188 | 216 | 26,8 | 16,2 | 153 | 13,8 | 8,5 18,15
16.Zachodniopomorskie 225 | 198 | 124 | 169 | 10,1 | 138 | 20,5 | 148 | 29,2 | 838 6,1 15,9

Zrodto: opracowanie wlasne na podstawie raportéw rocznych PZH.

Z posrod wszystkich wojewddztw w raportowanym okresie czasu najwiek-
szg liczbe zachorowan odnotowano w wojewodztwie Mazowieckim. Najwieksza
liczba zachorowan w tym wojewddztwie byta w 2017 roku i wynosita 2012 przy-
padkow. Z kolei wojewddztwem o0 najmniejszej zachorowalnosci jest wojewddz-
two Lubuskie- liczba zachorowan w latach 2010-2020 wynosita 1400 przypad-
kéw. Najmniejszg liczbe zachorowan w Lubuskim odnotowano w 2020 roku
i byto to 76 przypadkdéw zakazen(Tab.5). Wojewddztwo Dolnoslgskie w oma-
wianym dziesiecioleciu miato najnizszg srednig zapadalnos¢ [12, 26] w pordw-
naniu z pozostatymi wojewddztwami. W 2019 roku zapadalno$é w dolnoslgskim
wynosita 9,9 i byta najnizsza ze wszystkich lat. Z kolei najwiekszg zapadalnos¢
w dziesiecioleciu byta w wojewddztwie Podkarpackim i wynosita srednio 34,85.
Szczyt zapadalnosci w tym wojewddztwie przypadt na rok 2019 i wyniost
55,1(Tab.6).
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Tabela 7. Sezonowy rozktad zachorowan w latach 2010-2020 wedtug daty rejestracji.

Mie- Liczba zachorowah w danym roku Ogétem
sigc 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 2017 | 2018 | 2019 | 2020

| 359 293 436 293 253 453 398 554 544 355 354 4292
Il 291 301 268 287 212 236 328 454 372 250 327 3326
Il 447 243 277 331 325 325 347 408 337 329 185 3554
v 658 320 362 340 354 454 472 580 378 332 119 4369
V 670 556 719 435 646 545 707 761 663 552 269 6523
VI 845 900 | 1060 | 732 782 784 965 1006 | 1099 | 758 446 9377
VI 1263 | 1147 | 1090 | 996 1092 | 996 1093 1042 | 1412 | 1394 | 735 12260
VI 1580 | 1483 | 1157 | 1165 | 1276 | 1246 | 1500 1397 | 1351 | 1325 | 767 14247
IX 1511 | 1222 | 964 1084 | 1081 | 1217 | 1531 1475 | 1339 | 1285 | 856 13565
X 948 1120 | 978 811 1133 | 1065 | 1135 969 1174 | 1206 | 333 10872
Xl 648 835 742 673 732 725 970 794 740 923 411 8193
Xl 512 393 391 431 506 606 581 560 548 525 666 5719
g%o- 9732 | 8813 | 8444 | 7578 | 8392 | 8652 | 10027 | 10000 | 9957 | 9234 | 5468 96297

Zrédto: opracowanie wiasne na podstawie raportéw rocznych PZH.

Analizujgc sezonowy rozktad zachorowan w latach 2010-2020 mozna
stwierdzi¢, ze najwiecej zachorowan jest w miesigcach letnich. W roku 2010
widzimy, ze liczba zachorowan zaczyna sukcesywnie rosng¢ od stycznia, by w
sierpniu uzyska¢ maksimum wynoszgce 1580 przypadkéw, a z kazdym kolej-
nym miesigcem zaczyna spadaé. Prawidtowos¢ takg mozna zauwazy¢ w kaz-
dym analizowanym roku. Tendencja taka moze by¢ spowodowana sprzyjajgcym
okresem letnim do organizacji wszelkich imprez okolicznosciowych, ktére obfi-
tujgc w rézne dania; bardzo czesto bywajg zrédtami ognisk zakazen salmonellg.
Nalezy mieC takze na uwadze, ze w tym okresie temperatura powietrza sprzyja

namnazaniu bakterii, szczegdlnie Salmonelli, ktére sg oporne na wysychanie.

Szczegdlnie z posrod wszystkich raportéw nalezy zauwazyC drastyczny
spadek salmonelloz w 2020 roku w stosunku do lat poprzednich. Fakt ten moze
by¢ spowodowany wybuchem pandemii COVID-19, kiedy izolacja spoteczna
oraz restrykcje spowodowaty zamkniecie punktow gastronomicznych oraz za-
kaz organizacji wszelkich imprez. Niejako przerywajgc droge szerzenia sie za-

kazen salmonellg.
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Zakazenia spowodowane Salmonellg w 2019 roku
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Wykres 1. Liczba poszczegdlnych rodzajéw zakazen Salmonellg w 2019 r.

Salmonellozy dzielimy na: zatrucia pokarmowe, posocznice oraz inne za-
kazenia pozajelitowe. Analizujgc zakazenia Salmonellg w 2019 roku widac,
ze to zatrucia pokarmowe stanowig najwiekszg liczbe zakazen z posrod wszyst-
kich typow salmonelloz i byto ich 8919. Z kolei zakazenia, ktére doprowadzity
do rozwoju posocznicy to jedynie 194 przypadki. Innych zakazen pozajelitowych
byto najmniej, bo 121 przypadkdéw(Wykres 1). Sytuacja wyglgda podobnie w in-
nych latach z zakresu 2010-2020. Zakazenia Salmonellg manifestujg sie
w gtdbwnej mierze zatruciami pokarmowymi, ze wzgledu na pokarmowg droge
zakazenia. Jednak w ciezkich przypadkach mogg doprowadzi¢ do sepsy lub

rozwoju innych zakazeh pozajelitowych.
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Liczba zatru¢ pokarmowych w latach 2010-2020
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Wykres 2. Liczba zatrué pokarmowych spowodowanych Salmonella oraz innymi
bakteriami.

Analizujgc raporty epidemiologiczne z lat 2010-2020 wida¢ znaczng prze-
wage liczby zatru¢ pokarmowych spowodowanych Salmonellg nad zatruciami,
ktérych czynnikiem etiologicznym byty inne bakterie chorobotwoércze. Inne bak-
teryjne zatrucia pokarmowe wykazujg tendencje spadkowg w analizowanych la-
tach. Z kolei zatrucia pokarmowe wywotane Salmonellg wykazujg trend boczny,
z wyjatkiem roku 2020 kiedy to liczba zatru¢ byta znacznie nizsza niz w latach

poprzednich (Wykres 2).

Podsumowanie

1. Liczba zakazen Salmonellg w Polsce w latach 2010-2020 utrzymuje sie na
wzglednie statym poziomie, co odzwierciedla trend w catej UE.

2. Liczba zakazen jest wieksza w miastach niz na wsiach, natomiast z zapa-
dalnoscig jest odwrotnie.
Najczesciej chorujg dzieci, dotyczy to szczegdlnie grupy wiekowej 0-4 lata.

4. Najwiecej zakazen odnotowanych byto w miesigcach letnich, a szczyt przy-
padat na miesigc sierpien.

5. Bakterie Salmonella sg najczestszg przyczyng zatru¢ pokarmowych.
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Wprowadzenie

W Polsce w 1982 roku zostato wprowadzone rozporzgdzenie regulujgce
obowigzek rejestracji i zgtaszania przypadkow zakazen szpitalnych, realne za-
interesowanie tym problemem datuje sie na poczatek lat 90-tych ubiegtego
wieku i wigze sie to z powstaniem Polskiego Towarzystwa Zakazen Szpitalnych
(PTZS) w 1994 roku [3] .

Zakazenia szpitalne nalezg obecnie do jednego z gtéwnych powodow
wspotczesnych choréb zakaznych i dotyczg wszystkich szpitali na catym swie-

cie.
Definicja zakazenia szpitalnego brzmi:

Zakazenie szpitalne to zakazenie, ktore wystgpito w zwigzku z udzielaniem

Swiadczen zdrowotnych w przypadku gdy choroba;
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a) nie powstata w momencie udzielania swiadczen zdrowotnych w okresie wy-

legania choroby

b)wystgpita po udzieleniu swiadczen zdrowotnych, w okresie nie dtuzszym niz

najdtuzszy okres jej wylegania [1].

Nadzor nad zakazeniami szpitalnymi ma na celu zmniejszenie ryzyka ich
wystepowania poprzez monitorowanie i wprowadzenie procedur i instrukcji pre-
wencyjnych. Prawidtowo prowadzony nadzor i rejestracja zakazen umozliwia
wczesne wykrycie przypadkow zakazeh w grupie wysokiego ryzyka oraz iden-
tyfikacje czynnikéw zakazen. Do os6b najbardziej narazonych na ryzyko wysta-
pienia zakazenia szpitalnego nalezg chorzy hospitalizowani w oddziatach in-
tensywnej opieki medyczne] poddawani wielu procedurom terapeutycznym
I diagnostycznym chorzy z zaburzeniami odpornosci oraz po urazach wielona-

rzadowych [3].

W zwigzku ze statym utrzymaniem sie a niekiedy nawet ze wzrostem za-
kazen szpitalnych oraz ich niekorzystnymi nastepstwami jako niepozgdany in-
cydent toczgcego sie procesu diagnostycznego lub terapeutycznego, zakazenie
szpitalne powinno by¢ natychmiast rozpoznane przez personel medyczny na
podstawie kryteriow okreslonych dla poszczegolnych rodzajéw zakazen. Zaktad
opieki zdrowotnej ponosi petng odpowiedzialnos¢ za ryzyko wystgpienia zaka-
zenia.

Zagadnienia zwigzane z kontrolg zakazen szpitalnych nabraty szczegol-
nego znaczenia i staty sie tez jednym z wazniejszych problemow w zarzgdzaniu

jakoscig opieki zdrowotnej .

Obecnie, zgodnie z obowigzujgcg ustawg, niezbednym elementem pro-
gramu kontroli nad zakazeniami szpitalnymi jest istnienie w kazdym podmiocie
leczniczym Zespotu Kontroli Zakazen Szpitalnych. Regulacje prawne a szcze-
golnie Ustawa z 5 grudnia 2008 roku o zapobieganiu oraz zwalczaniu zakazen
i choréb zakaznych u ludzi, znacznie podniosta range profilaktyki zakazen szpi-

talnych, zwiekszyta wymogi wobec jednostek ochrony zdrowia w tym zakresie,
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rozszerzyta problem monitorowania zakazen na wszystkie obszary udzielania

Swiadczen zdrowotnych.

Celem niniejszej pracy byto przedstawienie roli i zadan Zespotu kontroli
zakazen szpitalnych oraz sytuacji epidemiologicznej Wojewddzkiego Szpitala
Zespolonego im Jedrzeja Sniadeckiego w Biatymstoku w latach 2015-2022
z uwzglednieniem czynnikdéw biologicznych oraz wskaznikow zapadalnosci na

zakazenia szpitalne.

Rola i zadania Zespotu Kontroli Zakazen Szpitalnych w SP ZOZ
Wojewodzkim Szpitalu Zespolonym i. Jedrzeja Sniadeckiego
w Biatymstoku

Zespot kontroli Zakazen Szpitalnych w SP ZOZ Wojewddzkim Szpitalu Ze-

spolonym im Jedrzeja Sniadeckiego w Biatymstoku powstat w latach 80-tych.

Obecnie w skfadzie Zespotu Kontroli Zakazen Szpitalnych powotanym Za-

rzgdzeniem Dyrektora jest:

1. Przewodniczacy lek. med. z ukonczonym kursem dla Przewodniczgcych Ze-
spotu Kontroli Zakazeh Szpitalnych zgodny z rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia

w sprawie kwalifikacji cztonkéw zespotu Kontroli Zakazen Szpitalnych,

2. Dwie pielegniarki specjalistki do spraw Epidemiologii z ukonczong specjali-

zacjg w dziedzinie pielegniarstwa epidemiologicznego,
3. Kierownik pracowni mikrobiologii.

Do zadan Zespotu Kontroli Zakazen Szpitalnych nalezg dziatania profilak-
tyczne, ktére w znaczgcy sposob wptyng na ograniczenie wystepowania infekc;ji

u pacjentdw na terenie zaktadu swiadczgcego ustugi medyczne.
Do najwazniejszych z nich naleza:

e opracowywanie programow profilaktycznych oraz kontroli zakazen szpi-
talnych,

Interdyscyplinarne problemy epidemiologii i zdrowia Srodowiskowego
str. 100



biezgce monitorowanie oraz rejestracja zakazen nabytych w szpitali,
analiza rejestrowanych zakazen,

monitorowanie drobnoustrojow alarmowych,

przygotowanie raportow dla komitetu do spraw kontroli zakazen szpital-
nych,

identyfikacja i kontrola ognisk epidemicznych,

planowanie i realizacja edukacji personelu w zakresie profilaktyki zaka-
zen szpitalnych, udziat w pracach zespotu do spraw antybiotykoterapii,

wspotpraca z Panstwowg Powiatowg Inspekcjg Sanitarna.

Praca Przewodniczgcego Zespotu Kontroli Zakazeh Szpitalnych skupia sie

gtbwnie na opracowywaniem programu kontroli zakazen szpitalnych, planem

pracy zespotu i projektami, wspotpracg w obszarze zarzgdzania jako$cig, szko-

leniami z zakresu kontroli zakazen dla pracownikéw, opracowywaniem i wdro-

zeniem procedur w zakresie kontroli zakazen, dziataniami redukujgcymi opor-

nos¢ na leki przeciwdrobnoustrojowe, doradztwem w zakresie odpowiednich

badan mikrobiologicznych i interpretacjg danych laboratoryjnych, racjonalng te-

rapig i profilaktykg antybiotykowg, standardami leczenia zakazen.

Jedng z wazniejszych rél w Zespole kontroli Zakazen Szpitalnych petni pie-

legniarka epidemiologiczna a zakres jej kompetencji posiada bardzo duzy za-

kres.

Do najistotniejszych zadan naleza:
nadzér nad realizacjg procedur kontroli i zwalczania zakazen,
nadzér nad prawidtowym procesem dekontaminaciji,

prowadzenie dokumentacji zwigzanej z kontrolg zakazen oraz rejestracjg
0s6b (pacjentéw i personelu) u ktérych stwierdzono wystgpienie zakaze-

nia szpitalnego,
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e identyfikacja ognisk epidemicznych, prowadzenie dochodzenia epidemio-
logicznego na podstawie wynikow badan mikrobiologicznych oraz podej-

mowanie dziatah zmierzajgcych do ich likwidaciji,

e prowadzenie dokumentacji zwigzanej z monitorowaniem wystepowania

drobnoustrojéw lekoopornych,

e wspotuczestnictwo w opracowywaniu procedur, standardéw i rekomen-
dacji dotyczacych profilaktyki zakazen oraz monitorowanie ich przestrze-
gania np. opracowanie standardéw postepowania z pacjentem poddanym
procedurom inwazyjnym, czy tez postepowania z pacjentem zakazonym
drobnoustrojem wielolekoopornym no i higiena rak, ktora jest podstawo-

wym zabiegiem redukcji zakazen szpitalnych,

e okreslenie czynnikdw ryzyka nabycia zakazenia wsrod pracownikdéw

I personelu,

e planowanie i realizacja edukacji w zakresie profilaktyki zakazen, ktére

majg na celu obnizenie czestosci wystepowania zakazen. [6].

Istotng role w Zespole Zakazen Szpitalnych petni mikrobiolog oraz labora-
torium mikrobiologiczne, ktdre stanowig podstawe rozpoznania, leczenia i ogra-
niczenia zakazen szpitalnych. Rola laboratorium mikrobiologicznego w tym za-
kresie polega na wykrywaniu czynnikow etiologicznych wywotujgcych infekcje,
monitorowanie lekoopornosci drobnoustrojow, oraz kontroli procesow steryliza-
cji i dezynfekcji [9]. Mikrobiolog oraz pracownia mikrobiologii bierze réwniez
udziat w dochodzeniu epidemiologicznym w ognisku zakazen, opracowywa-
niem zasad doboru prébki do badania mikrobiologicznego i wtasciwego jej po-
brania, a takze odpowiednich warunkéw transportu materiatu do badain mikro-
biologicznych w celu unikniecia btedéw przedlaboratoryjnych. Laboratorium mi-
krobiologiczne oznacza mechanizmy opornosci izolatdw, pomaga we wtasciwej
interpretacji wynikow badan mikrobiologicznych pozwalajgcych odréznic¢ kolo-

nizacje od zakazenia [9] .
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Zespot Kontroli Zakazen Szpitalnych sporzadza réwniez raporty mie-
sieczne dotyczgce sytuacji epidemiologicznej szpitala praz podejmowanych
dziatan w zwigzku z wystepowaniem szczepdw Klebsiella pneumoniae wytwa-
rzajgcych karbapenemazy typu NDM, KPC, OXA-48 do Panstwowego Powiato-

wego Inspektora Sanitarnego w Biatymstoku .

Raporty pétroczne, roczne, ktore przekazywane sg do Dyrekcji Szpitala,
Kierownikow jednostek organizacyjnych dotyczgce analizy zuzycia preparatow
do dezynfekcji rgk w poszczegdlnych oddziatach i poradniach. Raporty roczne
dotyczgce zuzycia antybiotykdéw i chemioterapeutykdéw przeciw bakteryjnych

(w dobowych dawkach definiowanych) dla catego szpitala.

Czionkowie zespotu czynnie pomaga w pracach Komisji Przetargowych

dotyczacych :

e preparatow do dezynfekcji

sprzetu jednorazowego uzytku

materiatow do sterylizaciji

materiatéw opatrunkowych

utrzymania czystosci szpitala .

Zespot Kontroli Zakazen uczestniczy w szkoleniach i konferencjach z za-
kresu kontroli zakazenh szpitalnych oraz prowadzi szkolenia dla personelu me-

dycznego w tematyce :

o Definicji zakazen szpitalnych
e Mycia i dezynfekgciji rak

e Prowadzi praktyczny instruktaz w zakresie higienicznej dezynfekc;ji rgk.

Zespot Kontroli Zakazen Szpitalnych opracowuje rowniez plan zmniejsze-
nia wystgpienia ryzyka szpitalnego, ktory jest dostosowany do problemow, ktore
majg miejsce w danej placowce np. badania przesiewowe pacjentom z grup ry-

zyka przyjmowanych do szpitala w kierunku pateczek Enterobacterales
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wytwarzajgcych karbapenemazy CPE czy tez monitorowania zuzycia srodka do

dezynfekcji rgk w oddziatach o zwiekszonej ilosci zakazen szpitalnych.

W roku 2020 z uwagi na sytuacje epidemiologiczng spowodowana wiru-
sem SARS-CoV-2 praca zespotu skupita sie na sytuacji epidemiologicznej spo-
wodowanej tym patogenem. Zespdt Kontroli Zakazenh Szpitalnych uczestniczyt
w spotkaniach Rady Ordynatorow i Pielegniarek Oddziatowych oraz Naradach
Sztabu Kryzysowego w Dyrekcji gdzie na biezgco omawiana byta sytuacja epi-
demiologiczna na terenie szpitala i podejmowano decyzje zapobiegajgce wy-

stepowaniu i szerzeniu sie zakazen.

Dziatania zespotu w 2020 roku ukierunkowane byty na monitorowanie sy-
tuacji epidemiologicznej spowodowanej wirusem SARS-CoV-2 i wdrazaniem
dziatan zapobiegajgcych wystgpieniu ognisk epidemicznych w szpitalu . Zespét
nadzorowat organizowanie Punktu Pobierania Wymazéw w kierunku SARS -
CoV-2 oraz Punktu Szczepien przeciw koronawirusowi. Przyjmowano zgtosze-
nia do szczepien pracownikéw szpitala, pracownikow zewnetrznych zaktadéw
oraz pacjentow Zaktadu Pielegnacyjno- Opiekunczego bedgcego w strukturze

szpitala.

Zespot uczestniczyt w konsultowaniu pacjentdow w zakresie epidemiolo-
gicznym i mikrobiologicznym . Monitorowano badania pacjentow w kierunku ko-

ronawirusa metodg PCR w laboratorium zewnetrznym.

Prowadzono szkolenia i kontrole tematyczne w zakresie przestrzegana
wytycznych dotyczgcych wzmozonego nadzoru epidemiologicznego w ognisku

epidemicznym, procedur dotyczgcych izolacji pacjentow.

Aktualizowano procedury i instrukcje dotyczgce zakazen SARS-CoV-2
wraz ze zmieniajgcg sie sytuacja epidemiologiczna ogtaszang przez Ministra

Zdrowia.

Opracowano i zatwierdzono procedury , instrukcje w zwigzku z sytuacja

epidemiologiczna SARS-CoV-2:

e Procedura stosowania srodkow ochrony osobistej wraz z instruktazem
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e Postepowanie z pacjentem z podejrzeniem / zakazeniem koronawirusem
w SOR , SOR Ginekologiczno-Potozniczym , Izbie Przyje¢ Pediatrii i od-

dziatach szpitalnych

e Postepowanie przy hospitalizacji / wypisie pacjenta z podejrzeniem/za-
kazeniem SARS-CoV-2

e Pobieranie wymazow i transport materiatu do badania

e Opracowano instrukcje transportu pacjenta zakazonego wirusem SARS-

CoV-2 z oddziatu szpitalnego do Dziatu Diagnostyki Obrazowej

o Zespodt Zakazen Szpitalnych sporzadzat raporty miesieczne dotyczace
iloéci badan PCR w kierunku COVID-19 wykonywanych pacjentom i per-
sonelowi oraz kontrola wynikow Krajowym Rejestrze Medycznym . Czyn-
nie uczestniczyt w tworzeniu oddziatu dla pacjentow z dodatnim wynikiem
w kerunkun SAR-CoV-2.

Procedury i dokumentowanie w pracy Zespotu Kontroli Zakazen
Szpitalnych

Praca Zespotu Kontroli Zakazen opiera sie na Ustawach i Rozporzgdze-
niach Ministra Zdrowia oraz na opracowanych w jednostce ochrony zdrowia pro-
cedurach zapobiegajgcych szerzeniu sie zakazen szpitalnych i choréb zakaz-

nych.

Na postawie art.11 Ustawy z dnia 5 grudnia 2008 o zapobieganiu oraz
zwalczaniu zakazen i chorob zakaznych u ludzi ( DZ.U. Nr 234, poz.15709
z pézn.zm) [10] kazdy szpital zobowigzany jest do monitorowania czynnikdw
alarmowych, rejestrowania zakazen szpitalnych oraz przedstawiania raportow

o biezgcej sytuacji epidemiologicznej szpitala.

Liste czynnikéw alarmowych do ktorych monitorowania zobligowana jest

jednostka ochrony zdrowia reguluje wyzej wymieniona ustawa.
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Lista czynnikdéw alarmowych:

1) gronkowiec ztocisty ( Staphylococcus aureus) oporny ma metycyline (MRSA)
lub glikopeptydy ( VISA lub VRSA) lub oksazolidynony;

2) enterokoki (Enterococcus spp.) oporne na glikopeptydy (VRE) lub oksazoli-
dynomy;

3) pateczki Gram-ujemne Enterobacteriaceae spp. Wytwarzajgce beta-lakta-
mazy 0 rozszerzonym spektrum substratowym (np. ESBL,AMPc, KPC) lub

oporne na karbapenemy lub inne dwie grupy lekoéw lub polimyksyny;

4) pateczka ropy bfekitnej (Pseudomonas aeruginosa) oporna na karbapenemy

lub inne dwie grupy lekdéw lub polimyksyny;

5) pateczki niefermetujgce Acinetobacter spp. oporne na karbapenemy lub inne

dwie grupy lekow lub polimyksyny;

6) szczepy chorobotwércze laseczki beztlenowej Clostridium difficile oraz wy-

twarzane przez nie toksyny A i B;
7) laseczka beztlenowa Clostrdium perfingens;

8) dwoinka zapalenia ptuc (Streptococcus pneumoniae) oporna na cefalospo-

ryny lll generacji lub penicyline;

9) grzyby Candida oporne na flukonazol lub inne leki z grupy azoli lub kandyn;
10) grzyby Aspergillus;

11) rotavirus;

12) norovirus;

13) wirus syncytialny;

14) wirus zapalenia watroby typu B;

15) wirus zapalenia watroby typu C;

16) wirus nabytego niedoboru odpornoéci u ludzi (HIV);
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17) biologiczne czynniki chorobotwdrcze izolowane z krwi lub ptynu mézgowo-

rdzeniowego, odpowiedzialne za uogolnione lub inwazyjne zakazenia [13].

Lista ta jest modyfikowania w zalezno$ci od sytuacji epidemiologiczne;j

w Polsce i na swiecie.

| tak do obowigzujgcej juz listy zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdro-
wia z dnia 23 lutego 2020 roku dodano wirus SARS-CoV-2 co wynikato z ogto-
szonego stanu epidemii tym wirusem a w 2023 roku Zgodnie z Rozporzadze-
niem ministra Zdrowia z dnia 23 lutego z powodu wyraznego wzrostu zakazen
gornych i dolnych drég oddechowych, w tym zapalen ptuc i hospitalizacji do-
dano do listy wirus RSV oraz wirus grypy (sezonowej) potwierdzonej dodatnim
wynikiem szybkiego testu antygenowego lub badan laboratoryjnych majgcych

na celu izolacje wirusa grypy.

Raporty o sytuacji epidemiologicznej przesytane sg do Powiatowej Stacji
Sanitarno -Epidemiologicznej forme raportu reguluje rozporzgdzenie Ministra

Zdrowia [15] przekazuje sie je w formie elektronicznej i papierowej [12] .

W przypadku gdy dochodzi stwierdzenia wigkszej liczby przypadkow zaka-
zen danym patogenem Zespot Kontroli Zakazen Szpitalnych okresla czy nalezy
zgtosi¢ w danym przypadku ognisko epidemiczne. Ognisko epidemiczne szpi-
talne to wedtug definicji-pojawienie sie dwoch lub wiecej zakazen wywotanych
przez drobnoustrgj o takim samym stwierdzonym mechanizmie opornosci. Rolg
Zespotu przy wspoétpracy z laboratorium mikrobiologicznym jest identyfikacja
ogniska epidemicznego, zebranie informacji o zaistniatych przypadkach zacho-
rowan, wprowadzenie zasad ograniczajgcego wystepowanie zakazen chodzi tu
gtbwnie o edukacje personelu i pacjentow. Dokumenty zwigzane
z prowadzeniem ogniska epidemicznego okresla Rozporzgdzenie Ministra

Zdrowia.

Profilaktyka i terapia zakazen to tez jeden z najbardziej istotnych aspektéw

jakosci opieki co wigze sie z tym, ze Zespdt Kontroli Zakazen Szpitalnych
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opracowuje i wdraza procedury redukujgce ryzyko endemicznych i epidemicz-

nych zakazen u pracownikéw i oséb zatrudnionych. Procedury te dotyczg takiej

tematyki jak:

Mycie i dezynfekcja ragk procedura powinna by¢é wdrozona i monitorowa-
nia poprzez obserwacje bezposrednig wykonywanej procedury, ocene
zuzycia $rodka do dezynfekcji czy tez kontrole mikrobiologiczng rak po

dezynfekciji,

Sprzatanie i dekontaminacja pomieszczen szpitalnych ze szczegdlnym
zwroceniem na takie obszary jak bloki operacyjne, oddziaty intensywne;j

terapii, oddziaty zabiegowe czy tez oddziaty potozniczo-noworodkowe,

Mycie i dekontaminacje sprzetu uzytkowego czyli t6zek szpitalnych, ma-

tracy mebli szpitalnych,

Mycie, dezynfekcje i sterylizacje sprzetu medycznego czyli kazdy sprzet

wielokrotnego uzytku, ktéry moze by¢ potencjalnym zrodtem zakazenia,

Postepowania z bielizng szpitalng w ktorej okresla sie postepowanie

z bielizng brudng i czysta,

Stosowania $rodkow ochrony osobistej obejmujgcej zasady uzycia ma-

sek , rekawiczek i innej odziezy ochronnej,

Postepowania po ekspozycji zawodowej okreslajgce czynnosci gdy doj-
dzie do zranienia lub zaktucia, ktore moze stanowi¢ zagrozenie zakaze-
niem WZW typu B i C oraz HIV,

|zolacje chorych zakazonych uwzgledniajgc izolacje w zaleznosci od drog
przenoszenia drobnoustrojow, wskazujgc jakie zasady ostroznosci nalezy

wdrozyc,

|ldentyfikacje i wygaszanie ogniska epidemicznego z okresleniem rezer-
wuaru i drég przenoszenia patogenu ktory spowodowat powstanie ogni-

ska,
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Procedury okreslajgce kryteria monitorowania i rozpoznawania zakazen oraz
procedury wewnetrznego sprawdzania wiarygodnosci danych dotyczgcych za-
kazen.

Jednostka ochrony zdrowia moze poddac sie weryfikacji wprowadzonych
procedur w programie akredytacji szpitali prowadzonym przez Centrum Monito-
rowania Jakoscig lub w formie Certyfikatow Zarzgdzania Jakoscig. Certyfikat
zaswiadcza, ze szpital stosuje system zarzgdzania zgodny z wymaganiami mie-
dzynarodowej normy 9001:2000 w zakresie: ustug medycznych w tym w zakre-

sie kontroli zakazen szpitalnych.

Sytuacja epidemiologiczna Wojewodzkiego Szpitala Zespolo-
nego im Jedrzeja Sniadeckiego w Biatymstoku w latach 2015-
2022 z uwzglednieniem czynnikéw biologicznych oraz wskazni-
kéw zapadalnosci na zakazenia szpitalne

Zespot Kontroli Zakazeh Szpitalnych przedstawia raz do roku Dyrekcji ana-
lize epidemiologiczng na podstawie Raportu okresowego z wykazem czynnikow

biologicznych oraz przedstawia wskazniki zapadalnosci na zakazenia szpitalne.

Analizujgc dane za 2015 rok stwierdzono udokumentowane 352 zakazenia
szpitalne . Najwiecej zakazen zgtoszono w Oddziale Anestezjologii i Intensyw-
nej Terapii (87), Neurologii z Pododdziatem Udarowym (75) oraz Chirurgii Ogél-
nej(69). Najwiekszy odsetek stanowity zakazenia drég oddechowych w postaci
zapalenia ptuc ( 33,24%), zakazenia uktadu pokarmowego, ktoérych gtéwnym
powodem byto Clostridium difficile toksnynotworcze (20,74%) . Istotnym proble-
mem byty tez zakazenia krwi w postaci bakteremii operowanego i jam ciata
(11,65%) oraz zakazenia miejsca operowanego i jam ciata (13,92%). Wskaznik
zapadalno$ci na zakazenia szpitalne wyniést na 100 hospitalizacji wyniost W=
1,36. Wskaznik zapadalnosci na zakazenie szpitalne oblicza sie jako ilos¢ za-

kazen szpitalnych x 100 : liczbe hospitalizacji w danym roku.
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W 2015 roku analizujgc wykaz pacjentow z drobnoustrojem alarmowym
(tacznie 523) na oddziatach, ktore wywotaty zakazenia u pacjentow szpitalne,
na pierwszym miejscu byt Staphylococcus aureus szczep MRSA oraz toksyno-
tworcze Clostridium difficile. Toksynotwoércze Clostridium difficile wywotato
3 ogniska epidemiczne w oddziatach Chorob Wewnetrznych Diabetologii i En-
dokrynologii, Choréb Wewnetrznych i Gastroenterologii oraz Chirurgii Ogolnej.
W roku sprawozdawczym zarejestrowano tez nowy patogen Klebsiella pneumo-

niae wytwarzajgcg karbapenemazy typu MBL/NDM.

W 2016 roku stwierdzono 393 przypadki zakazen szpitalnych, najwyzszy
odsetek odnotowano w oddziale Neurologii z pododdziatem Udarowym (115),
Anestezjologii i Intensywnej Terapii(87) i Chirurgii Ogolnej (70). Najwyzszy od-
setek stanowity zakazenia drog oddechowych, gtéwnie zapalenia ptuc (33,3%),

drog moczowych (24,9%) oraz miejsca operowanego i jam ciata (16,3%).

Wskaznik zapadalnosci na zakazenia szpitalne na 100 hospitalizacji wyniost
W= 1,46.

Analizujgc wykaz pacjentéw z drobnoustrojem alarmowych na oddziatach
(tacznie 470), ktére wywotaty zakazenia zaréwno szpitalnie jak i pozaszpitalne
na pierwszym miejscu znalazta sie Klebsiellla pneumoniae o réznych mechani-
zmach opornoéci ( ESBL+- 111 pacjentow, , NDM-27 pacjentow, KPC-1pa-
cjent). Duzy udziat w zakazeniach miat tez Staphylococus aureus MRSA (75)
oraz Escherichia coli ESBL (57). Szczep Klebsiella pneumoniae MBL/NDM,
ktorego pierwsze przypadki zarejestrowano w 2015 roku , w 2016 roku spowo-
dowat 6 ognisk epidemicznych w oddziatach: Urologii Onkologicznej, Chirurgii
Ogodlnej, Anestezjologii i Intensywnej Terapii, Choréb Wewnetrznych Diabetolo-
gii Reumatologii i Endokrynologii, Chorob Wewnetrznych i Gastroenterologii,

Pododdziale Udarowym.

W 2017 roku odnotowano 392 zakazenia szpitalne, najwiecej odnotowano
w oddziale Anestezjologi i Intensywnej Terapii (114), Neurologii z pododdziatem

Udarowym (73) oraz  Chirurgii Ogolnej(69). W 2017 odsetek zakazenh
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poszczegolnych uktaddéw oraz czynniki epidemiologiczne byt poréwnywalne do
lat 2015-2016.

W latach 2018-2019 odnotowano odpowiednio 373 i 366 zakazenia szpi-
talne. Jak w poprzednich latach najwiecej zakazen odnotowano w oddziale Ane-
stezjologii i intensywnej Terapii (81-91) oraz w oddziale Chirurgii Ogodlnej
(77-76). Wskaznik zapadalnosci w tych latach oscylowat w granicach W= 1,49-
1,47 .

Lata 2020-2021 jest okres kiedy ogtoszono stan pandemii SARS-COV-2,
co wymusito to koniecznos$¢ skupienia sie pracy Zespotu Kontroli Zakazen Szpi-
talnych na problemach spowodowanych tym wirusem. W 2020 roku odnoto-
wano 394 zakazenia szpitalne. Najwiekszy problem stanowit szczep Klebsiella
pneumoniae ( ESBL, MBL, KPC) oraz toksynotworcze Clostridium difficile.
W tym roku wirus SARS-CoV-2 wywotat 9 ognisk w 5 oddziatach niezabiego-
wych i 3 oddziatach zabiegowych i w Zaktadzie Pielegnacyjno- Opiekunczym
bedgcym w strukturze szpitala. W 2021 roku zgtoszono 405 zakazeh szpital-
nych, najwiekszy odsetek stanowity zapalenia ptuc (29,5%) oraz zakazenia
uktadu moczowego (14,75%).Wskaznik zapadalnosci na zakazenia w tym roku
wyniost W=1,73.

W 2022 roku odnotowano 425 zakazen szpitalnych, najwiekszy procent
stanowity zapalenia ptuc 29,88%oraz bakteremia 21,88%. W tym roku monito-
rowano i wygaszano 8 ognisk epidemicznych, ktére byty wywotane Klebsiella
pneumoniae CPE, Clostridium difficile toksynotworcze oraz 6 ognisk spowodo-
wanych SARS-CoV-2.
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Tabela 1. Zakazenia szpitalne poszczegéinych ukltadéw w latach 2015-2022.

ROK 2022 2021 2020 2019 2018 2017 2016 2015
drég oddechowych 29,88% 29,5% 26,8% [26,6% |39,8% (34,7% [33,3% |33,24%
drég moczowych 13, 7% 14,75% 23,7% [17,1% |14,7% |20,4% |24,9% |15,06%
krwi i posocznic 21,88% 10,0% 14,0% (13,3% [12,9% |15,1% 10,7% |11,65%
tozyska ‘haczyniowego- 3.05% ) 2.2% 3.3% 0.5% ) ) )
odcewnikowe

miejsca operowanego 9,17% | 7% 12,5% [22,9% |19,6% |11,5% |16,3% |13,92%
i jam ciala

skory,tkanki podskornej 4% 1,75% 1,9% 1,1% 3,5% 3,1% 3,6% 511%
ukiadu pokarmowego 13,31% 14,25% |15,6% |[15,5 19.3% |15,3% |11,2% |20,74
Wskaznik zapadalnosci na

zakazenia na 100 2,08 1,79 1,59 1,49 1,46 1,46 1,46 1,36
hospitalizacji

Istotng role w wykrywaniu zakazen szpitalnych odgrywa rowniez ilos¢ ba-
dan mikrobiologicznych. Brak jest wytycznych ktore by okre$laty by liczbe ba-
dan mikrobiologicznych, ktére nalezy wykonywaé w szpitalu w przeliczeniu na
licze hospitalizacji lub liczbe t6zek ale skuteczna diagnostyka mikrobiologiczna
umozliwia wybor odpowiedniej antybiotykoterapii celowanej. Wykonywanie ba-
dan mikrobiologicznych przesiewowych z kolei umozliwia identyfikacje pacjen-
tow skolonizowanymi niebezpiecznymi drobnoustrojami co umozliwia wprowa-
dzenie procedur zapobiegajacych przeniesienie tych patogenéw na innych pa-
cjentow. Badania przesiewowe ukierunkowane sg na wykrycie drobnoustrojow

wielolekoopornych takich jak:

e MRSA- gronkowiec ztocisty metycylin-oporny,
e VRE-enterokok oporny na wankomycyne,

e CPE- pateczki Enterobacteriacae wytwarzajgce karbapenemazy.
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Podsumowanie

Najwiecej zakazen w latach 2015-2022 odnotowywano w oddziale Aneste-
zjologii i Intensywnej Terapii . Wykazuje to zaréwno wskaznik procentowy co do
liczy hospitalizacji w stosunku do liczby zakazen jak i wskaznik liczby zakazo-
nych w stosunku do liczby osobodni narazenia na czynniki ryzyka. Oddziat Ane-
stezjologii i Intensywnej Terapii to jednostka w ktérej sg leczeni pacjenci w sta-
nach zagrozenia zycia. Czestos¢ monitorowania i wykonywania procedur inwa-
zyjnych takich jak: pomiar cisnienia tetniczego, pomiar osrodkowego cisnienia
zylnego, zgtebnikowanie zotgdka, pomiar diurezy godzinowej przy uzycia cew-
nika moczowego, respiratoterapia powodujg iz znacznie wzrasta ryzyko prze-
niesienia zakazenia. Istotnym czynnikiem powodujgcym wzrost zakazen jest
réwniez to, ze pacjenci przyjmowani sg do Oddziatu Anestezjologii i Intensywnej
Terapii z innych jednostek gdzie dochodzi do kolonizacji florg macierzysta.
Z danych analizowanych latach najczesciej wystepujgcymi patogenami byty En-
terobacteriacae ESBL+ czyli szczepy rozktadajgce w antybiotykach pierscien
beta-laktamowy (27,52%).

Od 2015 roku kiedy to pojawit sie pierwszy raz Enterobacteriacae oporny
na karbapenemy zakazenia tego typu patogenem utrzymujg sie na wysokim po-
ziomie (13,41%). Infekcje spowodowane Acinetobacter baumannii ( 11,52%)
ktéra czestym zakazeniem wewnatrzszpitalnym u pacjentéw wymagajacych du-
zej ilosci procedur inwazyjnych, przebywajgcych w oddziatach Intensywnej Te-
rapii oraz Staphylococcu aureus MRSA (5,64%) to alert patogeny majgce tez

duze znaczenie w powstawaniu zakazen szpitalnych.
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Tabela 2. Wskaznik zapadalnos$ci na zakazenia szpitalne wg osobodni i procentowy.

Rok Oddzialy |Liczba hospitalizacji | Liczba zakazen | Wskaznik/osobodni | Wskaznik procentowy
2015 oIT 217 87 23,07 40,09
Zabiegowe 5260 93 4,64 1,76
Internistyczne 8836 140 15,84 1,58
2016 oIT 193 83 22,01 43,00
Zabiegowe 5536 96 1,92 1,74
Internistyczne 6582 176 7,11 1,45
2017 oIT 292 114 30,23 39,04
Zabiegowe 5355 85 4,2 1,58
Internistyczne 6475 150 3,71 2,31
2018 oIT 219 81 21,47 36,98
Zabiegowe 5266 99 4,94 1,87
Internistyczne 6148 136 3,36 2,21
2019 oIT 217 92 24,39 42,39
Zabiegowe 5506 109 5,44 1,97
Internistyczne 5570 102 2,52 1,85
2020 oIT 234 52 14,01 22,22
Zabiegowe 4310 66 3,29 1,53
Internistyczne 4832 112 2,77 3,31
2021 oIT 217 134 35,53 61,75
Zabiegowe 4714 57 2,84 1,20
Internistyczne 4721 129 3,19 2,73
2022 oIT 332 134 35,53 40,36
Zabiegowe 4524 65 3,24 1,43
Internistyczne 4846 165 4,08 3,40
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Wprowadzenie

Zakazenia szpitalne wystepujg na catym swiecie. Stanowig duzy problem
dla szpitali, aby zmniejszy¢ transmisje patogenow nalezy dziata¢ wielokierun-
kowo. Efektem koncowym jest zwiekszenie jakosci ustug medycznych w pla-

cowkach.

Jednak aby doszto do zakazenia muszg by¢ spetnione odpowiednie wa-
runki tj. podatny gospodarz, sprzyjajgce warunki srodowiska oraz ingerencja
czynnika zakaznego. Patogeny odpowiedzialne za zakazenia zwigzane
z opiekg zdrowotng mogg utrzymywac sie na powierzchni ciata przez dtugi czas.
W zwigzku z tym, pacjenci i pracownicy stuzby zdrowia mogg dziata¢ jak wek-

tory, ktére przenoszg infekcje miedzy instytucjami opieki zdrowotnej [1].

Czynnikiem ryzyka zwigzanym z wystepowaniem zakazen szpitalnych jest
przyczyna hospitalizacji pacjenta, wykonywane zabiegi lub operacje w trakcie

pobytu w szpitalu jak rowniez wiek pacjenta oraz czas hospitalizacji [2].

Kiedy pacjent jest wypisywany do domu a nastepnie ponownie hospitalizo-
wany, moze rozprzestrzenia¢ infekcje miedzy szpitalami i placéwkami opieki

zdrowotnej [3].

Interdyscyplinarne problemy epidemiologii i zdrowia Srodowiskowego
str. 116



Szpital, ktory inwestuje w kontrole zakazen szpitalnych obniza transmisje
na wtasnych oddziatach, przez co obniza liczbe zachorowan wtérnych. To z ko-
lei zmniejsza liczbe pacjentéw skolonizowanych w spotecznosci. Oznacza to
wiec ze korzysci zwigzane z kontrolg zakazen szpitalnych w jednym szpitalu sg
wspolne dla wszystkich instytucji [3]. Istotne jest aby przesledzi¢ drogi zakaze-

nia, czy drogg zakazenia jest przeniesienie posrednie czy bezposrednie.

Celem niniejszej pracy jest okreslenie aktualnej roli zespotu epidemicz-
nego w identyfikacji i zapobieganiu oraz przeciwdziataniu zakazeniom szpital-

nym.

Zakazenia szpitalne

W Ustawie z dnia 5 grudnia 2008 r. o zapobieganiu oraz zwalczaniu zakazen
i choréb zakaznych u ludzi zakazenie definiowane jest jako wnikniecie do orga-
nizmu i rozwdj w nim biologicznego czynnika chorobotwdérczego. Natomiast za-
kazenie szpitalne jest to zakazenie, ktdre wystgpito w zwigzku z udzielaniem
Swiadczen zdrowotnych w przypadku gdy choroba: nie pozostawata w momen-
cie udzielania swiadczen zdrowotnych w okresie wylegania albo wystgpita po
udzielaniu swiadczen zdrowotnych, w okresie nie dtuzszym niz najdtuzszy okres

jej wylegania [4].

Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) definiuje zakazenia, ktére rozwija
sie w czasie pobytu w szpitalu lub po opuszczeniu szpitala i jest to zjawisko

ktére dotyczy zaréwno pacjentéw jak i personelu medycznego [5].

Problem zakazen szpitalnych zauwazono w Polsce juz od lat 60-tych XX
w. W 1981 roku zorganizowano konferencje dotyczacg zwalczania zakazen
szpitalnych, po czym w Rozporzgdzeniu Ministra Zdrowia z 1983 roku wprowa-
dzono obowigzek zgtoszenia pacjentow, u ktorych wykryto zakazenie szpitalne
do odpowiedniej instytuciji tj. Inspekcji Sanitarnej. Nastepnie w 1994 roku utwo-
rzono Polskie Towarzystwo Zakazen Szpitalnych a za tym w 1995 roku utwo-

rzono ,Zespoét do spraw opracowania programu Zakazen Szpitalnych”, ktéry
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przedstawit zasady postepowania w przypadku wystgpienia zakazenia szpital-
nego. W Polsce pojecie zakazenia szpitalnego zostato ujete w systemie praw-
nym w 2001 roku poprzez zmiane ustawy dotyczgcej chorob zakaznych

i zakazen [6].

Zakazenia szpitalne wstepujg w zaktadach opieki zdrowotnej na catym
Swiecie.

Nie ma znaczenia czy sg to wysoce wyspecjalizowane kliniki i instytuty —

problem dotyka w réznym stopniu wszystkie szpitale.

Literatura wskazuje, ze najwazniejszg drogg transmisji zakazen sg rece
personelu. Czestos¢ wystepowania zakazen szpitalnych zalezy od rodzaju wy-
konywanych zabiegéw w danej placowce [7]. Skomplikowane zabiegi, zwiek-
szajg ryzyko zakazenh szpitalnych. Czynniki chorobotwdrcze sg z reguty oporne

na chemioterapeutyki [8].

Zakazenia szpitalne mozemy podzieli¢ na egzogenne, czyli powstajgce
poprzez zakazenie drobnoustrojami ze sSrodowiska szpitalnego oraz endogenne
gdy do zakazenia dochodzi poprzez drobnoustroje pochodzgce z wiasnej flory

bakteryjnej.

Ws8réd systeméw rejestracji zakazen szpitalnych wyrézniamy system

czynny i bierny.

System bierny polega na zarejestrowaniu informacji zebranych przez leka-
rzy prowadzgcych danego pacjenta. Analizowana w oparciu o dokumentacje
medyczng pacjenta. Osobami zgtaszajgcymi zakazenie w tym systemie jest per-
sonel medyczny danego oddziatu przez co wykrywa on zaledwie 25% zakazen
wystepujgcych w szpitalu. System ten zostat wprowadzony w 1997 roku przez

Polskie Towarzystwo Zakazenh Szpitalnych [9].

W 2001 r. zostat wprowadzony system czynny polegajgcy na badaniu za-
padalnosci oraz chorobowosci wsrod pacjentow w okreslonych odstepach
czasu na terenie catego szpitala. System ten oparty jest na wspotpracy Pol-

skiego Towarzystwa Zakazen Szpitalnych z Centers for Disease Control and
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Prevention (CDC). Metoda ta polega na codziennym wykrywaniu oraz rejestracji
wykrytych zakazen. System ten jest nadzorowany przez pielegniarke epidemio-
logiczng oraz podlega okresowej kontroli przez Zespét Kontroli Zakazen Szpi-
talnych (ZKZS). Po wykryciu zakazenia pielegniarka epidemiologiczna zgtasza
fakt do ZKZS, wypetnia karte rejestracji zakazenia szpitalnego oraz wprowadza
elektronicznie informacje do specjalistycznego programu, ktéry umozliwia stwo-
rzenie zestawien i analiz. Zadaniem pielegniarki jest rowniez dopilnowanie aby
uzyska¢ catg dokumentacje mikrobiologiczng kazdego przypadku zakazenia.
Informacje uzyskane w ramach Systemu Czynnej Rejestracji Zakazen Szpital-
nych sg po zaszyfrowaniu na koniec kazdego roku kalendarzowego przekazy-
wane do PTZS z ktérych sporzgdzane sg raporty i analizy na zasadzie anoni-

mowosci danych [10].

Zakazenia szpitalne mozemy podzieli¢ ze wzgledu na droge transmisji za-
kazenia, tj. przeniesienie bezposrednie kiedy osoba zakazona ma bezposredni
kontakt ze zrédtem zakazenia oraz przeniesienie posrednie gdy skazony przed-
miot jest elementem pomiedzy osobg zakazong a zrédtem zakazenia. Elemen-
tem opisanym wyzej mogg by¢ narzedzia medyczne bgdz odziez ochronng per-
sonelu. Transmisja zakazenia moze odbywac sie rowniez drogg pokarmowg po-
przez skonsumowanie skazonej wody lub pozywienia oraz drogg kropelkowg
I powietrzng poprzez czgsteczki, ktére mogg utrzymywaé sie w powietrzu np.
czgsteczki kurzu i poprzez drogi oddechowe trafi¢ do ptuc. Transmisja zakazen
moze réwniez odbywac sie na drodze przeniesienia drobnoustroju chorobotwor-

czego poprzez krew lub niezdekontaminowany sprzet medyczny [1].
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Drogi przenoszenia

Droga kontaktowa

Droga powietrznokropelkowa

Droga powietrznopytowa

Tabela 1. Drogi przeniesienia drobnoustrojéow [1].

Przykiadowe patogeny

MRSA, Pseudomaonas
aeruginosa, Burkholderia
spp., Wirus RSV

MRSA Pseudomonas
aeruginosa, Burkholderia
spp., Grypa, Rhinowirusy,
Adenowirusy,
Mycoplasma, Bordetella

pertussis

Mycobacterium
tuberculosis, Wirus ospy
wietrznej i pitpasca,
Wirus odry SARS-Cal

Zrédio

Dtonie personelu
medycznego. Wspdlne
przedmicty.
fanieczyszczone
urzagdzenia medyczne i

powierzchnie.

Przenoszone na
odlegtos nie wiekszg niz
1-2 metra w kropelkach
o srednicy ponad 5 pm
tzw. duze jgdra
skroplenia powstajace w
wyniku kichniecia, kaszlu

|lub mawienia.

Przenoszone na wigksze
odlegtosci patogeny w
postaci drobnych kropel
{1-5 mikrometraw
wielkosci), unoszace sie
W powietrzu nawet przez
kilka godzin.

Rodzaje zakazen szpitalnych

Zakazenia miejsca operowanego — oznaczane jako SSI (Surgical Site Infection)

dzielimy na powierzchowne, gtebokie oraz narzgdowe [11].

Tabela 2. Rodzaje zakazenia z uwzglednieniem czasu i miejsca zakazenia [11].

RODZAJ ZAKAZENIA

CZAS WYSTAPIENIA
ZAKAZENIA

MIEJSCE WYSTAPIENIA
ZAKAZENIA

Powierzchowne zakazenie miej-
sca naciecia (SSI-S)

<30 dni od zabiegu operacyjnego

-skora
-tkanka podskérna (miej-
sce naciecia)

Glebokie zakazenie miejsca na-
ciecia (SSI-D)

<30 dni po zabiegu operacyjnym
(bez implantu)

<1 roku po zabiegu operacyjnym
(uzyto implant)

-gteboko potozone tkanki
(miejsce naciecia)

Narzadowe zakazenie (SSI-O)

<30 dni po zabiegu operacyjnym
(bez implantu)

<1 roku po zabiegu operacyjnym
(uzyto implant)

-cze$¢ anatomiczna inna
niz w miejscu naciecia (np.
narzady, przestrzenie,
ktére byty naruszone pod-
czas zabiegu operacyj-
nego)
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Tabela 3. Kryteria rozpoznawania przyktadowych zakazen szpitalnych [12].

RODZAJ ZAKAZENIA

KRYTERIA ROZPOZNAWANIA

Szpitalne zapalenie
pluc
(PN)

-jedno badanie obrazowe ptuc, gorgczka > 38*C, leukopenia lub leukocytoza (u
0s0b bez choréb serca

i ptuc)

- kilka zdje¢ klatki piersiowej lub badanie tomograficzne( u 0séb z chorobami ptuc i
serca)

oraz

-ropna plwocina, kaszel, dusznos¢, przyspieszony oddech

lub

-objawy ostuchowe, Swisty

Oraz diagnostyka mikrobiologiczna

Zakazenia uktadu mo-
czowego
T

UTI-A: objawowe zakazenie uktadu moczowego potwierdzone mikrobiologicznie
-gorgczka (>38°C), parcie na mocz, czestomocz, dysuria lub tkliwo$¢ w okolicy
nadtonowej oraz stwierdzono dodatni posiew moczu (przynajmniej jeden z obja-
wow)

UTI-B: objawowe zakazenie uktadu moczowego bez potwierdzenia mikrobiologicz-
nego

-gorgczka (>38°C), parcie na mocz, zwiekszona czestos¢ oddawania moczu, dy-
suria lub tkliwo$¢ w okolicy nadtonowej (przynajmniej jeden z objawéw)

Laboratoryjnie potwier-
dzone zakazenie tozy-
ska naczyniowego
(BSI)

- 1 dodatni posiew krwi (obecnosé uznanego patogenu)

lub

- gorgczka (>38°C), dreszcze lub hipotensja ( jeden

Z objawow)

oraz

- dwa dodatnie posiewy krwi, z ktdrych izolowano flore skory (dwie rézne prébki
Krwi

Przyczyny zakazen szpitalnych

Przyczyng wzrostu zakazen i wystepowania drobnoustrojéw wielolekoo-

pornych jest powszechne stosowanie antybiotykéw. W Polsce podejmowane

byty dziatania promujgce rozwazne stosowanie antybiotykoterapii m.in. Naro-

dowy Program Ochrony Antybiotykéw na lata 2016-202013. Na podstawie kon-

troli Najwyzszej Izby Kontroli (NIK) w placéwkach stuzby zdrowia w 2017 roku

zaobserwowano zjawisko naduzywania antybiotykoéw. Wzrost ten zaobserwo-

wano w catej Polsce i przewyzszat on 0 24% $rednig unijng [14].

Tabela 4. Wrazliwos¢ patogendw chorobotwérczych [13].

Szczepy

Wrazliwos¢

MDR(ang. multidrug-resistant)

-niewrazliwe na jeden antybiotyk z trzech grup anty-
biotykéw lub wiecej grup lekéw przeciwbakteryjnych

XDR(ang. extensively-drug-resistant)

-niewrazliwe na co najmniej jeden antybiotyk ze
wszystkich grup (wyjatek: wrazliwe na max. dwie
grupy antybiotykow)

PDR(ang. pandrug-resistant)

-oporne na wszystkie antybiotyki dostepne we
wszystkich grupach lekéw przeciwbakteryjnych
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W literaturze zaobserwowano globalny wzrost stosowania antybiotykow

a w latach 2000-2015 stosowanie antybiotykoterapii wzrosto o0 65% [15].

Kolejng przyczyng zwiekszonej ilosci zakazen szpitalnych sg ograniczenia
w wykonywaniu badan przesiewowych (BP), ktore sg stosowane w celu identy-
fikacji pacjentow skolonizowanych wielolekoopornymi drobnoustrojami (ang.
MDRO- Multi Drug Resistant Organisms). Gtownym celem wykonywania badan
przesiewowych jest zapobieganie przeniesieniu drobnoustrojow chorobotwér-
czych na innych pacjentow. Majgc wiedze o kolonizacji przyjmowanego pa-
cjenta wielolekoopornymi drobnoustrojami, personel szpitala ma mozliwos$é
wzmozenia dziatan zapobiegajgcych rozprzestrzenieniu sie patogenu wsréod
personelu oraz innych pacjentow. Wsrod wielolekoopornych drobnoustrojow

wyrdézniamy:

e MRSA- ang. Methicillin-Resistant Staphylococcus aureus; metycylino-oporny
gronkowiec ztocisty

e VRE- ang. Vancomycin-Resistant Enterococcus; enterokok oporny na wan-
komycyne

e CPE- ang. Carbapenemase Producing Enterobacteriaceae; pateczki Entero-
bacteriaceae wytwarzajgce karbapenemaze

e Pateczki Gram-ujemne ESBL(+)- ang. Extended Spectrum beta- lactama-
ses; pateczki wytwarzajgce Beta-laktamazy o rozszerzonym spektrum sub-
stratowym.

e Wielolekooporne szczepy Pseudomonas Aeruginosa i Acinetobacter Bau-

mannii [16].

Badania przesiewowe mogg by¢ wykonywane przy przyjeciu pacjenta do
niektorych oddziatow szpitala, u takich pacjentéw u ktorych wystepujg czynniki
ryzyka kolonizacji drobnoustrojami MDRO lub w przypadku wystgpienia ogniska
epidemicznego w trakcie trwania hospitalizacji. W celu ograniczenia rozprze-
strzeniania MDRO oraz zmniejszenia ryzyka powiktan po zabiegach chirurgicz-
nych zalecane sg rowniez badania w kierunku nosicielstwa Staphylococcus au-
reus [16].
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W celu wykonania badan przesiewowych wymazy pobierane sg z uszko-
dzonej skoéry i rozlegtych ran. W przypadku MRSA wymazy pobierane sg
z przedsionkow nosa jak rowniez z przewodu pokarmowego. Badanie w kie-
runku VRE polega na pobraniu wymazu z odbytu ze sladem katu lub pobraniu
prébki katu. Wielolekooporne pateczki Gram-ujemne sg identyfikowane po-
przez pobranie wymazu z odbytu ze sladem katu, dodatkowo pobranie materiatu

z ran, gardta, tchawicy oraz pachwiny [17].

Czynnikiem ryzyka zakazenia wywotanym przez bakterie MRSA, VRE oraz
Clostridium difficile jest hospitalizacja w pomieszczeniu zajmowanym wczesniej
przez zakazonego pacjenta. Powierzchniami podatnymi na zasiedlenie przez
chorobotwdércze patogeny mogg bycC prety t6zka, stolik, uchwyty drzwi oraz
krany. Okres$lono, ze bakteria MRSA moze przezy¢ na powierzchni przedmio-
tow od 7 dni do 7 miesiecy, VRE od 5 dni do 4 miesiecy natomiast Clostridium

difficile powyzej 5 miesiecy [17].

Typowymi przyczynami szerzenia sie zakazen jest niewtasciwa higiena ragk
[18]. A. R. Marra twierdzi, ze procedura mycia i dezynfekcji rgk jest czaso-
chtonna i powoduje przerwy w rutynowych czynnosciach zwigzanych z opiekg
nad pacjentem. Badania wykazaty, ze w amerykanskich i europejskich szpita-
lach powtarzalne mycie i dezynfekcja rgk przestrzegane jest w 50 %19. Ponad
to do stylizacji paznokci obecnie stosowane sg lakiery hybrydowe lub zelowe
utwardzane w lampie LED. Odprysk fragmentu lakieru na paznokciu u perso-
nelu medycznego powoduje powstanie kieszonki powietrznej, ktora stanowi ide-
alne srodowisko do rozwoju drobnoustrojow [20]. Wataszek i wsp. na podstawie
badan przeprowadzonych na pielegniarkach z paznokciami pokrytymi lakierami
hybrydowymi i bazg zelowg oraz na podstawie badan grupy kontrolnej z natu-
ralna ptytkg paznokcia stwierdzili, ze lakiery hybrydowe i Zelowe oraz diugosc¢
paznokci majg wptyw na skutecznosc¢ dezynfekcji [21]. Ponadto personel me-
dyczny nie jest systematycznie doszkalany w zakresie zapobiegania zakaze-

niom wewnatrzszpitalnym [18].
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Pomieszczenia w szpitalu powinny by¢ tak zaprojektowane, aby uniemoz-
liwi¢ szerzenie sie zakazeh wsrdd pacjentdw i personelu medycznego, tj. nie
dopusci¢ do krzyzowania sie drog “czystych” i ,brudnych”. Prawidtowo roz-
mieszczone pomieszczenia w szpitalu wptywajg wptywajg na jego funkcjonal-
nos¢. Odpowiednia wentylacja wptywa na jako$¢ powietrza minimalizujgc moz-
liwos¢ zakazen szpitalnych. Wirusy, grzyby i bakterie znajdujgce sie w powie-
trzu dla zdrowego cztowieka mogg wydawac sie nieszkodliwe natomiast pacjent
hospitalizowany, ktory jest obcigzony licznymi chorobami z obnizong odporno-
Scig jest bardzo podatny na zakazenie. Duzg uwage w pismiennictwie zwrécono
na wyposazenie sal, ktére moze by¢ zanieczyszczone chorobotworczymi pato-
genami, ktére z kolei mogg by¢ przenoszone przez personel medyczny w obre-
bie pacjenta [22]. W piSmiennictwie mozna znalez¢ informacje dotyczgce pozy-
tywnego oddziatywania zmniejszonej liczby pacjentow przebywajgcych na jed-
nej sali na czestotliwos¢ wystepowania zakazen wsrod pacjentow. Stiller A
i wsp. wskazali, ze przebywajgc na sali jednoosobowej nie ma bezposredniego
kontaktu pacjenta z pacjentem [23], jak rowniez ograniczona jest mozliwos¢ za-
kazenia wspoétlokatorow sali szpitalnej poprzez rece personelu24. Wykazano,
ze w przypadku wirusa SARS-CoV-2 przeniesienie patogenu miedzy pacjen-
tami przebywajgcymi na jednej Sali nie jest utrudnione i jest bardzo prawdopo-
dobne do przeniesienia przez bliski, niezabezpieczony kontakt z osobami zaka-
zonymi. Ponadto obecne srodki zapobiegawcze majg tendencje do pomijania
0s0Ob bezobjawowych, ktére mimo tego majg zdolnos¢ transmisji wirusa. Mini-
malizacja zakazen szpitalnych wywotanych wirusem SARS-CoV-2 jest trudna

I stanowi wielkie wyzwanie dla personelu szpitala [25].

Istotnym czynnikiem zmniejszajgcym transmisje zakazen sg pomieszcze-
nia higieniczno-sanitarne znajdujgce sie przy kazdej sali pacjenta. W przypadku
sali jednoosobowej zmniejsza sie ryzyko transmisji drobnoustrojéw poprzez

ograniczenie uzytkowania pomieszczen sanitarnych przez kilku pacjentow [1].
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Tabela 5. Podziat na strefy w szpitalu [18].

Strefa brudna

Strefa czysta

Strefa jalowa

szatnie/§luza personelu,
gdzie zdejmuje sie ubranie
prywatne lub szpitalne oraz
pozostawia sie obuwie,
pomueszczenie ligiemczno-
-sanitarne dla personelu (Ia-
zienka, toaleta, prysznic),
magazyn brudne) bielizny
(miejsce do czasowego prze-
chowywania brudney bieli-
znry, odpadow medyczmych),
pomieszczenie do mycia

1 dezynfekc) narzedzi chi-
nurgicznych wielokrotnego
uzycia,

pomueszczenie porzadko-
we/do przechowywania
sprzetu porzadkowego, srod-
kow czystosci, preparatow
myjaco-dezynfekwacych,
preygotowywania roztwo-
10w roboczych oraz do my-
cia1 dezynfekei sprzetu
shuzacezo do utrzymania
cZVstoscl.

czysta czeid dluzy szatniowe)
personelu: miejsce, w ktérym
zaklada sie czysta bielizne
operacyjna, czapke, maske
oraz czyste, zdezynfekowane
obuwie operacyjne,

sala obserwacyjna (wybu-
dzemowa): moze by¢ zlokali-
zowana na terenie bloku po-
rodowego, operacyjnego lub
poza mm. ale w bliskiej od
niego odleglosct (w sali wy-
budzemowe; nalezy urzadzié
stanowisko nadzomu polozmi-
czego), ew. £luza pacjenta:
pomieszezenie, przez ktore
pacjentka wjezdza 1 wyjezdza
z bloku operacyjnego; tu na-
stepuje przelozenie pacjentki
na wozek poruszajacy sie wy-
tacznie po bloku operacyy-
nym; przy wyjezdzie z po-
mieszczen bloku operacyy-
nego mnastepwe przelozeme
pacjentkn na lozko przezna-
czone do pobytu pacjenta po-
za blokiem operacyjnym.

sala przygotowania pacjentki
{(znieczulenie pacjentki przed
zabiegiem operacyinym lub
wyprowadzenie pacjentki ze
znieczulenia),

magazryn lub miejsce prze-
chowywania materialow ste-
rylnych,

pomieszezenie przygotowania
personelu (sluzy do myvcia rak
przed zabiegiem operacy)-
nym; jest bezposrednio pola-
czone z sala operacyjna 1 wy-
posazone w stanowiska do
chirurgicznego mycia rak; po
umyciu personel zaklada ste-
ryvine rekawiczkn 1 fartuchy
jednorazowego uzythku);

sala operacyjna/zabiegowa.

Zbyt mata liczba personelu zatrudnionego w danej placéwce ma rowniez

wptyw na szerzenie zakazen poprzez niedostateczne stosowanie sie do proce-
dur higienicznych. Wedtug NIK w 2016 roku nastgpit wzrost liczby rozpoznan
sepsy 0 13% w poréwnaniu z rokiem 2015. Obserwacje te mogg by¢ wynikiem
nieprzestrzegania procedur higienicznych oraz niedostatecznej liczby personelu
medycznego o odpowiednich kwalifikacjach. Dane NIK wykazujg wykorzystanie
diagnostyki mikrobiologicznej w niepetnym wymiarze. W 2017 roku w Polsce
byto 110 lekarzy mikrobiologéw czynnych zawodowo natomiast epidemiologéw
219. Liczba badan mikrobiologicznych w przeliczeniu na t6zko szpitalne byta

dwukrotnie nizsza niz w krajach Unii Europejskie;.

W 2016 r. Najwyzsza lzba Kontroli objeta kontrolg 18 podmiotéw leczni-
czych. Stwierdzono wzrost zakazen lekoopornymi szczepami Klebsiella Pneu-
moniae NDM(+) o 278,7% w poréwnaniu z rokiem poprzednim tj. 2015. W szpi-
talach, w ktorych przeprowadzono kontrole w ponad 30% nie podejmowano

dziatan w kierunku realizacji zalecen organéw Panstwowej Inspekcji Sanitarnej
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(PPIS) w wyznaczonym terminie. Nieprawidtowosci wykazane przez PPIS byty
usuwane przez podmioty lecznicze z opdznieniem lub nie byly usuwane wo-
gole26. Ograniczenia personelu wynikajgce z braku nowoczesnego sprzetu ste-
rylizacyjnego, sprzetu jednorazowego oraz srodkéw dezynfekcyjnych mogag wy-

nikac ze ztej sytuaciji finansowej podmiotéw leczniczych [18].

Zespot kontroli zakazen szpitalnych

Aby szpital mogt podjgc¢ skuteczne dziatania zapobiegajgce powstawaniu
zakazeniom szpitalnym powinien utworzy¢ odpowiednie struktury nadzorujgce
jednostke z punktu epidemiologicznego. Komorkami organizacyjnymi w szpitalu
sg: zespot do spraw kontroli zakazenh szpitalnych oraz komitet kontroli zakazen
szpitalnych, ktére majg za zadanie zminimalizowa¢ ryzyko powstawania zaka-

zen szpitalnych podczas udzielania swiadczen zdrowotnych

Powotanie zespotu kontroli zakazen szpitalnych

Zgodnie z ustawg z dnia 5 grudnia 2008 roku o zapobieganiu oraz zwal-
czaniu zakazen i choréb zakaznych u ludzi wszystkie podmioty lecznicze majg
obowigzek podjecia dziatah zapobiegajgcych szerzeniu zakazen i chordb za-
kaznych. Ustawa nakfada obowigzek wdrozenia oraz zapewnienia prawidto-
wego funkcjonowania systemu stuzgcego do zapobiegania oraz zwalczania za-
kazen wynikajgcych z udzielanych swiadczen zdrowotnych. Dyrektor szpitala
jest osobg na ktorej cigzy obowigzek powotania zespotu i komitetu zakazen

szpitalnych.
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Sktad zespotu kontroli zakazen szpitalnych

Przepisy ustawy z dnia 5 grudnia 2008 roku okre$lajg sktad zespotu kon-

troli zakazen szpitalnych. W sktad zespotu do spraw zakazen szpitalnych wcho-

dza:

lekarz jako przewodniczgcy zespotu
pielegniarka lub potozna

diagnosta laboratoryjny.

Kwalifikacje cztonkoéw zespotu kontroli zakazen szpitalnych

Rozporzadzenie Ministra Zdrowia z dnia 27 maja 2010 roku w sprawie

kwalifikacji cztonkéw kontroli zakazen szpitalnych okres$la wymagane kwalifika-

cje osob wchodzgcych w sktad zespotu ds. zakazen szpitalnych. Przewodni-

czacy zespotu powinien posiadac przynajmniej 3 letnie doswiadczenie pracy

w szpitalu na stanowisku lekarz oraz posiadac tytut specjalisty lub posiadac spe-

cjalizacje | stopnia w jednej z dziedzin:

epidemiologia lub higiena i epidemiologia
mikrobiologia lub mikrobiologia lekarska
choroby zakazne

organizacja ochrony zdrowia

zdrowie publiczne.

Specjalista do spraw epidemiologii lub higieny i epidemiologii powinien:

posiadac specjalizacje z pielegniarstwa epidemiologicznego, epidemiolo-
gii lub higieny i epidemiologii

posiadac srednie medyczne lub wyzsze wyksztatcenie w dziedzinie pie-
legniarstwa

posiadac co najmniej 3 letnie doswiadczenie w zawodzie pielegniarki lub

w zawodzie potoznej pracujgcej w szpitalu.
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Specjalista do spraw mikrobiologii powinien posiadac:

specjalizacje w dziedzinie mikrobiologii, mikrobiologii medycznej lub mi-
krobiologii lekarskiej oraz posiada¢ co najmniej 2 letnie doswiadczenie
w zawodzie diagnosty laboratoryjnego w szpitalnym laboratorium mikro-
biologicznym lub w laboratorium mikrobiologicznym wykonujgcym bada-

nia dla szpitali.

Zadania Zespotu kontroli zakazen szpitalnych

Wedtug Ustawy z dnia 5 grudnia 2008 roku o zapobieganiu oraz zwalczaniu

zakazen i chorob zakaznych u ludzi do zadan zespotu kontroli zakazen szpital-

nych nalezy:

Opracowanie, aktualizowanie systemu zapobiegania i zwalczania zaka-
zen szpitalnych

Prowadzenie kontroli wewnetrznej nie rzadziej niz raz na 6 miesiecy
Szkolenie personelu w zakresie kontroli zakazenh szpitalnych
Konsultowanie os6b podejrzanych o zakazenie lub chorobe zakazng oraz
tych,

u ktérych stwierdzono zakazenie lub chorobe zakazng [4].

Ponadto do obowigzkdw pielegniarki epidemiologicznej zalicza sie:
Zestawienie rocznych planéw szkolen i kontroli

Rejestrowanie pacjentow z wykrytym zakazeniem szpitalnym
Wspotudziat w opracowywaniu procedur higienicznych

Monitorowanie przestrzeganie procedur medycznych w poszczegolnych
komorkach organizacyjnych

Organizacja udzielanej opieki i pielegnacji nad pacjentem z wykrytym za-

kazeniem szpitalnym [28].
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Komitet kontroli zakazen szpitalnych

Wedtug Ustawy z dnia 5 grudnia 2008 roku o zapobieganiu oraz zwalcza-
niu zakazen i choréb zakaznych u ludzi do komitetu kontroli zakazen szpitalnych

nalezg pracownicy szpitala tj:

a) Kierownik szpitala lub jego przedstawiciel oraz wyznaczana osoba kierujgca

komorkami organizacyjnymi szpitala:

e dziatu diagnostyki

e apteki szpitalnej

e centralnej sterylizatorni
b) osoby wchodzgce w sktad zespotu kontroli zakazeh szpitalnych
c) osoba nadzorujgca prace pielegniarek w szpitalu

d) lekarz medycyny pracy w oparciu o przepisy ustawy o stuzbie medycyny

pracy z dnia 27 czerwca 1997 roku.
Zadaniami nalezgcymi do komitetu kontroli zakazen szpitalnych sa:

a) opracowanie planu i kierunku systemu zapobiegania i zwalczania zakazen

szpitalnych

b) analiza wynikéw kontroli wewnetrznej przedstawionej przez zespét kontroli

zakazenh szpitalnych

c) opracowanie oraz analiza standardéw farmakoprofilaktyki i farmakoterapii za-

kazen i chorob zakaznych w szpitalu.

Za nadzor nad komitetem kontroli zakazen szpitalnych jest dyrektor szpi-
tala. Art. 4 Rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z dnia 27 maja 2010 roku w spra-
wie zakresu, sposobu i czestotliwosci prowadzenia kontroli wewnetrznej w ob-
szarze realizacji dziatan zapobiegajgcych szarzeniu sie zakazen i choréb za-

kaznych okres$la, ze kontrola wewnetrzna powinna by¢é przeprowadzana nie
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rzadziej niz co 6 miesiecy, jednak w przypadku, kiedy stwierdzono nieprawidto-

wosSci nie pozniej niz w terminie 3 miesiecy od ostatniej kontroli [29].

Zgtaszalnos¢ zakazen szpitalnych

Zgodnie z art. 13 Ustawy o zapobieganiu oraz zwalczaniu zakazen i chorob
zakaznych u ludzi wykonywane dziatania zapobiegajgce szerzeniu sie zakazen
w szpitalu kontrolowane sg przez wiasciwe organy Panstwowej Inspekcji Sani-

tarnej.

W przypadku gdy wiasciwy Panstwowy Inspektor Sanitarny stwierdzi uchy-

bienia wydaje decyzje nakazujgcg ich usunigcie.

Aktualnie zakazenia szpitalne sg rejestrowane w wersji papierowej jako
,Karty rejestracji zakazenia szpitalnego” oraz w formie elektronicznej jako baza
danych pacjentéw z rozpoznanym zakazeniem szpitalnym. Karty rejestracji za-
kazenia szpitalnego zawierajg dane o stanie zdrowia pacjenta, epizodach ho-
spitalizacji oraz przesziosci chorobowej. Zawierajg réwniez informacje o prze-
prowadzonych zabiegach operacyjnych oraz stosowanych procedurach me-

dycznych realizowanych wobec pacjenta30.

Opracowanie ogniska epidemicznego odbywa sie na podstawie definicji
przypadku uzupetnionego o opis ogniska, analizy czynnikow narazenia, analizy
mozliwych drég szerzenia sie zakazenia oraz wyeliminowania zrodta zakazenia.
W przypadku wystgpienia ogniska zakazenia szpitalnego wymagane jest pod-
jecie scisle okreslonych dziatan polegajgcych na izolacji pacjentéw, dekontami-
nacji powierzchni i rgk, dostosowania procedur sprzgtania, postepowania
z odziezg ochronng oraz odpadami medycznymi. Odpowiednie dziatania muszg
by¢ podjete odpowiednio do specyfiki ogniska w zaleznosci od drdég szerzenia

danego zakazenia [31].

W przypadku, gdy w szpitalu wystepuje podejrzenie lub potwierdzone wy-

stgpienie ogniska epidemicznego zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra
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Zdrowia z dnia 23 grudnia 2011 roku w sprawie listy czynnikéw alarmowych,
rejestracji zakazen szpitalnych i czynnikdw alarmowych oraz raportéw o biezg-
cej sytuacji epidemiologicznej szpitala dyrektor jest zobligowany aby przekazac¢
wiasciwemu panstwowemu inspektorowi sanitarnemu "raportu wstepnego o po-
dejrzeniu lub wystgpieniu ogniska epidemicznego” w terminie 24 godzin od mo-
mentu podejrzenia lub stwierdzenia wystgpienia ogniska epidemicznego w da-
nej placowce. Natomiast w terminie do 30 dni od zakohczenia wygaszenia ogni-
ska szpitalnego nalezy sporzadzi¢ ,raport koncowy z wygaszenia ogniska epi-
demicznego”. Raporty powinny by¢ sporzgdzone w postaci tabel, ktérych uktad
jest Scisle okreslony i zawarty w zatgcznikach nr 2-4 do Rozporzgadzenia Mini-
stra Zdrowia z dnia 23 grudnia 2011 roku w sprawie listy czynnikéw alarmo-
wych, rejestracji zakazen szpitalnych i czynnikéw alarmowych oraz raportow

o biezgcej sytuacji epidemiologicznej szpitala.

Podsumowanie

Przeprowadzona analiza piSmiennictwa nasuwa nastepujgce wnioski:

1. Zespot kontroli zakazen szpitalnych jest strukturg szpitala, ktéra odgrywa
najwazniejszg role w przypadku wystgpienia ogniska epidemiologicznego
poprzez czynne dziatania zmierzajgce do zmniejszenia rozprzestrzenia-
nia sie zakazen i choréb zakaznych u ludzi.

2. Najczestszg przyczyng transmisji zakazen sg rece personelu medycz-
nego.

3. Przepetnienie sal szpitalnych sprzyja rozprzestrzenianiu sie chorobotwor-
czych patogendw.

4. Korzysci zwigzane z kontrolg zakazen szpitalnych w jednym szpitalu sg

wspolne dla wszystkich instytucji.
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Wprowadzenie

Ocena efektywnosci i skutecznosci produktow leczniczych stata sie jednym
Z najwazniejszych zagadnieh w dziedzinie medycyny i farmaciji. Znaczenie tego
tematu wynika z faktu, ze produkty lecznicze sg jednym z najistotniejszych na-
rzedzi, jakie posiadajg lekarze w walce z chorobami. Jednoczesnie, wiele z tych
produktow jest drogich i moze wigzac sie z ryzykiem dziatan niepozgdanych.
Dlatego konieczne jest, aby kazdy produkt leczniczy byt skuteczny, a jego sto-

sowanie byto uzasadnione medycznie i ekonomicznie.

W ciggu ostatnich 30 lat bylismy Swiadkami spektakularnych postepow
w badaniach naukowych — zaczynajgc od lepszego zrozumienia patofizjologii
podstawowych proceséw chorobowych, konczgc na opracowaniu terapii, ktore
zmieniajg przebieg i nastepstwa chordéb we wszystkich obszarach medycyny.
Co wiecej, obserwujemy znaczgcy progres w dziedzinach, ktére do tej pory byty
dla nas catkowitg zagadka tj. w genomice, immunologii, proteomice, metabolo-
mice, epigenetyce. Réwnolegle znaczgco rozwinefa sie nauka bazujgca na du-

zych zbiorach danych z uwzglednieniem sztucznej inteligenciji (Al).

Pomimo znaczgcego postepu w obszarze nauk podstawowych, a takze
rozwoju technologii, proces implementacji wyzej opisanych odkry¢ na grunt ba-
dan klinicznych pozostaje trudny. Koszt rozwoju lekéw jest nadal bardzo wy-

skoki, a odsetek niepowodzen na dtugiej drodze pomiedzy kandydatem, a
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produktem leczniczym jest ogromny. [1,2] Catkowity koszt opracowania nowego
leku waha sie miedzy 1,5 a 2,5 miliarda dolarow. [3,4] Nie bez znaczenia jest
réowniez wydolnos¢ systemu opieki zdrowotnej, ktory jest kluczowy w realizacii
badan klinicznych. Te dwa elementy sprawiajg, iz potrzebne sg innowacyjne

strategie, zmieniajgce oblicze tradycyjnych modeli badan klinicznych.

Pandemia ujawnita wiele nieodtgcznych ograniczen systemowych w pro-
wadzeniu badan i zmusita instytucje prowadzgce badania kliniczne do ponownej
oceny wszystkich procesow — stato sie to motorem przyspieszjgcym innowacje
w tej dziedzinie. [5,6,7] Wyciggniete wnioski powinny pomoc naukowcom w pro-
jektowaniu i wdrazaniu innowacyjnych badan klinicznych ,zorientowanych na

pacjenta”.

W ciggu nastepnej dekady zastosowanie sieci neuronowych i sztucznej in-
teligencji moze zrewolucjonizowac badania kliniczne. Wtgczajgc w to projekto-
wanie nowych lekow, interpretacje wynikow, usprawnianie elektronicznej doku-

mentacji medycznej, usprawnianie przeptywu informaciji. [8]

Celem niniejszej pracy jest omdwienie najwazniejszych trendéw w ocenie
efektywnosci i skutecznosci produktéw leczniczych, zarowno pod kagtem meto-
dologicznym oraz regulacyjnym, jednoczesnie wskazujgc aktualne problemy

zwigzane z prowadzeniem badan klinicznych oraz proponujgc rozwigzania.

Skutecznosé, a efektywnosé leku oraz ich znaczenie

Skutecznosc i efektywnosc¢ produktow leczniczych sg terminami, ktore bar-
dzo czesto sg ze sobg mylone, a w rzeczywistosci oznaczajg co$ zupetnie in-
nego. Badania oceniajgce skuteczno$¢ majg na celu opisanie rezultatéw inter-
wencji w idealnych i Scisle kontrolowanych warunkach. Chociaz takie podejscie
ma wiele metodologicznych przewag, wyniki badan skutecznosci czesto cha-
rakteryzujg sie znacznymi odstepstwami od efektéw leczenia w ramach rutyno-

wej praktyki klinicznej. [9] Projektem z wyboru przy ocenie skutecznosci jest
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randomizowane badanie kontrolowane, gdzie porownuje sie interwencje z da-
nym komparatorem lub placebo. [10] Sg to projekty, ktére dostarczajg dowodow
naukowych niezbednych do zarejestrowania leku, dorejestrowania wskazania
lub rozszerzenie stosowania leku w réznych populacjach (np. populacji pedia-
trycznej). Méwigc krotko, sg narzedziem do podejmowania decyzji regulacyj-
nych. Chodz jest to badanie pozwalajgce uzyska¢ wiarygodne wyniki, to jednak
z wielu powoddéw na jego podstawie nie mozna do konca przewidzie¢ efektu
leczenia w praktyce klinicznej. Wynika to chociazby z odmiennej charakterystyki
populacji leczonej, gdzie w RCT(ang. Randomized Clinical Trial, badanie kli-
niczne z randomizacjg) mamy liste kryteriow wigczenia i wytgczenia, ktora bar-
dzo czesto eliminuje osoby starsze, zmagajgce sie z wieloma wspotistniejgcymi
chorobami oraz przyjmujgce réwnolegle wiele lekéw. Dlatego tez tzw. badania
real-life oceniajgce efektywnos¢ sg znakomitym uzupetnieniem RCT. Nalezy
jedna¢ mie¢ swiadomosc¢ dotyczgcg ograniczen tych badahn. W zwigzku z fak-
tem, iz w tego typu badaniach najczesciej opisuje sie efekt leczenia bez zasto-
sowania grupy porownawczej, to nie jesteSmy w stanie wykluczy¢, iz wynik le-
czenia nie jest zwigzany z efektem placebo badz naturalnym przebiegiem cho-
roby u pacjenta. Niemniej jednak wartos¢ ptyngca z badan RWE staje sie co raz
bardziej zauwazalna zaréwno przez srodowisko medyczne, ptatnika oraz firmy

farmaceutyczne. [11]

Ocena skutecznosci — terazniejszos¢ i przysztosc¢

Wiasciwe zaprojektowanie badania to jeden z najwazniejszych etapéw ba-
dania klinicznego — im lepszy jakosciowo protokot (m.in. dobrze przemyslane
cele badawcze i punkty koncowe, odpowiednio dobrany czas obserwac;ji, wta-
Sciwie wyliczona populacja badania, dobrze dobrana grupa kontrolna), tym
sprawniejszy przebieg badania i dzieki temu mozliwos¢ szybkiego podjecia klu-

czowych decyzji ,go/no go”. Co wiecej, straty spowodowane Zle
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zaprojektowanymi, nieudanymi probami to nie tylko zmarnowane pienigdze, ale

takze istotne implikacje spoteczne.

Wyzwania RCT

Randomizowane badania kontrolowane (RCT) sg ziotym standardem
w generowaniu dowoddéw we wszystkich dziedzinach medycyny, poniewaz po-
zwalajg na wiarygodne oszacowanie efektu leczenia, eliminujgc czynniki zakié-
cajgce. ldealnie bytoby, gdyby kazde leczenie lub interwencja medyczna byta
testowana za pomocg dobrze zaprojektowanego RCT. Jednak przeprowadze-
nie RCT nie zawsze jest wykonalne ze wzgledu na wyzwania zwigzane z kosz-
tami, liczebnosci populacji (choroby rzadkie), barierami etycznymi i czasem nie-
zbednym do przeprowadzenia tych badan. W samej kardiologii 30 000 RCT nie
zostato zakonczonych z powodu wyzwan rekrutacyjnych. [12] Co wiecej, aktu-
alne badania kliniczne projektowane sg w celu zaadresowania konkretnego py-
tania badawczego, a wiele innych, istotnych pytah klinicznych pozostaje bez
odpowiedzi. Zatem tradycyjne paradygmaty projektowania badan muszg byc¢
dostosowane do wspotczesnych, szybkich postepow w genomice, immunologii

i medycynie precyzyjnej. [13]

Srodowisko badan klinicznych

Efektywna wspotpraca pomiedzy kluczowymi interesariuszami w obszarze
badan klinicznych to niezbedny element sukcesu projektu. Do gtéwnych intere-
sariuszy budujgcych srodowisko badan klinicznych zaliczamy pacjentow,
osrodki badawcze, firmy farmaceutyczne, agencje regulacyjne, organizacje
wspierajgce pacjentow oraz organizacje nadzorujgce badania kliniczne na zle-
cenie (CRO, ang. contract research organization). Pomiedzy wymienionymi
podmiotami istnieje sie€ zaleznosci, ktéra jest elementem duzego ekosystemu

badan klinicznych. Ekosystem ten wymaga cyfrowej przebudowy, poniewaz
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wiele osrodkow nadal korzysta z papierowej dokumentacji i oprogramowaniem
sprzed dziesiecioleci. Ponadto, dostep pacjenta to badania klinicznego musi zo-
stac utatwiony, tak aby zaden pacjent nie zostat niepotrzebnie wykluczony. Le-
czenie eksperymentalne powinno by¢ jedng z opcji terapeutycznych, ktére sg
rutynowo proponowane pacjentowi. Sg to jedne z istotniejszych wyzwan przed

ktérymi stoi Swiat badan klinicznych [14].

Regulacje jako waskie gardto badan klinicznych

Rozwdj nowych lekdw to wyscig z czasem od ztozenia wniosku patento-
wego do ostatecznego zatwierdzenia leku przez agencje regulacyjng [15]. Czas
opracowywania nowego produktu leczniczego wynosi srednio okoto 10 lat. Pan-
demia COVID-19 pokazata, iz mozliwe jest przyspieszenie tego procesu. Sce-
nariusz opracowania szczepionek mRNA i doustnych tabletek nirmatrelwiru/ry-
tonawiru do leczenia COVID-19, z ktérych oba wdrozono w ciggu roku nie po-
winien by¢ wyjatkiem [16]. Wyciggniete wnioski powinny stanowi¢ model dla
wielu obszardéw terapeutycznych. Bardzo dobrymi przyktadami pokazujgcymi,
iz da sie skréci¢ opisywang sciezke sg ozymertynib (niedrobnokomorkowy rak
ptuca) - 984 dni poprzez przyspieszong rejestracje) oraz eleksakaftor (mukowi-

scydoza) - 1043 dni drogg standardowg [15].

Pomimo faktu, iz FDA (ang. Food and Drug Administration) jest regulato-
rem dla USA, to ich wptyw na procesy zwigzane z rejestracjg lekéw jest glo-
balny. Inne organy regulacyjne, takie jak Europejska Agencja Lekow, Krajowa
Administracja Produktami Medycznymi w Chinach i Centralna Organizacja Kon-
troli Standardéw Lekow w Indiach, ktore tgcznie obstugujg ponad 3 miliardy
Swiatowej populacji, réwniez stajg sie kluczowymi graczami w tym sektorze. Po-
nadto w 2019 utworzono Afrykanskg Agencje Lekdéw, w celu poprawy dostep-
nosci lekow, zwtaszcza w przypadku zakaznych choréb endemicznych na kon-
tynencie afrykanskim [17]. Pomimo, iz agencje dziatajg niezaleznie, to istnieje

pilna potrzeba globalnej harmonizacji pracy organdw regulacyjnych w celu
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rozwigzania problemu znacznych dysproporcji w wymaganiach regulacyjnych
odnos$nie dostepu do badan klinicznych, czy Sciezce rejestracji nowego pro-

duktu leczniczego [18].

Postep w projektowaniu RCT

W praktyce klinicznej potrzebne sg dowody wysokiej jakosci, co tradycyjnie
osiggano za pomocg RCT [19]. W ostatniej dekadzie poczyniono znaczne po-
stepy w projektowaniu i wdrazaniu protokotow ,gtownych” (nadrzednych proto-
kotow, ktore spinajg protokoty podrzedne), co w praktyce doprowadzito do wielu
zmian, ktére poprawity stagnacje panujgcg w obszarze RCT. Ponadto, protokoty
gtbwne mogg obejmowac rownolegte badania interwencyjne dotyczgce poje-
dynczej choroby lub wielu chorob [19]. Protokoty gtéwne obejmujg cztery rézne
klasy badan — badanie parasolowe, badanie koszykowe, badanie platformowe
i MOT (ang. Master Observational Study) (Ryc 1.). Kazdy z nich jest unikalnym
projektem, ktéry moze obejmowac niezalezne ramiona i moze by¢ analizowany

indywidualnie, bgdz zbiorczo [20,21].

Diagnosis and staging
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Rycina 1. Rodzaje badan prowadzonych w ramach protokotow giéwnych (zmodyfikowano na
podstawie https://doi.org/10.1038/s41591-022-02160-z).
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Badanie parasolowe

Badania parasolowe oceniajg wiele terapii celowanych dla tej samej jed-
nostki chorobowej. Przyktady obejmujg badanie raka piersi I-SPY (Investigation
of Serial Studies to Predict Your Therapeutic Response With Imaging And Mo-
lecular Analysis) oraz Lung-MAP (Protokot gtowny raka ptuc) [22,23].

Badania koszykowe

Badania koszykowe to badania, w ktérych ocenia sie terapie celowang
w wielu réznych chorobach, z ktérych wszystkie majg te samag przyczyne gene-
tyczng. Do przyktadow nalezg badania: VE-Basket [24], Rare Oncology Agno-
stic Research (ROAR) [25], ARROW [26] i LIBRETTO-001. [27,28] Wymienione
protokoty doprowadzity do zarejestrowania kilku lekow w okreslonych popula-

cjach.

Badania platformowe

Sg to wieloramienne, wieloetapowe projekty badawcze, ktdére poréwnujg
kilka interwencji ze wspolng grupg kontrolng w ramach tego samego protokotu
gtbwnego. Dodatkowo mogg by¢ projektami badan bez okreslonej daty za-
mkniecia i sg bardziej efektywne niz badania tradycyjne ze wzgledu na wspdine
ramie kontrolne, co gwarantuje, ze wiekszy odsetek pacjentow zostanie wia-
czony do ramion eksperymentalnych. Bardzo dobrym przyktadem jest badanie
platformowe Randomized Evaluation of COVID-19 Therapy (RECOVERY). Ba-
danie to wykazato, ze deksametazon jest skutecznym lekiem na COVID-19,
a takze potwierdzito, iz hydroksychlorochina ostatecznie jest nieskuteczna [29].
Badania platformowe sg z zatozenia elastyczne i ich gtdwng ideg jest mozliwos¢
dodawania kolejnych interwenc;ji w trakcie trwania badania. Przyktadem jest bry-
tyjskie badanie Plasma Based Molecular Profiling of Advanced Breast Cancer

to Inform Therapeutic CHoices (plasmaMATCH) [30]. Chociaz wspomniane
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wyzej badania zostaty zaprojektowane w kontekscie opracowywania lekow w
onkologii i chorobach zakaznych, zakres badan platformowych mozna wykorzy-

staC w innych dziedzinach [31].

MOT

MOT jest prospektywnym badaniem obserwacyjnym, gdzie kryteria wig-
czenia/wytgczenia sg mocno ograniczone, co pozwala na zrekrutowanie duze
liczby pacjentéw o bardzo zr6znicowanej charakterystyce. Badanie to pozawala
na gromadzenie szerokiego spektrum danych klinicznych [32]. MOT jest row-
niez potgczeniem gtdwnego badania interwencyjnego i prospektywnego bada-
nia obserwacyjnego, co przektada sie na potgczenie mocy protokotu interwen-
cyjnego z szerokg gamg danych pozyskiwanych z rutynowej praktyki kliniczne;j
(RWD) [21,32]. Podejscie to mogtoby by¢ dopasowane i wykorzystane do zbie-
rania potencjalnych RWD w wielu specjalnosciach. Jednym z przyktaddéw jest
Registry of Oncology Outcomes Associated with Testing and Treatment
(ROOT) MOT [21].

RWE jako nowy trend w ocenie efektywnosci lekow

Jednym z gtdwnych zarzutéw wzgledem badan klinicznych jest to, iz ich
wyniki nie sg reprezentatywne dla populacji ogolnej cierpigcej na dang jed-
nostke chorobowg. Bardzo czesto restrykcyjne kryteria wejscia do badan kli-
nicznych i ograniczone analizy wykonane w celu udzielenia odpowiedzi na kon-
kretne pytania kliniczne, mogg nie miec¢ przetozenia na pacjentéw leczonych
w ramach rutynowej praktyki klinicznej. Mozna zatem powiedzie¢, iz istnieje luka
pomiedzy swiatem badan klinicznych, a swiatem rzeczywistym. W zwigzku
z powyzszym podjeto préby wypetnienia tej luki, zwtaszcza ze RWE (ang. Real
World Evidence) staje sie istothym uzupetnieniem dowoddw stanowigcych pod-

stawe do podejmowania decyzji regulacyjnych [33,34].
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Wazne jest rozroznienie miedzy RWD, ktore odnosi sie do danych genero-
wanych w ramach rutynowej opieki nad pacjentami [34], a RWE, czyli dowodami
uzyskanymi na bazie RWD. RWE jest generowane na podstawie badan lub ana-
liz istniejgcych baz danych i nie ogranicza sie do badan z randomizacja, lecz
jest rezultatem prospektywnych i/lub retrospektywnych badan obserwacyjnych,

czy tez badan pragmatycznych [34].

RWE w ujeciu regulacyjnym

Na catym swiecie obserwuje sie rosngce znaczenie RWE. Przejawia sie to
implementacjg miedzynarodowych inicjatyw oraz ksztattowaniem ram prawnych
dotyczacych tego zagadnienia przez organy regulacyjne. Uwaza sie, ze wdro-
zenie RWE we wczesnej ocenie nowych terapii moze przyspieszy¢ proces reje-
stracji oraz obnizyé koszty opracowywania lekéw [35]. Swietnym przyktadem
korzysci ptynacych z RWE sg badania w obszarze chordb rzadkich, gdzie do-
wody naukowe bardzo czesto ograniczajg sie do studium przypadkéw lub badan
z niewielkg liczbg pacjentow. Bazujgc na EHR i globalnych rejestrach, mozli-
wym bytoby lepsze poznanie epidemiologii danej choroby rzadkiej oraz efektéw

leczenia [36].

Przyszios¢ w ocenie skutecznosci i efektywnosci lekow

Sztuczna inteligencja

Wykorzystanie sztucznej inteligencji w medycynie nabrato rozpedu na
przestrzeni kilku ostatnich lat. Przypuszcza sie, ze na przestrzeni kolejnych
paru, bedzie juz nieodzownym elementem pracy medyka. W kilku RCT oce-
niono korzysci ptyngce z zastosowanie sztucznej inteligencji w rozpoznawaniu
pewnych wzorcow oraz zdolnosci do interpretacji np. wynikow badan takich jak

mammografia, badania przesiewowe w kierunku raka ptuc, interpretacja EKG,
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badania przesiewowe w Kierunku migotania przedsionkow, interpretacja kolo-
noskopii, diagnostyce raka, sledzenie rozwoju stwardnienia zanikowego bocz-
nego i choroby Parkinsona, diagnostyka zmian skornych, czy badania przesie-
wowe w kierunku chordb oczu [37]. Wiekszos¢ badan nad sztuczng inteligencjg
koncentruje sie jednak na wykorzystaniu ich w rutynowej praktyce klinicznej,

a nie na potrzeby badan klinicznych [38].

Integracja sztucznej inteligencji z badaniami klinicznymi okazata sie by¢
wolniejsza niz przewidywano, gtéwnie ze wzgledu na fakt, iz srodowisko me-
dyczne aktualnie postrzega jg bardziej jako konkurenta, a nie sprzymierzenca
[39]. Wytyczne dotyczace protokotdéw badan klinicznych (Standard Protocol
Items: Recommendations for Interventional Trials—Artificial Intelligence (SPI-
RIT-Al) i publikacje (Consolidated Standards of Reporting Trials-Artificial Intelli-
gence (CONSORT-AI) [40,41] majg na celu osiggniecie wystandaryzowanego
I przejrzystego sposobu raportowania w randomizowanych badaniach klinicz-

nych z udziatem sztucznej inteligenciji.

Sztuczna inteligencja moze by¢ rozwigzaniem wyzwanh poruszanych w po-
przednich rozdziatach tj. metodologia badawcza niedostosowana do nowych
wyzwan, staba rekrutacja pacjentéw, staba wydajnosci operacyjna w prowadze-
niu badan i ich monitorowaniu. Tak jak wczesniej opisywano, prowadzenie ba-
dan klinicznych jest nadal pod wieloma wzgledami prymitywne. Przyktadem sg
niektore badania onkologiczne, gdzie zwyczajnie mierzy sie zmiany i obserwuje
je w czasie, a skutecznosc leku ocenia sie na podstawie zamiany ich rozmiaréw
wzgledem punktu startowego. Sztuczna inteligencja czy sieci neuronowe mogg
pomoc w zautomatyzowanym i szybkim przetwarzaniu tego typu informacji [42].
Przyktadowo w badaniach parametry zyciowe sg mierzone w klinice zgodnie
z terminarzem wizyt zdefiniowanym w protokole. Bazujgc na nowych technolo-
giach i sztucznej inteligencji dane te mogtyby by¢ Sledzone w czasie rzeczywi-

stym za pomocg odpowiednich czujnikdw i dynamicznie interpretowane.
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Obecna piramida EBM (ang. Evidence Based Medicine) dostarcza ograni-
czonych dowodow dotyczgcych skutecznosci/efektywnosci leczenia ,zwyktego”
pacjenta. Konieczna jest pogtebiona synteza i analiza wszystkich dostepnych
danych medycznych, aby stworzy¢ medycyne opartg na dowodach nowej ge-
neracji. Gtbwnym wyzwaniem w nadchodzgcych latach bedzie wykorzystanie
potencjatu generowania wielowymiarowych dowodow poprzez ekstrakcje, ze-
stawianie i eksploracje duzych zbioréw danych historii medycznej (elektroniczna
dokumentacja medyczna), danych opisujgcych jakos¢ zycia pacjentéw, wszyst-
kich opublikowanych badan klinicznych, RWD, danych z co raz bardziej popu-
larnych inteligentnych urzadzen, aby zapewni¢ dowody nowej generacji. Narze-
dziem, ktére moze sprawnie przeanalizowac tak duze zbiory danych, umozli-

wiajgc jednoczesnie wnioskowania jest wtasnie sztuczna inteligencja [43].

Koalicja ds. opracowywania nowych lekéw

Obecnie przemyst farmaceutyczny jest gtbwnym motorem rozwoju lekow,
a jego wydatki znacznie przekraczajg inwestycje jakiejkolwiek agencji krajowych
[33]. Istniejg dwa gtdwne zZrodta protokotow badawczych — wspomniany prze-
myst farmaceutyczny oraz osrodki akademickie realizujgce niekomercyjne ba-
dania kliniczne. Badanie niekomercyjne bardzo czesto realizowane sg przy
ograniczonym budzecie oraz niepetnym know how. Ich przedmiotem bardzo
rzadko jest ocena nowych, eksperymentalnych molekut, a takze praktycznie ni-
gdy nie kohczg sie rejestracjg nowego leku czy wskazania. Przyktadem koniecz-
nosci budowania kolacji pomiedzy firmami farmaceutycznymi, osrodkami aka-
demickimi oraz agencjami regulacyjnymi sg choroby rzadkie, gdzie ryzyko in-
westycji w ten obszar uwaza sie za dos¢ wysokie. Dlatego tez agencje regula-
cyjne opracowaty programy zachecajgce do opracowywania lekéw w obszarze
chorob rzadkich [1]. Wiele instytucji akademickich zawiera z przemystem farma-
ceutycznym strategiczne sojusze dotyczgce podziatu ryzyka, aby zaciesniaC
wspotprace we wszystkich fazach rozwoju przedklinicznego i klinicznego przy-

sztego leku. Tego typu innowacyjne modele partnerstwa ustanowity precedens
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w przypadku choréb takich jak np. mukowiscydoza, szpiczak mnogi, cukrzyca
typu 1 [1]. Ta wspotpraca skutecznie przyspieszyta innowacje na wszystkich
etapach opracowywania lekéw i dostarczyta wartosciowych dowodéw do utrzy-

mania i wspierania wiekszej liczby tego typu przedsiewziec.

Kluczowa rola medidéw spotecznosciowych

Media spotecznosciowe (Twitter, Facebook itd.) mogg przyczynic¢ sie do
poprawy budowania swiadomosci na temat. badan klinicznych, a takze w spo-
sOb posredni sprzyjac rekrutacji pacjentéw. Aktualnie ponad 4,48 miliarda ludzi
korzysta z medidéw spotecznosciowych na catym Swiecie, a przewiduje sie, ze
liczba ta wzrosnie do prawie 6 miliardow w 2027 roku [44]. Niestety, jest to bar-
dzo dobre zrodto to szerzenia zaréwno informacji, jak i dezinformacji. Pacjenci,
zwlaszcza ciezko chorzy, na wtasng reke podejmujg sie leczenia w oparciu
o wiedze zdobytg on-line. Dlatego tez, internetowe spotecznosci pacjentéw
(fora, grupy dyskusyjne) mogg zapewni¢ dobre srodowisko do dzielenia sig rze-
telnymi informacjami, a takze stanowi¢ cenne narzedzie do monitorowania sto-
sowania lekow. Korzystajgc z danych, ktérymi pacjenci dzielg sie w Internecie,
mozliwe jest zaplanowanie badan obserwacyjnych, ktére stanowic¢ bedg kolejng
,cegietke: do zbudowania petnego RWD. Dobrym przyktadem jest strona inter-
netowa PatientsLikeMe, gdzie wykorzystano algorytm analizujgcy dane zgta-
szane przez pacjentow ze stwardnieniem zanikowym bocznym, ktorzy stosowali
leczenie weglanem litu [45]. Wnioski z przeprowadzonej analizy pokrywaty sie
z wynikami RCT, sugerujgc, ze tego typu baza danych moze przyspieszy¢ opra-

cowywanie lekéw i pomoc w ocenie efektywnos$¢ dostepnych terapii.

Podsumowanie

Sukces przysztych badan oceniajgcych skutecznosc i efektywnosc lekow

wymaga fundamentalnej zmiany w sposobie projektowania, prowadzenia,
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monitorowania, raportowania, a takze niezbedne sg zmiany regulacyjne, aby
mozliwie najszybciej generowacC najwyzszej jakosci dowody. Rutynowa prak-
tyka kliniczna i badania kliniczne sg obecnie postrzegane jako dwa niezalezne
byty (by¢ moze ze wzgledu na sposob finasowania), jednakze ich nadrzednym
celem dobro pacjenta. Pandemia COVID-19 pokazata, iz rutynowa opieka kli-
niczna

i badania kliniczne mogg dziata¢ synergistycznie w celu generowania dowodow.
Swietnym przyktadem i wzorem dla kolejnych tego typu inicjatyw powinno byé
badanie RECOVERY. Innowacje w obszarze badah powinny prowadzi¢ do
tego, aby kazdy osrodek kliniczny, stat sie zarazem placéwkg badawczg. Sys-
tem opieki zdrowotnej powinien dgzy¢ do petnej integracji, generujgc warto-
Sciowe RWE, gdzie badania kliniczne i rutynowa praktyka kliniczna sg jedno-

Scig.

Whioski z przedstawionej pracy wskazujg na potrzebe dalszego rozwoju
i doskonalenia metod oceny efektywnosci i skutecznosci produktéw leczni-
czych, z uwzglednieniem nowych trendow i innowaciji, takich jak real-world evi-
dence, sztuczna inteligencja i Big Data. Jednoczesnie nalezy zwraca¢ uwage
na wyzwania i kontrowersje zwigzane z oceng efektywnosci i skutecznosci pro-
duktow leczniczych, takie jak brak danych na temat dtugoterminowych skutkéw
ubocznych oraz problemy zwigzane z oceng jakosci zycia pacjentow. Wprowa-
dzenie innowacyjnych podejsc i technologii w potgczeniu z wiedzg i doswiad-
czeniem z dziedziny medycyny moze finalnie przyczynic¢ sie do poprawy funk-

cjonowania sytemu ochrony zdrowia.
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