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7. STRESZCZENIE

Monitorowanie i rokowanie u pacjentéw w staniach ciezkich jest istotnym elementem po-
stepowania terapeutycznego w OIT. Do tego celu wykorzystuje sig rézne metody oparte
na pomiarach parametrow fizjologicznych i laboratoryjnych. Sposréd metod laboratoryj-
nych monitorowania rozwoju choroby do najbardziej przydatnych i najczesciej stosowa-
nych nalezy ocena stezen we krwi biatka C-reaktywnego (CRP). Réwnoczesne okresla-
nie z kolei funkcji narzgdoéw z uzyciem metod laboratoryjnych i badan fizykalnych oraz od-
powiednich algorytméw pozwala réwniez na dokonanie oceny stanu klinicznego pacjen-
ta i rokowania rozwoju choroby. W Polsce do tego celu najczesciej stosowang metoda jest
skala APACHE Il. Uzycie jej wigze sie jednak nie tylko z koniecznoscig oznaczania wielu
parametréw laboratoryjnych i klinicznych ale réwniez z trudno$ciami interpretacyjnymi
u czesci chorych. Szczegodlnie u oséb w mtodym wieku, chorych na sepse, nieobcigzo-
nych wczesniejszymi chorobami przewlektymi, u ktérych punktacja w skali APACHE I be-
dzie wzglednie niska mimo niekorzystnego rokowania. Odmiennie, u pacjentow starszych
chorych na sepse, obcigzonych przewleklymi chorobami, wynik APACHE Il bedzie wyso-
ki pomimo niskiego ryzyka zgonu. Przez lata trwaty prace nad udoskonaleniem systemu
oceniajgcego postepowanie terapeutyczne u krytycznie chorych pacjentow. Nie przynio-
sty one jednak w petni zadawalajacych wynikéw w aspekcie oszacowania ryzyka zgonu

pacjentow leczonych w OIT.

Biorac to pod uwage postawiono za cel pracy u pacjentéw leczonych w Oddziale Inten-
sywnej Terapii oszacowanie przydatnosci klinicznej oznaczer suPAR we krwi do monito-
rowania i prognozowania przebiegu chordb o réznej etiologii ze szczegdinym uwzglednie-
niem sepsy.

Zatozono, ze badanie poréwnawcze suPAR z uznanymi laboratoryjnymi markerami mo-
nitorowania i rokowania przebiegu choroby: stezeniem CRP, stezeniem prokalcytoniny
(PCT), liczbg krwinek biatych (WBC) oraz skalg APACHE Il pozwoli na oceng jego przy-

datnosci klinicznej.

Metody badan. Do badan zakwalifikowano 64 chorych (gtéwna grupa badanych — O) ho-
spitalizowanych w Oddziale Intensywnej Terapii Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego
— Centralnego Szpitala Weteranéw Uniwersytetu Medycznego w todzi w latach
od 02. 2011 do 05. 2012 roku. Catg grupe badanych os6b (O) podzielono w pracy na ro-

Zne grupy i podgrupy w zaleznosci od realizowanego etapu badan.
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1. Grupe Z (Zmarli z réznych przyczyn) stanowito 33 pacjentéw (14 kobiet i 19 mezczyzn)
w wieku od 17 do 74 lat (srednio 56,4 lat) zmartych w czasie hospitalizacji w OIT. Czas
hospitalizacji wynosit od 3 do 24 déb (srednio 10 déb). W oparciu o analize historii cho-
roby, badania laboratoryjne hematologiczne i biochemiczne oraz bakteriologiczne gru-
pe Z podzielono na dwie podgrupy: podgrupe ZS i ZN. Podgrupe ZS (Zmarli-Sepsa),
stanowito 23 z 33 zmarlych pacjentéw — 10 kobiet i 13 mezczyzn w wieku od 27 do 69
lat (Srednio 56 lat). Czas hospitalizacji wynosit od 5 do 24 déb (Sredni 12,6 doby). Pod-
grupe ZN (Zmarli-Nie sepsa) stanowito 10 z 33 pacjentow (4 kobiety i 6 mezczyzn)
w wieku od 17 do 74 lat (Srednio 56,6 lat). W tej podgrupie wszyscy pacjenci zmarli
z innych przyczyn niz sepsa, czas hospitalizacji wynosit od 3 do 17 déb (Srednio 7,5 do-
by).

2. Grupe P (pacjenci, ktorzy przezyli), stanowito 31 pacjentéw leczonych w OIT 10 kobiet
i 21 mezczyzn) w wieku od 27 do 69 lat (Srednio 47,3 lat). Czas hospitalizacji wynosit
od 3 do 26 déb (srednio 9,5 doby). Wszyscy pacjenci tej podgrupy przezyli, po uzyska-
niu poprawy stanu klinicznego zostali przeniesieni do innych oddziatéw szpitalnych lub
zostali wypisani ze szpitala. W oparciu o analize historii choroby, badania laboratoryj-
ne i bakteriologiczne grupe P podzielono na dwie podgrupy: podgrupe PS i PN. Pod-
grupe PS (Przezyli-Sepsa), stanowito 10 z 31 chorych (5 kobiet i 5 mezczyzn) w wieku
od 31 do 63 lat (Srednio 47,7 lat). Czas hospitalizacji wynosit od 6 do 26 dob (sred-
nio 10,3 doby). Podgrupe PN (Przezyli-Nie sepsa) tworzyto 21 z 31 chorych (5 kobiet
i 16 mezczyzn) w wieku od 27 do 69 lat (Srednio 46,9 lat), czas hospitalizacji wynosit

od 3 do 20 déb ($rednio 8,7 doby).

W przebiegu hospitalizacji co 1-2 dni od pacjentéw w OIT pobierano krew, wykonywano
badania hematologiczne, a w surowicy oznaczano stezenia wybranych parametrow bio-
chemicznych. Wyniki oznaczen laboratoryjnych byly wykorzystywane przez lekarzy do ce-
I6w rutynowych. W osoczu oznaczano stezenie suPAR. Oznaczenia stezen suPAR, wy-
konywano w serii po rozmrozeniu osocza. Wyniki badan suPAR nie byty stosowane
do obserwacji chorych ze wzgledu na fakt, ze oznaczenie to stanowi nowy test laborato-

ryjny jeszcze nie dopuszczony do klinicznego wykorzystania.

Ocene przydatnoséci klinicznej suPAR opracowano statystycznie w oparciu o analize krzy-
wych ROC (Relative Operating Characteristic) oraz badanie przezywalnosci z wykorzy-

staniem regresji liniowej i krzywych Kaplana Meiera.

84



Wyniki badan. Dynamika stezen suPAR i CRP oraz APACHE Il score w przebiegu hospi-
talizacji u pacjentow, ktorzy przezyli oraz u oséb zmartych ma $rednio podobny przebieg:
u chorych z pomys$inym przebiegiem trend zmian ma charakter spadkowy, za$ u chorych,
ktérzy zmarli istotnie rosnacy. Dynamike stezen suPAR u pojedynczych zmartych pacjen-
téw z sepsg cechuje powolny, systematyczny wzrost stezen od ok. 10 ng/mL do
ok. 15 ng/mL, bez wyraznie zaznaczonych wahar w kolejnych dniach hospitalizacji. Sred-
nie stezenie narasta w kolejnych dobach (od wartosci rzedu 5 ng/mL az do okoto 25
ng/mL). Szczegdblnie zaznaczony wzrost jest widoczny w czasie 3, 2 (2-3 dni przed smier-

cig) do wartosci rzedu 25 pg/L.

Odmiennie, dynamike stezenn CRP u zmarlych pacjentéw z sepsg mimo srednio zazna-
czonych trendéw ogdlnych, charakteryzujg duze wahania stezen miedzy kolejnymi doba-
mi. Srednie stezenie w kolejnych dobach jest rosngce od wartosci rzgdu 100 mg/L
w punkcie czasowym okoto 20 dni przed $miercig do okoto 200 w 3dobie przed smiercig,
ze szczegdlnym wzrostem, podobnie jak w przypadku suPAR, migdzy 2 i 1 dobg

(do ok. 250 mg/L).

U pacjentéw, ktdrzy zmarli (grupa Z) w poréwnaniu do oséb, ktére przezyty (grupa P), nie-
zaleznie od choroby bedacej przyczyna hospitalizacji, stezenie suPAR jest statystycznie
wyzsze, zarowno w czasie wyjscia (D) jak i w czasie wejscia (A). Tym samym mozna sa-
dzié, ze podwyzszone wartosci stezern sUPAR w czasie wejscia mogag mieC znaczenie
w ocenie stanu klinicznego pacjenta dla wstepnego rokowaniu przebiegu choroby juz
w czasie przyjecia do OIT. Stezenie suPAR zaréwno w czasie wejscia (A) jak i wyjscia (D)
w grupie pacjentow z sepsg (S) jest statystycznie istotnie wyzsze w poréwnaniu do ste-
zenia suPAR w grupie pacjentow nie chorujacych na sepse (N). Silniej zaznaczone opi-
sane réznice wystgpity w czasie wyjscia, stad stezenie suPAR wyrazniej wzrasta u pa-

cjentéw chorujacych na sepse w poréwnaniu do chorych bez sepsy.

Wykazano, ze stezenie sUPAR w czasie wejscia A nie koreluje z APACHE II score w gru-
pie gléwnej O oraz w kazdej podgrupie (ZS, PS, ZN i PN). W czasie wyjscia D wykazano
jedynie korelacje miedzy suPAR a skalg APACHE Il w grupie gtéwnej O. Wskazuje to, ze
suPAR i APACHE Il sg parametrami od siebie niezaleznymi.

Wyniki wskazujg réwniez, ze sposréd badanych 5 parametréw (suPAR, CRP, PCT, WBC
i APACHE II) wysokie i najwyzsze wartosci wzglednego pola powierzchni pod krzywg
ROC (AUC) dla predykciji niepomyslego przebiegu choroby pacjentéw we wszystkich ba-

85



danych grupach, zaréwno oznaczany w czasie wejscia A jak i wyjscia D wykazywat su-
PAR. Wysoka predykcyjna warto$¢ AUC dla suPAR jest niezalezna od przyczyny hospi-
talizacji. Szczegdlnie istotnie lepsze wlasnosci rokownicze suPAR w poréwnaniu do APA-
CHE Il wykazano dla predykcji niepomysinego rokowania u pacjentéw OIT nie choruja-
cych na sepse juz w czasie rozpoczecia hospitalizacji (wejscie A).

Dobre zdolno$ci predykcyjne niepomysinego rokowania suPAR u pacjentdéw leczonych
w OIT dotycza obu punktéw czasowych. Jednak z punktu widzenia klinicznego bardziej
istotne jest rokowanie w chwili przyjecia pacjenta do OIT. W czasie wejscia A moc predyk-
cyjna suPAR, okreslona z uzyciem krzywych ROC byta najwyzsza i istotnie przewyzsza-

ta inne badane wskazniki.

Ostatecznie wykazano, ze oznaczanie steZzenia suPAR u chorych hospitalizowanych
w OIT wykazuje dobrg przydatno$¢ kliniczng w monitorowaniu przebiegu choroby.
W szczegdlnosci wykazuje pozadane wiasnosci w zakresie predykcji niepomysinego ro-
kowania pacjenta w czasie leczenia w OIT.

Whioski. Wyniki przeprowadzonych badan upowazniajg na wyprowadzenie nastgpujacych

wnioskow:
1. Wysokos$¢ stezenia suPAR we krwi odzwierciedla stan kliniczny chorego.

2. suPAR w monitorowaniu i rokowaniu stanu klinicznego pacjenta jest parametrem

niezaleznym w odniesieniu do CRP, WBC i APACHE Il score.

3. Obserwacja dynamiki stezert suPAR we krwi w przebiegu choroby jest klinicznie
przydatna do jej monitorowania i rokowania. W przebiegu niepomysinym choroby
dynamike suPAR charakteryzuje systematyczny wzrost od przyjecia (wejscia) pa-
cjenta do OIT az do jego $mierci (wyj$cia) z matymi wahaniami miedzydobowymi.
Odmiennie, przy pomysinym leczeniu stezenie suPAR spada od wejscia az do kon-

ca hospitalizaciji.

4. Oznaczanie stezen suPAR wykazuje wiekszg przydatno$¢ kliniczng w predykcji nie-
pomysinego przebiegu choroby w poréwnaniu do uznanych i powszechnie stosowa-

nych markeréw jak APACHE Il score i CRP.

5. Dobre wiasnosci predykcyjne w rokowaniu niepomys$inego przebiegu choroby su-
PAR ujawnia juz w czasie pierwszych dni pobytu pacjenta w OIT. Oznaczanie steze-

nia suPAR w tym czasie moze da¢ wskazowke lekarzowi dla zapewnienia choremu
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najlepszych z mozliwych warunkéw leczenia lub przeniesienia pacjenta do OIT o wy-

zszym poziomie referencyjnym.
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