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1. Wstep

We wspotczesnym §wiecie staty rozwoj cywilizacyjny niesie ze soba wiele
udogodnien zycia, ale takze zwiazany jest ze statym wzrostem ilo$ci i cigzko$ci urazow,
a w tym cigzkich, mnogich i wielonarzadowych obrazen ciala. Wedlug obecnie
obwiazujace] definicji, sformulowanej przez profesora Jerzego Lipinskiego, za mnogie
obrazenie ciala uznaje si¢ uszkodzenie co najmniej dwoch roznych okolic ciata, przy
czym kazde z nich oddzielnie wymaga hospitalizacji [8, 9, 43]. Obrazenia
wielonarzadowe natomiast to uszkodzenia wielu narzadéw, w jednej lub kilku okolicach
ciata. Grupy te czgSciowo si¢ pokrywaja, ale nie definiuja w sposéb zadawalajacy
obrazen cigzkich. Te udaje si¢ wyodrebni¢ przy pomocy szeregu skal liczbowych.
Wszystkie one jednak maja pewne wady. Czy jest inny sposob niz skala, by proébowaé

ustali¢ stopien zagrozenia zycia chorego po ci¢zkim wypadku?

1.1 Mnogie i wielonarzadowe obrazenia ciala (MOC)

Urazy i ich nastgpstwa pozostaja, z uwagi na wciaz rosnacg ich liczbe 1 cigzkosé,
jednym z najwigkszych wyzwan wspotczesnej medycyny. W grupie ludzi dorostych
ponizej 45 roku zycia stanowia pierwsza co do czestosci przyczyne zgonow, podobnie u
dzieci powyzej pierwszego roku zycia, a w catej populacji populacji znajduja si¢ na
trzecim miejscu po chorobach uktadu krazenia i nowotworach [2, 8, 9, 43, 44]. Ciagly
wzrost liczby coraz szybszych $rodkoéw transportu, rosnace aglomeracje miejskie oraz
tereny rolnicze, jak rowniez starzenie si¢ spoteczenstw, niosace ze soba wigksze
narazenie na rdznego rodzaju urazy, przy wspolistniejacej gorszej ,tolerancji” ich
skutkéw, powoduja, iz na calym $wiecie, a takze w Polsce, zapadalno$¢ 1 Smiertelnos¢
zwiazane z urazami, a szczegdlnie z mnogimi obrazeniami ciata, stale wzrastaja [2, 8,
9]. W oddziatach ratownictwa medycznego, nagle interwencje wynikajace z przyczyn
urazowych stanowia 30 do 50% przypadkoéw. Dla bardziej precyzyjnego okreslenia
cigzkosci obrazen czesto uzywana jest konkretna, liczbowa warto$¢ jednej z
popularnych anatomicznych skal (zazwyczaj system AIS — ISS, tj. Abbreviated Injury
Scale — Injury Severity Score [13, 45], lub w Polsce, niekiedy LSO, tj. Liczbowa Skala



Obrazen), ktorej przekroczenie pozwala zakwalifikowa¢ chorego do grupy cigzkich
obrazen ciala [8, 9]. Mnogie obrazenia ciala, biorac pod uwagg wszystkie przyczyny
hospitalizacji z powodu urazoéw, stanowia 10 do 20% przypadkéow. W Polsce sa one
gléwnie skutkiem wypadkéw drogowych (70% przypadkéw) i1 upadkow z wysokosci
(20% przypadkow). Dla poréwnania, w USA jedna z glownych przyczyn cigzkich
obrazen ciala sa postrzaly z broni palnej. Zapadalno$¢ szacunkowo oceniana jest w

Polsce na 100 przypadkéw na 100 tysiecy ludnosci na rok [8, 9].

Mnogie obrazenia ciala nie sa prosta suma doznanych obrazen. Stanowia one
ztozony problem medyczny, czg¢sto wywotujacy stan bezposredniego zagrozenia zycia,
wymagajacy nierzadko natychmiastowego, limitowanego czasem, dziatania zar6wno na
etapie diagnostyki, jak i leczenia. Objawy naktadajacych si¢ na siebie obrazen rdéznych
okolic ciata, sprawiajace same w sobie nie lada trudno$ci diagnostyczne, dodatkowo
skomplikowane bywaja faktem naduzycia alkoholu lub narkotykow. Innym czynnikiem
ryzyka jest towarzyszacy zwykle dziataniom ratunkowym pospiech, ktéry rodzi
zagrozenie popetnienia btedu.

Wigkszos¢ chorych z mnogimi obrazeniami ciala stanowia ludzie milodzi —
srednia wieku w tej grupie wynosi ok. 42 lata. Znacznie czg$ciej (okoto dwukrotnie)
obrazeniom mnogim ulegaja mezczyzni. Smiertelno§¢ w MOC, mimo intensywnego
rozwoju nowych technik diagnostycznych i leczniczych, nadal wynosi w réznych
o$rodkach od 10 do 15%, a nawet 25% [2, 8, 9, 15]. Leczenie chorych z mnogimi
obrazeniami ciala wymaga wspotdziatania wielu specjalistow réznych dziedzin — m.in.
chirurga, ortopedy, anestezjologa, neurochirurga, nierzadko urologa, okulisty, chirurga
plastycznego 1 innych [44, 59]. Kazdy proces leczniczy wymaga zazwyczaj
uzupetnienia dlugotrwata rehabilitacja.

O ile poprawa w zakresie ratownictwa medycznego, doraznej diagnostyki
obrazowej oraz wspotczesnych technik operacyjnych i taktyki damage control przynosi
wyzsza przezywalno$¢ w pierwszym okresie po urazie, o tyle pdzniej chorzy ci gina z
powodu powiktan. Nic wigc dziwnego, ze wiele prac w ostatnich latach poswigca si¢ na
Swiecie problemowi tzw. choroby pourazowej, w tym metabolicznych skutkéw urazu

[29]. W rozwiazaniu niektorych kwestii widzi si¢ mozliwos¢ poprawy wynikow



leczenia ofiar wypadkéw w sytuacji, gdy coraz wigcej z nich przezywa okres transportu
do szpitala, jest skutecznie wyprowadzanych ze wstrzasu, efektywnie operowanych i
poczatkowo zdaje si¢ pomyslnie rokowaé. W nastgpnych dobach i tygodniach chorzy ci
ging jednak w wyniku powiklan w przebiegu rozwijajacej si¢, ogolnoustrojowe;j
zapalnej reakcji obronnej - SIRS (systemic inflammatory response syndrome) (3, 12],
ktora towarzyszy wprawdzie, jak si¢ zdaje kazdemu urazowi, a klinicznie manifestuje
sig:

* temperatura ciata > 38°Club<36C

* przyspieszeniem akcji serca > 90 uderzen na minutg

* przyspieszeniem czgsto$ci oddechow > 20 na minutg lub PaCO, > 32 mm Hg

¢ leukocytoza > 12 000/mm’ lub < 4 000 mm® lub > 10% mlodych form.

Obecnos¢ juz dwoch sposrod tych czterech objawow u cigzko poszkodowanego

po wypadku upowaznia do rozpoznania SIRS.

Jesli SIRS 1 MODS (multiorgan disfunction syndrome) opisuja podobny proces,
to mozna mowi¢, ze SIRS stanowi prawidlowa, obronna odpowiedZ ustroju na
zagrazajace zyciu zmiany homeostazy, zaS MODS (odpowiedz o coraz wigkszym
nasileniu) jest jego niekorzystnym, cho¢ wciaz jeszcze odwracalnym zakonczeniem. Ma
on charakter post¢pujacy i w swej najbardziej zaawansowanej postaci przynosi petna
niewydolno$¢ wielu narzadow — MOF (multiorgan failure) [3]. Jest to tym wazniejsze,
ze SIRS jest odpowiedzia ustroju nie tylko na uraz, wstrzas hipowolemiczny czy
resuscytacjg, ale tez na szereg innych stanéw chirurgicznych, jak zakazenie czy
niedokrwienie [55]. Nie dysponujac zbyt wieloma mozliwos$ciami leczenia rozwinigtej
MOF mozemy jedynie starac si¢ jej zapobiegac.

Wraz z upos$ledzeniem funkcji coraz wigkszej liczby narzadéw czy uktadow
rokowanie pogarsza si¢. Monitorowanie stopnia nasilenia MODS, wg r6znych autorow,
obejmuje parametry $wiadczace o funkcji narzadu lub uktadu. Najczesciej wymienia si¢
tu:

e dla uktadu oddechowego stosunek PO, do FiO, okreslajacy zawarto$¢ tlenu w

mieszaninie oddechowe;j i konieczno$¢ sztucznej wentylacji [3],



e dla ukladu sercowo — naczyniowego tetno, ci$nienie krwi, pH, konieczno$é
stosowania amin presyjnych,

* dla centralnego systemu nerwowego warto$¢ skali $piaczki — Glasgow Coma Scale,

e dla nerek poziom kreatyniny [17, 34],

* dla watroby poziom bilirubiny,

» dla uktadu krzepnigcia liczbg ptytek krwi.

Najczestszymi w przebiegu choroby pourazowej sa powiktania ptucne, sposrod
ktorych najgrozniejsze to ALI (Acute Lung Injury) 1 ARDS (Adult Respiratory Distress
Syndrome). Przyczyny wystapienia ALI dzieli si¢ na bezposrednie (np. sttuczenie pluca)
1 posrednie, tj. rozwijajace si¢ na przykltad w przebiegu leczenia cigzkiego urazu
zlokalizowanego poza klatka piersiowa. Uwaza sig tez, ze ARDS jest najci¢zsza forma
ALI. W pei rozwinigty ARDS (tj. u chorych leczonych co najmniej przez kilka dni)
moze prowadzi¢ do $mierci z powodu nieodwracalnych zmian w samych ptucach
(zespo6t blon szklistych dorostych) lub z powodu nastepowego rozwinigcia si¢ zespotu

zaburzen funkcji wielu narzadow (MODS).

Moore, Sauaia i ich wspdlpracownicy uwazaja, ze ci¢zkie, rozlegle uszkodzenia
tkanek migkkich 1 kos$ci, a takze innych narzaddéw, sa najwazniejszym elementem
decydujacym o nasileniu SIRS. Ich zdaniem kazdy z uzywanych tu wskaznikow (ISS,
GCS, skale narzadowe 1 in.), jakkolwiek skorelowane sa one z czgsto$cia wystapienia
MOF, ma pewne wady, ktore wymagaja usunigcia. Inne czynniki ryzyka to dalsze
niezbedne zabiegi operacyjne, obecno$¢ wstrzasu hipowolemicznego i zwigzana z nim
konieczno$¢ masywnych przetoczen krwi oraz intensywnej resuscytacji krazeniowo —
oddechowej. Kliniczne objawy wstrzasu (ci$nienie t¢tnicze krwi, tetno, diureza,
czestos¢ oddechu) sa pod tym wzgledem mniej pewne, lepiej rolg rokownicza spetniaja
pomiar konsumpcji tlenu (DO,), deficyt dwuwegglanow (BE) i poziom mleczanow

(LDH). Dodatkowe czynniki ryzyka to wiek pacjenta, wcze$niej istniejace choroby i in.

Zbyt cigzki uraz stanowi ,,pierwszy cios”. Odpowiedz obronna ustroju na uraz,
wstrzas 1 resuscytacje¢ obejmuje uwolnienie szeregu mediatoré6w zapalenia, ktore
poczatkowo rozpoczynaja proces naprawy. Nawet jednak w lzejszych przypadkach

moze nastapi¢ "drugi cios", ktorym bywa nieadekwatne lub niewlasciwe leczenie (np.



dalsze niepotrzebne, lub w niewlasciwym czasie wykonane operacje), a przede
wszystkim zakazenie. Najwazniejsze z przyczyn drugiego ciosu zebrano jako 5 ,I”:
illness, injury, infection, inflammation, ischaemia, z czasem dodajac nastgpne, takie jak
immune reactions, iatrogenic factors, intoxication, czy czynniki idiopatyczne [8, 9, 28].
Lamia one zestrojona, wieloczynnikowa reakcj¢ ustroju - SIRS. Rozlane zaburzenia
mikrokrazenia prowadza do upos$ledzenia funkcji komorki. Wtorne, cigzkie defekty
immunologiczne poglebiaja powiktania septyczne 1 prowadza do proceséw
autodestrukcyjnych.

Teoria ta jest obecnie coraz bardziej powszechnie akceptowana. Tak wigc,
niezaleznie od r6znych sposobow monitorowania cigzkosci samego urazu, mozliwie
najwczesniejsze wykrycie rozwijajacych si¢ powiktan ptucnych czy infekcji staje sig
sprawa o podstawowym znaczeniu.

Nalezy podkresli¢, ze brak jednak pewnos$ci, moze z wyjatkiem interleukiny 6,
co do prawdziwej natury mediatoréw, a takze ich antagonistow [20, 26, 27, 53]. Nadal
nie dowiedziono, ze sa one proba obrony ustroju, jak i ze sa dla niego zabodjcze. Nie
znaleziono tez korelacji poziomow cytokin pozwalajacych na rokowanie o cigzkosci
stanu pacjenta. Wiadomo tylko, ze w pierwszych minutach po "urazie" (zakazenie, uraz
mechaniczny, oparzenie itd.) dochodzi do wzrostu poziomu IL-113 i TNFa, a one z kolei

uruchamiaja kolejne procesy kaskadowe.

W podsumowaniu mozna powiedzie¢, ze aktualny stan wiedzy o reakcji
obronnej ustroju na uraz pozwala na stwierdzenie, iz jedna z najwazniejszych rol gra

zapobieganie i wezesne leczenie powiktan.

Skadinad reakcja ustroju na uraz bywa tez odwrotna. Po cigzkim urazie lub
oparzeniu nierzadko przewage zyskuja procesy przeciwzapalne. Mamy wtedy do
czynienia z relatywna immunosupresja, okreslana jako zespol odpowiedzi hamujacej
proces zapalny (counter-anti-inflammatory response syndrome - CARS). Jednym z
glownych wskaznikéw tego stanu jest interleukina 10, a chorzy tacy sa szczegOlnie
narazeni na zakazenia i rozw0j posocznicy. Nie ulega watpliwosci, ze za zaburzenie tej

delikatnej rownowagi pomigdzy procesami poglebiajacymi i hamujacymi odpowiedz



ustroju na uraz moze by¢ odpowiedzialny rowniez lekarz, a $cislej - jego decyzje
terapeutyczne, zwlaszcza, ze s one nadal podejmowane przy niepelnej wiedzy [10].

Usprawiedliwione jest zatem poszukiwanie metod pozwalajacych na jak
najpewniejsze i najszybsze ustalenie cigzko$ci urazu, co wiaze si¢ ze stopniem
zagrozenia poOzniejszymi powiktaniami. Obok szeregu badan obrazowych,
wykonywanych wielokrotnie, obok licznych niespecyficznych badan laboratoryjnych,
obok wielu skal temu stuzacych, parametrami krytycznymi, ktore w tym wzgledzie
moga okaza¢ si¢ wartoSciowe rokowniczo, okazuja si¢ m.in. zachowania niektorych
cytokin i hormonéw, a wérdd nich prokalcytoniny (PCT) [16, 22, 37, 40, 50, 55, 56, 63,
71,77, 78].

1.2 Skale sluzace ocenie chorych po urazach

Precyzyjne okres$lenie ,,cigzkosci stanu” pacjenta wynikajacej z toczacego si¢
procesu chorobowego jest problemem bardzo waznym w konteks$cie dalszego
postgpowania z chorym po urazie. Skale liczbowe, oceniajace t¢ ,,cigzko$¢” mozna
podzieli¢ na trzy grupy:

* patofizjologiczne (wyliczone w oparciu o objawy kliniczne),
* anatomiczne (opierajace si¢ na klasyfikacji stopnia uszkodzenia poszczegdlnych
narzadéw czy ukladow),

* rokownicze (dla oceny prawdopodobienstwa przezycia pacjenta).

Skale te dodatkowo maja wazna ceche — pozwalaja na poréwnanie zmian
chorobowych oraz wynikéw leczenia (w tym powiktan) chorych pochodzacych z
r6éznych regionéw i leczonych w réznych osrodkach, r6znymi metodami oraz w ré6znym
czasie. Umozliwiaja nie tylko prognozowanie $mierci lub kalectwa, ale rowniez

kalkulowanie poziomu i kosztow leczenia dla potrzeb stuzby zdrowia.

Skale patofizjologiczne opieraja si¢ o parametry kliniczne, takie jak stan
przytomnosci, czgstos¢ tegtna i oddechu, ci$nienie tgtnicze krwi, czy zachowanie Zrenic.
Pozwalaja one ocenia¢ aktualny stan chorego, a takze $ledzi¢ dynamike i kierunek jego

zmiany. W mniejszym stopniu stuza do prognozowania dalszego przebiegu choroby.



Przyktadem skali z tej grupy stuzacej do oceny chorych ,urazowych” jest
opracowana w 1981 r. 1 zmodyfikowana w 1989 r. przez Championa i
wspotpracownikow skala nazwana Trauma Score (TS). W zmodyfikowanej, aktualnie
uzywanej formie — Revised Trauma Score (RTS) - sktadaja si¢ na nig trzy parametry:
liczbowa wartos¢ GCS, warto$¢ skurczowego tgtniczego ci$nienia krwi oraz czgstos$¢
oddechow. Parametrom tym przypisany jest wskaznik od 0 do 4 punktow, zaleznie od
stopnia odchylenia od normy. Dla potrzeb prac naukowych i bardziej skomplikowanych
statystyk, dla kazdego z trzech oznaczonych parametrow obliczono dodatkowo ,,wage”
czyli wspotczynnik wynikajacy z jego wptywu na ostateczny los chorego: (tabela 1).

Tabela 1 Revised Trauma Score (RTS) — Champion 1989

Wartosé Skurczowe cisnienie Liczba oddechoéw Wartos¢
Glasgow Coma Scale krwi (SBP) [min'] (RR) Kodowana
13-15 >89 10 —29 4
9-12 76 — 89 >29 3
6-8 50-175 6-9 2
4-5 1-49 1-5 1
0 0 0 0
0,9368 0,7326 0,2908 Waga

Glasgow Coma Scale jest powszechnie stosowana skala oceniajaca stan
przytomnosci chorego, nie tylko w przypadkach pourazowych. W skali tej okresla si¢
stan orientacji chorego 1 jego zdolnosci do rozumienia i spetniania prostych polecen. W
skali tej suma punktow wynoszaca 15 $wiadczy o pelnej przytomnos$ci, bez zadnych
zaburzen. Ponizej 8 punktow mamy do czynienia z chorym nieprzytomnym, u ktoérego

konieczna jest intubacja 1 zazwyczaj interwencja neurochirurgiczna (tab. 2).

Tabela 2 Glasgow Coma Scale — Teasdale i Jennett 1974

Pkt Otwieranie oczu Mowa Ruch
6 spontaniczny, odpowiedni do polecen
5 chory zorientowany w miejscu, | celowa lokalizacja na przykry bodziec
czasie i sytuacji
4 Spontaniczne chaotyczna, ale uwaga | ucieczka na bol
zachowana
3 Na glos nieadekwatna, odpowiedzi bez | zgigcie na bol

zwiazku, krzyk

2 Na bdl/na bodziec dzwigki niezrozumiate, | wyprost na bol
pojekiwania
1 brak, lub  ruchy [ Zzadna lub automatyzmy oralne | brak reakcji
pltywajace gatek | (zucia, mlaskanie)
ocznych

Skale anatomiczne oceniaja stopien uszkodzenia poszczegdlnych
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uktadow lub narzadow. Wigkszos¢ tych skal oparta jest na wynikach badan
obrazowych. W grupie tej nalezy wymieni¢ system AIS - ISS (4bbreviated
Injury Scale i Injury Severity Score). System AIS 1 wyliczany dla chorych z
mnogimi obrazeniami ciala ISS wyroznia siedem okolic ciala (glowa, twarz,
klatka piersiowa, jama brzuszna, kregostup wraz z rdzeniem kregowym, uktad
ruchu oraz tzw. obrazenia og6lne). Obrazeniom przypisano liczbowa warto$¢ od

1 do 6 (tabela 3).

Tabela 3 Stopnie cigzkoSci obrazen wg. Abbreviated Injury Scale

Wartos¢ AIS Obrazenia
1 Lekkie
2 Umiarkowane
3 Powazne (nie zagrazajace bezposrednio zyciu)
4 Cigzkie (bezposrednio zagrazajace zyciu)
5 Krytyczne
6 Smiertelne

Najwyzsza kategoria (o wartosci 6 punktdw) oznacza obrazenia, ktore
niezaleznie od podj¢tych dziatan leczniczych nieuchronnie prowadza do zgonu chorego.
Oczywiscie grupa AIS dostarcza odpowiednich tabel ulatwiajacych odpowiednia
klasyfikacje uszkodzenia poszczegolnych okolic ciata.

Dla klasyfikacji cigzko$ci mnogich obrazen ciata stosuje si¢ ISS (tj. Injury
Severity Score) wyliczony jako suma kwadratéw wartosci AIS w trzech najcigzej
poszkodowanych okolicach ciata. W najnowszej modyfikacji (NISS) sumg t¢ tworza
kwadraty trzech najwyzszych wartosci AIS dla uszkodzen narzadowych, niezaleznie od

okolicy ciata.

Najwyzsza mozliwa warto$¢ ISS wynosi 75 punktow. Chorzy, ktorzy doznali
chociaz jednego obrazenia ocenionego wedtug AIS na 6 punktéw, rowniez otrzymuja
75 punktow (niezaleznie od cigzkosci innych obrazen).

Polskim odpowiednikiem ISS jest opracowana w 1986 r. LSO (Liczbowa Skala
Obrazen). Skala ta réwniez wyrdznia 7 okolic ciata (glowa, klatka piersiowa, brzuch,
miednica, krggostup, konczyny gorne i dolne), dzielac ich obrazenia na siedem stopni
ciezkosci od 1 do 7 punktéw (tab. 4). Dla obrazen $miertelnych zarezerwowano warto$¢

10 punktow. Cigzko$¢ obrazen oblicza si¢ sumujac punktacje uszkodzen wszystkich
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okolic ciala. Maksymalna warto$¢ LSO wynosi obecnie 20 punktéw. Nalezy podkreslic¢,
iz przewaga LSO nad ISS jest to, ze uwzglednia wszystkie obrazenia, co znacznie
poprawia jej przydatnos¢ rokownicza.

Tabela 4 Przyklady dla Liczbowej Skali Obrazen (LSO)

LSO 2 LSO3

wstrza$nienie mézgu, ztamania ko$ci czaszki bez | ztamania koS$ci czaszki z przemieszczeniem,

przemieszczen uszkodzenia wzroku i shuchu

pojedyncze ztamania zeber i mostka wielomiejscowe ztamania zeber, krwiak oplucne;j

powierzchowne obrazenia powtok jamy brzusznej, |rany przenikajace powtok brzucha, sttuczenia i

penetrujace rany krocza, krwiaki narzadow wewngtrznych brzucha

pojedyncze ztamania bez przerwania ciagloSci ztamania z przerwaniem ciagtosci obrgczy

obreczy miedniczej, uszkodzenie cewki moczowej lub

uszkodzenia wigzadet i krazkow kregostupa, zewngtrznych narzadéw ptciowych

ztamania wyrostkow poprzecznych kreggostupa pojedyncze ztamania lub zwichnigcia krggostupa

rozlegle rany, uszkodzenia $ciggien i wigzadet amputacje palcow II-V i inne rozlegle uszkodzenia

ztamania drobnych kosci, skrgcenia duzych reki, zwichnigcia duzych stawow kg, ztamania

stawow, amputacje palcoOw stop, zwichnigcia ramienia, przedramienia

matych stawow zwichnigcia duzych stawow konczyny dolnej,
ztamania podudzia, ztoZzone ztamania kostek,
amputacja palucha

Celem skal rokowniczych jest przewidywanie (gtdéwnie na podstawie dwoch
poprzednio przedstawionych typow skal) dalszego przebiegu choroby i ostatecznego
wyniku leczenia. Wymieni¢ tu nalezy system TRISS (Trauma Revised Injury Severity
Score). Skala ta stanowi potaczenie skal RTS oraz ISS, dodatkowo uwzgledniajac wiek
chorego. Przy wuzyciu wymienionych wyzej parametrow mozna obliczy¢
prawdopodobienstwo przezycia (Probability of Survival).

Podobnie obliczany jest opracowany w 1990 roku przez grupg Champion
ASCOT (1. 4 Severity Characterisation of Trauma), w ktérym dodatkowo uwzglednia
si¢ umiejscowienie uszkodzen. Obliczany jest on nie w oparciu o system AIS — ISS,
lecz o jego modyfikacje, tak zwany Anatomic Profile (wyrdzniajacy tylko cztery
okolice ciala zamiast siedmiu), jako suma wszystkich obrazen. Wspotczynniki uzywane

do obliczenia ASCOT sa szczeg6lnie przydatne dla obrazen przenikajacych.

Pomimo wielu prob, nie udato si¢ jednak dotychczas stworzy¢ skali, ktéra w

sposob petny okreslataby stan chorego po urazie 1 nie tylko.

Wielu autoréw wskazuje na rokownicza warto$¢ zachowania si¢ licznych
parametréw biochemicznych, immunologicznych czy endokrynologicznych [1, 18, 22,

24, 36, 78]. Wsrdd nich wymienia si¢ migdzy innymi poziom mleczandéw oraz niedobor
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zasad (BE). Wykazano zwiazek migdzy wyzej wymienionymi a $miertelnoscia po
urazach 1 w przebiegu posocznicy. Seryjne oznaczanie mleczanéw pozwala oddzieli¢
chorych przezywajacych od umierajacych. Mleczanemia o0sob, ktore przezywaja zwykle
nie przekracza poziomu 4 mmol/l 1 obniza si¢ o potowe w ciagu 24 godzin. U chorych,
u ktorych rokowanie jest zle, w pierwszych 12 godzinach wystgpuje kwasica
mleczanowa, tj. st¢zenie mleczandow jest powyzej 5 mmol/l. Poziom ten wprawdzie si¢
zmniejsza, ale ciagle jest §rednio powyzej 3 mmol/l. Nalezy zwroci¢ uwage, ze wzrost
poziomu mleczandéw powyzej 2 — 2,4 mmol/l moze §wiadczy¢ o wielu zjawiskach, jak
na przyktad ostre uszkodzenie pluc (ALI) — mleczany sa uwalniane z tego narzadu

proporcjonalnie do stopnia jego uszkodzenia lub POH (Prolonged Ocult Hipovolemia).

W pi$miennictwie mozna tez odnalez¢ doniesienia dotyczace zachowania sig
takich zwiazkow jak peptyd aktywujacy profosfolipaze A2 (Prophospholipase A2
Activation Peptide — PLAP) [24]. Obserwowano, iz jego poziom w moczu, u chorych z
MOC, ktérzy zmarli, r6zni si¢ znamiennie statystycznie od poziomu tegoz, u pacjentow
ktorzy przezyli. Na tej podstawie wyciagnigto wniosek, iz PLAP moze by¢ markerem o

charakterze prognostycznym co do dalszych loséw chorego po urazie.

Wymienia si¢ takze substancje biorace udziat w regulacji gospodarki wapniowo
— fosforanowej, a wéréd nich kalcytoning [18]. Obserwowano jej wyrazny wzrost
(nawet 100 razy wyzszy w stosunku do normy) u nieprzytomnych chorych z MOC w
zestawieniu do chorych roéwniez z mnogimi obrazeniami ciata, ale bez utraty
przytomnos$ci. Na podstawie wyzej wymienionej obserwacji, autorzy probuja thumaczy¢
fakt szybszego gojenia si¢ ztaman u chorych z powaznymi obrazeniami czaszkowo —
mozgowymi, cho¢ zagadnienie to jest nadal tematem spornym, szeroko dyskutowanym

i nie do konca wyjasnionym.
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1.3 Prokalcytonina (PCT)

W wyniku wielu badan naukowych i eksperymentow medycznych okreslono
budowe oraz zachowanie si¢ prokalcytoniny w ustroju cztowieka. Nadal jednak nie
wiemy nic na temat jej biologicznej roli. Ustalono, ze zwiazek ten jest glikoproteina
ztozona ze 116 aminokwaséw 1 masie czasteczkowej okoto 13 kD [37, 50]. Synteza jej
ma miejsce w komodrkach okotopecherzykowych (komorki C) gruczotu tarczowego 1
rozpoczyna si¢ procesem transkrypcji, czyli przepisania informacji genetycznej zawartej
w DNA na nos$nikowy m-RNA. Kolejny etap to proces translacji, czyli przeniesienia
informacji z no$nikowego m-RNA, za posrednictwem rybosomoéw, na proces syntezy
biatka, w tym przypadku preprokalcytoniny. Preprokalcytonina zawiera sekwencjg
sygnatowa (25 aminokwasow), ktora jest hydrofobowa i uczestniczy w przylaczaniu sig
preprokalcytoniny do powierzchni retikulum endoplazmatycznego. Tu dochodzi do
odcigcia sekwencji sygnatowej przy udziale enzymu endopeptydazy i w efekcie
powstaje prokalcytonina. Sklada si¢ ona z N-prokalcytoniny (koniec N- terminalny), z
kalcytoniny oraz katakalcyny [64]. Kalcytonina obustronnie sasiaduje z aminokwasami,
ktére sa sekwencjami sygnatowymi dla konwertazy prohormonu, enzymu
dokonujacemu proteolizy prokalcytoniny, polegajacej na odcigciu dwdch sasiadujacych
z kalcytoning zwiazkéw to jest N-prokalcytoniny 1 katakalcyny. Ostatecznie
otrzymujemy kalcytoning, bedaca aktywnym hormonalnie zwiazkiem bioracym udziat
w regulacji gospodarki wapniowo — fosforanowej organizmu.

W przeciwienstwie do czasu pottrwania (T1/2) kalcytoniny (10 minut) [5], czas
pottrwania prokalcytoniny w surowicy krwi jest znacznie dtuzszy i wynosi, wedtug
roznych autorow od 25 do 30 h [37]. Ponadto cechuje si¢ ona bardzo duza stabilno$cia
zardwno in vivo, jak i in vitro [51].

Specyficzny tor degradacji prokalcytoniny nie zostat jeszcze w petni okreslony.
Podobnie jak 1 inne biatka osocza prawdopodobnie ulega ona proteolizie. PCT tylko w
niewielkim stopniu jest wydalana przez nerki i jej poziom nie wzrasta w przypadku ich

niewydolnosci [52].
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W normalnych warunkach poziom PCT w surowicy krwi wynosi mniej niz 0,1
ng/ml, a wigc ponizej wykrywalnosci za pomoca obecnie stosowanych
wyrafinowanych i doktadnych metod, np. immunoassay [37, 61].

Ilo§¢ wspomnianego prohormonu gwaltownie wzrasta w sytuacji, gdy mamy do
czynienia z infekcja pochodzenia bakteryjnego, pasozytniczego, czy grzybiczego. W
tych przypadkach poziom prokalcytoniny moze rosna¢ do 100 i wigcej ng/ml [4, 23, 37,
50, 60]. Nie dotyczy to infekcji pochodzenia wirusowego. Poziom PCT wzrasta
podobnie w miarg nasilania si¢ SIRS.

U pacjentow, u ktorych wcze$niej z roéznych przyczyn wykonano totalna
tyroidektomig, PCT jest nadal wydzielana w znacznych ilosciach w przebiegu tego typu
infekcji. Prokalcytonina jest wowczas prawdopodobnie produkowana przez makrofagi i
monocyty znajdujace si¢ w watrobie, $ledzionie i ptucach oraz te krazace we krwi [31].
Bierze si¢ rowniez pod uwage komorki neuroendokrynne (uktad APUD), co jednak nie

zostalo do chwili obecnej jednoznacznie okreslone.

Charakterystyczne jest, ze wzrostowi poziomu PCT w stanach infekcyjnych nie

towarzyszy wzrost poziomu kalcytoniny, ani jej aktywno$ci hormonalnej [16].

Kinetyka PCT zostata okreslona migdzy innymi na podstawie badan
polegajacych na wstrzykiwaniu zdrowym osobom endotoksyny Escherichia Coli.
Stwierdzono, ze poziom PCT zaczyna wzrasta¢ migdzy 2 a 3 godzina po iniekcji i
osiaga swoj szczyt po ok. 12 godzinach. Staly poziom (plateau) utrzymuje si¢ do 48

godzin, a nastgpnie zaczyna opada¢ zgodnie z czasem poéttrwania [16, 52].

In vivo gldéwnym bodzcem indukujacym produkcj¢ PCT sa endotoksyny
bakteryjne (lipopolisacharydy - LPS) [16, 49]. Niektorzy autorzy sugeruja tez udziat
niektorych cytokin takich jak TNF alfa, czy interleukiny 6 1 8 [16, 37]. W
przeprowadzonych badaniach eksperymentalnych stwierdzono, ze maksymalny poziom
TNF alfa oraz IL-6 wykrywany jest w pierwszych 3 godzinach od poczatku procesu
zapalnego, a wigc tuz przed gwaltownym wzrostem poziomu prokalcytoniny w

surowicy krwi [16].
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Zauwazono tez, ze u ludzi po wstrzyknigciu IL-2 do krwioobiegu (badanie
przeprowadzono na ochotnikach) dochodzi do szybkiego wzrostu stgzenia
prokalcytoniny [16]. Jest prawdopodobne, Ze istnieja inne mediatory posredniczace w
procesie uwalniania omawianego prohormonu. W pewnych jednostkach chorobowych
takich jak, np. infekcja wirusowa, czy w powiktanych przypadkach -choroby
Lesniowskiego - Crohna, charakteryzujacych si¢ znacznym wzrostem poziomu cytokin,
nie dochodzi do wzrostu wydzielania prokalcytoniny lub tez ulega ono jedynie
nieznacznemu wzrostowi powyzej przyjetej normy. Stwierdzono roéwniez, ze wzrost
stezenia PCT w surowicy krwi wystgpuje u pacjentow z rozleglymi oparzeniami [4, 49],
u chorych po ciezkich urazach (najczesciej w ciagu pierwszych 12 do 24 godzin od
urazu) [12, 26, 32, 33, 35, 37, 41, 54, 58, 65, 69, 75], u ktorych we wczesnej fazie nie

stwierdza si¢ ani klinicznych, ani biochemicznych objawow infekcji.

Istnieje Scisty zwiazek miedzy wzrostem poziomu prokalcytoniny a nasileniem
si¢ zespotu uogodlnionej odpowiedzi zapalnej (SIRS) [4, 6, 12, 19, 37, 54]. Obecnie
przyjmuje sig, ze stezenie PCT powyzej 0,5 ng/ml zawsze oznacza obecnos$¢ ostrego
procesu zapalnego. W dotychczas przeprowadzonych badaniach wykazano, ze dzigki
prokalcytoninie jesteSmy w stanie oceni¢ nasilenie procesu zapalnego. W przebiegu
SIRS o podiozu nieinfekcyjnym st¢zenie PCT w surowicy krwi wynosi ok. 1 ng/ml.
Symptomy SIRS z jednoczesnym wykazaniem obecnos$ci infekcji swiadcza o obecnosci
sepsy. Poziom PCT w tym przypadku jest ok. 4 razy wigkszy niz w SIRS [4, 6, 12, 33,
35]. W ciezkiej posocznicy i we wstrzasie septycznym stezenie prokalcytoniny w
surowicy krwi jest odpowiednio 10 i wigcej niz 10 razy wyzsze [3, 4, 6, 12, 33, 35].
Wiasciwe postgpowanie, w postaci np. chirurgicznego usunigcia martwiczo
zmienionych struktur tkankowych, winno mie¢ swoje odbicie w spadku i normalizacji
poziomu prokalcytoniny. Nie zawsze jest to rownoznaczne z catkowita eliminacja
drobnoustroju, lecz wskazuje na to, ze infekcja w pewnym stopniu zostata zahamowana.
Natomiast obserwowane nadal podwyzszone wartosci prokalcytoniny $wiadcza o
utrzymywaniu si¢ procesu infekcyjnego, jak tez o braku skuteczno$ci dziatan

terapeutycznych. Taki stan jest zwykle rokowniczo dla chorego niepomys$lny [37, 75].
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Reasumujac, cechy PCT sprawiaja, iz jest ona bardzo obiecujacym wczesnym
markerem stanu zapalnego oraz wskaznikiem rokowniczym w MOC, o duzej czulo$ci
(okoto 81%) 1 specyficznosci (okoto 95%) [6, 33, 57, 60]. Zdecydowana wigkszo$¢
dotychczasowych prac 1 doniesien naukowych $§wiadczy o tym, iz oznaczanie stg¢zenia
PCT, u chorych w oddziatach chirurgicznych oraz intensywnej opieki medycznej, jest
uzyteczne w monitorowaniu przebiegu stanu zapalnego, jego poprawnego leczenia, jak
réwniez moze by¢ przydatne w rozpoznawaniu wczesnych powiktan np. u chorych z

cigzkimi urazami [4, 6, 11, 19, 54, 57, 60].
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Cigzkie mnogie i wielonarzadowe obrazenia ciata wciaz stanowia duzy problem
diagnostyczny i leczniczy, a $miertelno$¢ z ich powodu utrzymuje si¢ nadal na wysokim
poziomie, osiagajacym od 10 do 25%. W sytuacji, gdy coraz wigcej ofiar wypadkow
przezywa okres transportu do szpitala, jest skutecznie wyprowadzanych ze wstrzasu i
efektywnie operowanych, coraz wigksza role odgrywaja tu pdzne powiktania urazu, w
nastepnych bowiem dobach i tygodniach chorzy ci gina w nastgpstwie rozwijajacej sie,
ogolnoustrojowej zapalnej reakcji obronnej - SIRS (Systemic Inflammatory Response
Syndrome), w tym na powiktania infekcyjne i ptucne, w znacznej mierze zalezne od
cigzko$ci urazu. Stad ocena tej cigzkosci stanowi wazny element prognostyczny, a
poszukiwanie markeréw ewentualnych powiktan stwarza szans¢ na ich uniknigcie.
Obok licznych skal liczbowych, monitorowanie podstawowych parametréw klinicznych
oraz laboratoryjnych pozwala Dbiezaco ocenia¢ 1 korygowa¢ stan cigzko
poszkodowanego. Najgrozniejsze powiklania ptucne to ALI (Acute Lung Injury) i

ARDS (Adult Respiratory Distress Syndrome).

Parametrami, ktore w tym wzgledzie moga okazaé si¢ wartosciowe rokowniczo,
okazuja si¢ m.in. zachowania niektérych cytokin i hormondéw, a ws$réd nich
prokalcytoniny (PCT). Prokalcytonina jest glikoproteina, ktdrej poziom w normalnych
warunkach nie przekracza wartosci 0,1 ng/ml. Natomiast w przypadku, gdy mamy do
czynienia z infekcja pochodzenia bakteryjnego, pasozytniczego czy grzybiczego lub
ciezkim urazem, jej poziom znacznie wzrasta w przeciwienstwie do infekcji

pochodzenia wirusowego.
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2. Cele pracy

Niniejsza praca ma na celu probe odpowiedzi na kilka pytan zwiazanych z

przebiegiem i rokowaniem w chorobie pourazowej, a mianowicie:

czy prokalcytonina moze sta¢ si¢ czynnikiem prognostycznym u chorych z cigzkimi
obrazeniami ciala, a jesli tak, to czy mozna ustali¢ granicg warto$ci PCT, powyzej
ktorej istnieje duze ryzyko rozwinigcia si¢ powiktan ptucnych lub zgonu,

czy PCT moze by¢ przydatna w monitorowaniu powiktan ptucnych takich jak ALI
(acute lung injury) czy ARDS (acute respiratory distress syndrome) u tych chorych
czy przydatnos¢ tego markera jest porownywalna, wyzsza czy nizsza od innych
dotad uzywanych

czy istnieje zalezno$¢ migdzy poziomem prokalcytoniny a obrazeniami
poszczegbdlnych okolic ciata (glowa, klatka piersiowa, jama brzuszna, miednica,

kregostup, konczyny gorne 1 konczyny dolne) 1 ich cigzkoscia.
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3. Material i metody
3.1 Materiat

Prospektywnym badaniem klinicznym objgto 40 chorych hospitalizowanych w
trybie doraznym w Klinice Medycyny Ratunkowej 1 Obrazen Wielonarzadowych
wchodzacej w skiad 11 Katedry Chirurgii CMUJ w Krakowie w okresie od 18.02.2005
roku do 27.09.2005 roku. Byto to:

1. 20 chorych z cigzkimi, mnogimi obrazeniami ciata. Zaliczono tu kolejno
hospitalizowanych w wyzej wymienionym okresie powyzej 15 roku zycia o
cigzko$ci obrazen ocenionej na co najmniej 7 punktow wg LSO. Bylo w niej 13
mezczyzn i 7 kobiet. Srednia wieku w tej grupie wyniosta 37,5 roku. Do badania
wlaczono jedynie tych, ktérzy nadal zyli po czterech dobach leczenia

2. 20 chorych wybranych losowo, jako grupa kontrolna, powyzej 15 roku zycia,
hospitalizowanych w tym samym okresie z powodu drobnych obrazen ciata o
cigzkos$ci nie przekraczajacej 2 punktéw wg LSO. Bylo tu 11 mgzczyzn i 9 kobiet.

Srednia wieku w tej grupie wyniosta 50,85 roku.

3.2 Metody badawcze

U wszystkich chorych, po przyjeciu 1 w dalszych trzech dobach
przeprowadzono badania kliniczne i biochemiczne zgodnie z formularzem (tabela 5). W
ostatecznej analizie do oceny przedstawionych powyzej grup uzyto tacznie 12

parametréw klinicznych i biochemicznych.

Analizg¢ statystyczng przeprowadzono w oparciu o programy SAS i

STATISTICA.

W  pracy przyjeto konwencjg, ze wartosci oczekiwane (np. S$rednie)

przedstawiane na wykresach otoczone sa 95% przedziatami ufnosci.
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Tabela 5 Formularz badania

Chory: Data urodzenia: Data hospitalizacji:

Rozpoznanie:

Przy przyjeciu: LSO ISS
Parametr Skrot Dzien 1 Dzien 2 Dzien 3 Dzien 4
Kreatynina Kreatynina

AspAt AspAt
AlAt AlAt
Kinaza CPK
fosfokreatynowa
Prokalcytonina PCT
Czynnik martwicy TNF alfa
Nnowotworow
Interleukina 6 1L-6
Interleukina 8 1L-8
Interleukina 10 IL-10
S-amyloid A SAA
Badania biochemiczne wykonano w Zakladzie Diagnostyki Szpitala

Uniwersyteckiego w Krakowie przy ul. Kopernika 15B dzigki uprzejmosci Pana prof. dr

hab. med. Jerzego Naskalskiego i Pani dr Beacie Kusnierz.
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3.2.1 Metodyka badan biochemicznych

Badania przeprowadzane zostaly w ciagu pierwszych 24 godzin od przyjgcia

(,Dzien 17) oraz w kolejnych trzech dobach hospitalizacji. Krew pobierano do
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probowek prézniowych, a nastgpnie w czasie nie przekraczajacym 1 godziny byla

dostarczona do pracowni biochemicznej celem dalszych badan [51].

3.2.1.1 Oznaczanie parametrow biochemicznych i enzymatycznych w surowicy

Badania biochemiczne wykonywano w surowicy krwi za pomoca
automatycznego analizatora biochemicznego Hitachi 917 Automatic Analyzer (Roche
Diagnostica). Wykonywane badania stuzyty zarowno do procesu diagnostycznego, jak
rowniez wykorzystywane byly do monitorowania stanu pacjenta. Charakterystyke
oznaczanych parametréw oraz wykaz metod z zakresem wartosci referencyjnych

przedstawiono w tabeli 6.

Tabela 6 Charakterystyka oznaczanych parametrow biochemicznych w surowicy
krwi chorych z mnogimi obrazeniami ciala wykorzystywanych w diagnostyce oraz

do monitorowania stanu pacjenta

Parametr badany Metoda oznaczania Zakres wartosci
prawidlowych
Kreatynina enzymatyczna Jaffego bez odbiatczania 45,0-97,0
pmol/l
AspAt Kinetyczna z NADH, bez aktywacji 1,0-37,0
fosforanem pirydoksalu, IFCC, temp. U/L
37°C
AlAt Kinetyczna z NADH, bez aktywacji 1,0-40,0
fosforanem pirydoksalu, IFCC, temp. U/L
37°C
CPK Z fosfokreatyna, wg. DGKC i IFCC, 26,0-190,0
ADP+NAC, temp.37°C U/L

Material do badan biochemicznych pozyskiwany byt od pacjentow do 24 godzin
od chwili przyjecia i obejmowat 4 kolejne doby. Krew do badan laboratoryjnych
pobierano do jatowych proboéwek w systemie zamknigtym. Po wytworzeniu skrzepu
material odwirowywano w wirdwce przez 10 minut z przy 3000 x g i oddzielano od
elementéw morfotycznych [51]. Ze wzgledu na matla stabilno§¢ oznaczanych cytokin,
surowice byly zabezpieczane i przechowywane w temperaturze - 80° C do chwili

wykonania petnego panelu badan u badanych pacjentoéw. Okres przechowywania
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materialu  dostosowano do wskazan zamieszczonych przez producentow

poszczegblnych zestawow 1 wynosit od 3 do 6 miesigcy.

A. Stezenie PCT  oznaczone  zostalo przy pomocy  metody
immunoluminometrycznej przy uzyciu testow LUMItest PCT firmy Brahms
Diagnostika. Metoda polega na dodaniu do surowicy w nadmiarze dwoch przeciwciat
monoklonalnych przeciwko kalcytoninie 1 katakalcynie, ktére wiaza antygen
(prokalcytoning), a jedno z nich jest znakowane luminescencyjnie. Po usunigciu
nadmiaru przeciwciat, ktore przereagowaly, ilos¢ znacznika jest okreslana przy pomocy
oceny sygnalu luminescencyjnego, ktory jest proporcjonalny do stezenia PCT. Pomiar
luminescencji przeprowadzony zostal na aparacie LUMAT LB 9507 firmy Berthold
Technologies. Wszystkie oznaczenia wykonywano dwukrotnie i obliczano S$rednia.
Zakres warto$ci prawidtlowych wyznaczony w grupie zdrowych ochotnikow miesci sig¢

w zakresie od 0 do 0,5 ng/ml.

B. Stgzenie czynnika martwicy nowotworéw TNF-0 wyznaczano z
wykorzystaniem metody immunoenzymatycznej ELISA (human TNF-a ELISA, firmy
Bender MedSystems). Odczyt przeprowadzono przy uzyciu czytnika do mikroptytek
ELISA ELs 800 firmy BIO-TEK Instruments. Zakres wartosci podanych przez
producenta wyznaczonych w grupie zdrowych ochotnikéw byt dla wigkszosci
przypadkéw ponizej zakresu mozliwosci pomiaru metody i nie przekraczal 8§ pg/ml.
Oznaczenia prowadzono w duplikatach, a warto$¢ koncowa stanowila $rednia uzyskana
z tych pomiarow.

C. Stegzenie IL-6 oznaczano przy uzyciu techniki ELISA z wykorzystaniem
zestawu odczynnikowego human IL-6 ELISA kit II firmy BD OptEIA. Odczyt
wykonano wykorzystujac czytnik plytek ELISA EL, 800 firmy BIO-TEK Instruments.
Badania zakresu wartosci prawidtowych wyznaczonych dla zdrowych ochotnikow
przeprowadzone przez producenta mieszcza si¢ w zakresie 0,69 do 12,1 pg/ml. W celu

optymalizacji warto$ci uzyskanych pomiarow, kazda probke badano w duplikatach.

D. Pomiar IL-8  przeprowadzono z  wykorzystaniem = metody

immunoenzymatycznej, przy uzyciu zestawu human IL-8/NAP-1 ELISA, firmy Bender
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MedSystems. Odczytu dokonywano wykorzystujac czytnik ptytek ELISA EL, 800
firmy BIO-TEK Instruments. Zakres warto$ci podanych przez producenta
wyznaczonych w grupie zdrowych ochotnikow byt dla wigkszo$ci ponizej zakresu
mierzalno$ci metody i nie przekraczat wartosci pierwszego standardu wynoszacego 16
pg/ml. Oznaczenia prowadzono w duplikatach, a warto§¢ koncowa stanowila $rednig z
tych pomiarow.

E. Badanie poziomu IL-10 wykonano stosujac metode¢ immunoenzymatyczna
ELISA wykorzystujac w tym celu zestaw human IL-10 firmy Bender Medsystems.
Odczyt przeprowadzono wykorzystujac czytnik ptytek ELISA EL, 800 firmy BIO-TEK
Instruments Badania przeprowadzone na grupie zdrowych ochotnikow dla wigkszo$ci
0s6b wykazaly poziom ponizej zdolnosci pomiarowej zestawu wynoszacy 3,1 pg/ml.
Uzyskane wartosci S$rednie pochodzace z dwoédch pomiard6w poréwnywano z

mianowanymi warto$ciami kontrolnymi.

F. Stgzenie SAA mierzono przy uzyciu metody immunonefelometrycznej na
aparacie Behring Nephelometer BN-II Analyzer, firmy Dade Behring. Zakres warto$ci
prawidtowych dla tej metody w grupie zdrowych ochotnikéw miesci si¢ w zakresie od 0

do 6,799 mg/l.

3.2.2 Metodyka rozpoznawania powiktan plucnych w przebiegu MOC: ALI i ARDS
ALl (acute [lung injury) rozpoznawano biorac pod uwage nastepujace
kryteriakliniczne i laboratoryjne:
* ostry poczatek,
* niedotlenienie (PO, do FiO, - zawarto$¢ tlenu w mieszaninie oddechowej - mniejsze
badz réwne 300 mm Hg),
e obustronne rozlane zmiany pochodzenia niesercowego w przegladowym

radiogramie klatki piersiowe;.

ARDS (adult respiratory distress syndrome) rozpoznawano w skrajnych
przypadkach ALI, tzn. w sytuacji gigbszego niedotlenienia (PO, do FiO, - mniejsze

badz rowne 200 mm Hg).
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3.2.3 Metody statystyczne

Analize¢ danych podzielono na trzy czgsci.

1. W pierwszej cze$ci modelowano $rednie stezenie prokalcytoniny w surowicy
krwi w zalezno$ci od stopnia cigzkosci uszkodzenia ciata i po wykluczeniu zmiennych
zaklocajacych (confounding effect). Analiz¢ t¢ wykonano w dwoch wariantach: raz
uzyskujac oceng uszkodzenia ciata na skali LSO, w drugim wariancie przyjmujac
szesciostopniowa skalg¢ uszkodzenia AIS-ISS. Przyjmujac skal¢ LSO zatozono duza
heterogeniczno$¢ stopnia uszkodzenia ciata - 20 przypadkéw chorych z lekkimi
obrazeniami ciata (do 2 punktow wg skali LSO) i porownywalna liczebnie grupa
przypadkéw chorych z cigzkimi, mnogimi obrazeniami ciata (7 1 wigcej punktéw wg
LSO). W zwiazku z tym, celem tlatwiejszej interpretacji modelu statystycznego, w
pierwszym wariancie obliczen przyjeto dychotomiczny podzial pacjentdow na
,uszkodzonych” lekko 1 cigzko. Jeszcze na etapie eksploracyjnej analizy danych
zauwazono, korelacje wieku pacjentow i stopnia uszkodzenia tj. pacjenci ,,uszkodzeni”
lekko sa $rednio prawie 15 lat starsi od pacjentow ,,uszkodzonych” cigzko. W zwiazku z
tym zmienng ,,wiek” wlaczono explicite do modelu jako zmienna zakldcajaca. Dla

danych zebranych w kolejnych dniach parametryzowano nastgpujacy model:

In(Y) = wiek + stopien uszkodzenia + wiek * stopien uszkodzenia, gdzie:
Y — érednie stezenie prokalcytoniny,
wiek — wiek pacjenta w dniu wypadku wyrazony w latach,

stopien uszkodzenia — dwustopniowe uszkodzenie ciata (lekko vs. cigzko).

W modelu tym zatozono, ze warunkowy rozklad zmiennej zaleznej dany jest
rozktadem gamma [21]. Za przyjeciem takiego rozkladu (a nie na przyktad rozkladu
normalnego) przemawialy nastgpujace trzy fakty: silny stopien sko$nos$ci rozktadu, fakt,
ze warto$ci stgzen prokalcytoniny moga przyjmowac, podobnie jak rozklad gamma,
tylko wartosci dodatnie, wzrost rozrzutu punktoéw wraz ze wzrostem $redniej (model
regresji opartej o rozktad normalny zaklada stala, niezalezna od wartosci $redniej

warto$¢ bledu). Przyjecie logarytmicznej funkcji taczacej (link function) wynikalo z
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obserwacji rysunkow, ktore sugerowaly wykladniczy spadek st¢zenia prokalcytoniny
wraz z wiekiem, szczegdlnie u pacjentdéw z cigzkimi, mnogimi obrazeniami ciala.
Powyzszy prosty model zastosowano czterokrotnie traktujac obserwacje pacjentow w

czterech dobach jako replikacje obserwacji.

Sposdb zbierania informacji o stgzeniu prokalcytoniny (monitorowanie st¢zenia
tego biatka u kazdego z pacjentéw przez cztery kolejne doby po wypadku) stworzyt tez
okazj¢ do sparametryzowania modelu powtarzanych pomiarow, ktory wykorzystano do
analizy dynamiki tego zwiazku w czasie. W tym celu zbudowano jeden model, w
ktéorym uwzgledniono czynnik powtarzanych pomiaréw (dzien) jako zmienna
kategorialng. Do modelu tego witaczono takze informacje¢ o przezyciu pacjenta. Model
ten pozwolil na zweryfikowanie wnioskow, ktore nasungly si¢ po poroéwnaniu wynikoéw
uzyskanych z czterech analiz opisanych powyzej. Parametryzujac ten model
wykorzystano algorytm uogodlnionej metody rozwiazywania rownan (generalized

equation estimation — GEFE) [73]. Rownanie tego modelu przedstawiono ponizej:

In(Y) = dzien + przezycie + stopien uszkodzenia + wiek +

dzien* wiek + dzien*stopien uszkodzenia.

W modelu tym przyjeto réwniez, ze rozktad zmiennej zaleznej dany jest

rozktadem gamma.

Drugi wariant modelowania $redniego st¢zenia prokalcytoniny uwzgledniat
sze$ciostopniowa skalg¢ uszkodzenia ciala AIS-ISS. Jak juz wcze$niej wspomniano,
skala ta wyréznia siedem okolic ciata. Taki podziat pozwolit na odpowiedz na pytanie:
uszkodzenie ktorych czesci ciala najbardziej wplywa na stgzenie prokalcytoniny? W
tym fragmencie analizy danych przyjeto podobna strategi¢ wnioskowania
statystycznego, czyli najpierw cztery modele odpowiadajace czterem dniom obserwacji
(w modelach tych wuwzgledniano czynnik wieku pacjenta, a uszkodzenie
poszczegolnych czgéci ciata wilaczono do modelu jako zmienna ciagla). Wyniki tej

czeSci pracy pozwalaja na porownanie wspotczynnikow regresji dla poszczegolnych
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czg$ci ciata. Nastgpnie w oparciu o algorytm GEE [73] sparametryzowano jeden model,
w ktorym uwzgledniono dynamike st¢zenia biatka u poszczegdlnych pacjentow.

2. W drugiej czg$ci starano si¢ zbada¢ zwiazki migdzy stgzeniem prokalcytoniny
a pozostatymi parametrami klinicznymi i biochemicznymi stanu pacjenta. Celem tej
czesci bylo sprawdzenie jak zmienia si¢ ich zachowanie w poréwnaniu z
prokalcytoning. Analizg tych zwiazkoéw ograniczono do badania tychze tylko w dniu
wypadku. W tym celu najpierw przebadano proste korelacje liniowe migdzy stezeniem
prokalcytoniny a pozostalymi zmiennymi 1 uszeregowano je malejaco. W drugim
etapie, macierz korelacji obliczona na podstawie standaryzowanych warto$ci
wszystkich zmiennych przebadano za pomoca analizy gtéwnych sktadowych (principal
component analysis — PCA) [48]. Poszczegdlne warto$ci macierzy korelacji mozna
takze potraktowaé jako stopien podobienstwa pomigdzy zmiennymi i macierz taka
podda¢ badaniu analizy skupien (cluster analysis) [48]. W pracy skorzystano z tej
mozliwosci, a do wyodregbniania poszczegdlnych klastrow uzyto algorytmu Warda.
Poszczegdlne elementy macierzy korelacji mozna takze poddaé transformacji: 1 -
kwadrat wspotczynnika korelacji. Te warto$ci mozna uzna¢ za miar¢ opisujaca jak
bardzo dwie zmienne roznia si¢ od siebie. Taka macierz transformowanych wartosci
przedstawiono takze za pomoca skalowania wielowymiarowego (multidimensional
scaling) [48]. Takie postgpowanie pozwala uniknaé btedu w razie nieprawidlowego
wyboru algorytmu grupujacego klastry (oprocz algorytmu Warda w analizie klastrowe;j
jest wiele alternatywnych, ktore trudno zdecydowanie odrzuci¢). Warto w tym miejscu
zaznaczy¢, ze wszystkie trzy techniki wielowymiarowe daty bardzo podobne rezultaty
co obliczanie prostych korelacji. Mozna zatem wuzna¢, Ze te nieco bardziej
skomplikowane techniki statystyczne wsparly 1 utwierdzily wnioski wynikajace z

prostej analizy.

Badanie zwiazkow migdzy prokalcytoning a pozostalymi zmiennymi
przeprowadzono takze w oparciu o parametryczny model regresji w ramach
uogolnionego modelu liniowego (Generalized Linear Model — GLZ) [46]. W modelu
tym zalozono, ze rozklad stgzen prokalcytoniny dany jest rozkladem gamma z

logarytmiczna funkcja taczaca. Modelowanie to miato na celu wylonienie i przebadanie
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zaleznos$ci czastkowych. Do modelu wtaczono jednak tylko te zmienne, ktére wydaty
si¢ korelowa¢ z prokalcytoning w sposob prosty. Celem skorygowania poprawnosci
tego modelu zastosowano takze modelowanie semiparametryczne — uogolniony model
addytywny (Generalized Additive Model — GAM) [30]. Ta czg$¢ analizy pozwolita na

ustalenie, czy zwiazki te sa faktycznie liniowe.

3. Celem trzeciej czg$ci analizy bylo poroéwnanie przydatnosci prokalcytoniny 1
innych zmiennych do przewidywania, czy u pacjenta wystapia powiktania. Przyjmujac
kryterium wystapienia powiklan podzielono pacjentow na trzy grupy: chorzy bez
powiklan, z ALI oraz z ARDS. Przydatno$¢ prokalcytoniny i innych zmiennych do
klasyfikowania tych grup oceniano wykorzystujac dwie techniki analityczne: klasyczna
analiz¢ dyskryminacyjna (dyscriminant analysis) [48] oraz drzewa decyzyjne (decision
trees) [30]. W analizie dyskryminacyjnej doboru zmiennych do modelu dokonano na
drodze analizy krokowej postepujacej. Za miar¢ jakosci prokalcytoniny jako czynnika
predykcji wystapienia powiklan przyjeto czastkowa wartosci wspotczynnika lambda
Wilksa. W analizie drzew decyzyjnych wykorzystano tylko te zmienne, ktore jako
istotne wytonit model analizy dyskryminacyjnej. W przypadku obu typow analiz
program sam zwraca ranking predyktoréw wyskalowany w procentach. Najlepszemu
predyktorowi nadaje si¢ wartos¢ 100%, pozostatym warto$ci odpowiednio mniejsze.

Wynikiem zaréwno analizy dyskryminacyjnej jak i drzew decyzyjnych sa tzw.
macierze biednych klasyfikacji. Pozwalaja one na zorientowanie sig, ktore grupy i w
jaki stopniu sa migdzy soba mylone.

Obie te techniki analityczne zastosowano przy rozréznieniu przypadkow

przezycia i $mierci.

4. Wyniki

4.1 Poréwnanie grup chorych
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Charakterystyke grupy badanej oraz grupy kontrolnej oraz ich zestawienie

przedstawiaja tabele 7 1 8.

Tabela 7 Grupa badana

Lp.

Wiek
(lata)

Pleé

Mechanizm
urazu

Rodzaj obrazen

Ciezkos¢
obrazen
LSO/ISS

38

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie gtowy. Wstrzasnienie mozgu. Sttuczenie phuca.
Obustronne ztamanie ko$ci tonowych. Krwiak
zaotrzewnowy. Sttuczenie krggostupa w odcinku
ledZzwiowym.

10/27

26

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Wstrzasnienie mézgu. Rana ptatowa
glowy. Ztamanie zebra VI. Sttuczenie lewego ptuca.
Wieloodtamowe ztamanie trzonu krggu Th 6 z
przemieszczeniem si¢ odtamow do kanatu kregowego.
Wiamanie blaszki granicznej gornej trzonu kregu Th 5.
Ztamanie wyrostkow oscistych kregow: C7, Thl, Th4 i
ThS. Ztamanie wyrostkéw poprzecznych kregéw: Th3 do
Th5 1 Th8 po stronie lewej. Uszkodzenie rdzenia
kregowego. Zmiazdzenie r¢ki z pourazowa amputacja
palcow IV i V oraz paliczka dystalnego palca III. Urazowa
amputacja obu konczyn dolnych na wysokosci ud.

19/59

29

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Wstrzasnienie moézgu. Sttuczenie i
krwiak $ciany klatki piersiowej i brzucha oraz posladka i
uda. Ztamanie zeber VIII do XII jednostronnie. Sthuczenie
ptuca. Odma oplucnowa z krwiakiem. Rozdarcie watroby,
trzustki i nerki.

14/38

72

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Wstrzasnienie mozgu. Krwiak
przymoézgowy okolicy czotowej. Ztamanie kosci
skroniowej. Rana ttuczona okolicy ciemieniowo-
potylicznej. Ztamanie przykrzyzowe kos$ci biodrowe;j.
Ztamanie kos$ci tonowej i kulszowej. Otwarte zlamanie uda
i wieloodtamowe, otwarte ztamanie podudzia.

13/32

46

Upadek z
wysokosci

Sttuczenie gtowy. Wstrzasnienie mozgu. Ztamanie obu
kosci udowych i obu podudzi. Krwiak zaotrzewnowy.

10/29

32

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Wstrzasnienie mozgu. Rana thuczona
okolicy skroniowej. Ztamanie podstawy czaszki. Krwiak
podtwardéwkowy po stronie prawej i nadtwardéwkowy po
lewej. Obrzgk mozgu. Ztamanie kosci szczgkowe;.
Ztamanie Sciany gornej i bocznej lewego oczodotu.
Ztamanie kosci przedramienia. Ztamanie obu kosci
udowych.

13/41

47

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Wstrzasnienie mozgu. Sttuczenie $ciany
klatki piersiowe] jednostronnie ze ztamaniem zeber I1I do
VL. Sthuczenie ptuca. Odma oplucnowa i krwiak. Sthuczenie
przedramienia.

7/20

53

Proba
samobdjcza
(upadek z
wysokosci)

Sttuczenie glowy. Wstrzasnienie mozgu. Ztamanie
podstawy czaszki. Rana tluczona okolicy potyliczne;.
Ztamanie klykcia bocznego kosci ramiennej. Sthuczenie
okolicy posladkowej. Otwarte ztamanie kosci krzyzowej.
Rana thuczona okolicy kostek z uszkodzeniem torebki
stawowej i §ciegien.

11/25

51

Uraz
komunikacyjny

Sthuczenie glowy. Sthuczenie mézgu. Krwiak
przymozgowy. Ztamanie podstawy czaszki. Stluczenie
$ciany klatki piersiowej ze ztamaniem zeber od III do X
jednostronnie. Sthuczenie pluca oraz odma oplucnowa.

20/50
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Rozerwanie $ledziony, watroby oraz krezki. Ztamanie ko$ci
lonowych. Krwiak zaotrzewnowy.

10

49

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Stluczenie mézgu. Ztamanie trzonu kosci
udowej. Ztamanie obu kosci piszczelowych.

7/25

11

39

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Wstrzasnienie mozgu. Ztamanie
podstawy czaszki. Rany ptatowe okolicy ciemieniowe;j i
skroniowej. Witamanie blaszki gornej i dolnej trzonu kregu
Thl. Ztamanie zeber od II do IV jednostronnie.
Podglowowe, wieloodlamowe ztamanie ko$ci ramienne;.
Obustronne ztamanie ko$ci tonowych. Wieloodtamowe
ztamanie kosci krzyzowej z podwichnigciem w stawie
krzyzowo—biodrowym. Krwiak zaotrzewnowy. Ztamanie
dalszych nasad kosci podudzia.

17/34

12

55

Ugodzony
nozem

Rany ktute klatki piersiowej z uszkodzeniem phuca. Krwiak
optucnej. Uszkodzenie zotadka i naczyn okolicy krzywizny
wigkszej. Powierzchowne uszkodzenie prawego ptata
watroby. Uszkodzenie $ledziony.

11/41

13

21

Uraz
komunikacyjny

Sthuczenie glowy. Sthuczenie mézgu. Liczne otarcia reki.
Ztamanie trzonu kosci udowej lewej. Otwarte ztamanie
lewej kosci strzatkowej. Ztamanie kostek lewego podudzia
z uszkodzeniem wigzozrostu piszczelowo-strzatkowego.

7/25

14

58

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie $ciany jamy brzusznej. Sttuczenie nerki.
Wieloodtamowe ztamanie miednicy. Rozerwanie pgcherza
moczowego. Krwiak zaotrzewnowy.

9/34

15

26

Wielokrotnie
ugodzony
nozem

Rany cigte: okolicy potylicznej, ramienia z uszkodzeniem
migsni i posladka. Rana ktuta okolicy ledzwiowej
penetrujaca do przestrzeni zaotrzewnowej z krwiakiem w
obrebie tej przestrzeni. Krwiak korzenia krezki. Rana kluta
uda z powierzchownym uszkodzeniem zyty udowej.

11/34

16

22

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Wstrzasnienie moézgu. Sthuczenie
kregostupa w odcinku szyjnym. Uszkodzenie przepony po
stronie prawej oraz krwiak w obrebie optlucnej. Rozerwanie
$ledziony i torebki prawego ptata watroby. Uszkodzenie
malego stopnia zyly gtéwnej dolnej. Ztamanie kosci
lonowej i kulszowej. Uszkodzenie czgsci bloniastej cewki
moczowej. Krwiak zaotrzewnowy oraz przestrzeni
Retziusa.

18/45

17

17

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Wstrzas$nienie mozgu. Liczne rany
thuczone glowy i ramienia. Ztamanie podstawy czaszki.
Ztamanie tuski kosci skroniowej i piramid obu kosci
skroniowych. Obrzgk mozgu. Liczne krwiaki w obrgbie
moézgu i pnia mozgu. Ztamanie kata zuchwy. Ztamanie
wyrostka poprzecznego kregu Thl i zebra. Odma i
obustronne sthuczenie ptuc. Ztamanie rekojesci mostka.
Sthuczenie watroby i sledziony.

16/50

18

24

Uraz
komunikacyjny

Sttuczenie glowy. Liczne rany tluczone twarzy. Sthuczenie
mozgu i mézdzku. Krwiak okolicy skroniowej. Krwawienie
podpajeczynowkowe. Wieloodtamowe ztamanie podstawy
czaszki w zakresie przedniego i srodkowego dotu z
obecno$cig powietrza wewnatrzczaszkowo. Ztamanie
miednicy VS (wg Younga). Rana thuczona okolicy
krzyzowej. Ztamanie ko$ci krzyzowej. Krwiak
zaotrzewnowy. Ztamanie nadktykcia bocznego kosci
piszczelowej z niestabilno$cia kolana. Liczne otarcia
twarzy, konczyn gérnych i dolnych.

14/50

19

29

Préba
samobojcza
(upadek z
wysokos$ci)

Sthuczenie glowy. Wstrzasnienie mozgu. Rana thuczona
brodki. Ztamanie wyrostkow poprzecznych krggow: L4 i
L5. Krwiak zaotrzewnowy. RozejScie sig¢ spojenia
lonowego. Ztamanie panewki stawu biodrowego.

18/29

31




Uszkodzenie stawu krzyzowo- biodrowego. Otwarte
ztamanie wyrostka lokciowego. Wieloodtamowe ztamanie
uda. Otwarte ztamanie kosci skokowe;j.

Uraz Sttuczenie gtowy. Wstrzasnienie moézgu. Krwiak

20 16 K [komunikacyjny | wewnatrzmédzgowy. Ztamanie dotu §rodkowego podstawy 9/25

czaszki. Ztamanie kosci potylicznej. Sthuczenie $ciany
klatki piersiowej. Otwarte ztamanie ko$ci lewego podudzia.
Liczne otarcia uda.

Wszyscy ci chorzy doznali cigzkich obrazen ciata o $redniej cigzkosci 12.70 +
4.17 pkt LSO (35.65 + 10.75 pkt ISS). Przyczyna obrazen w znacznej wigkszosci byly
wypadki komunikacyjne (15 0s6b — 75%), w trzech przypadkach upadek z wysokosci, a
w dwoch bojka z uzyciem noza. Ogoétem doznali oni obrazen 62 okolic ciata (Srednio
ponad trzy na kazdego pacjenta), najczgsciej gtowy (17 oséb) i konczyny dolnej (12
0sOb), nastgpnie miednicy 1 klatki piersiowej (odpowiednio 10 i 9 0sob) oraz jamy
brzusznej (7 osob). Pigcioro z nich miato obrazenia $rednio cigzkie (do 9 pkt LSO),
jedenascioro cigzkie 1 bardzo cigzkie, w granicach dosis lethalis 50 (10 — 17 pkt), a

czworo krytyczne (18 — 20 pkt LSO).

W grupie kontrolnej znajdowali si¢ chorzy z izolowanymi obrazeniami ciata,
wsrod ktorych odnotowano 8 przypadkow wstrzasnienia moézgu, 6 przypadkow
ztamania kosci promieniowej w miejscu typowym, 5 pacjentow ze ztamaniem kostek
podudzia 1 1 chorego z pourazowa amputacja paliczka reki. Cigzko$¢ wszystkich tych

obrazen wynosita 2 pkt LSO (2 pkt AIS).

Tabela 8 Zestawienie obu grup

Grupa badana p Grupa kontrolna
Liczba chorych w 20 20
grupie
Srednia wieku (lata) 37,5+ 15,6 <0.05 50,85 + 21,3
Rozklad plci 7 kobiet i 13 mgzczyzn 9 kobiet i 11 mgzczyzn
LSO (Srednia warto$¢) 12,70 £ 4,17 <0.05 2,0+£0
ISS (Srednia warto$¢) 35,65+ 10,75 <0.05 4,0£0

Tak wigc grupa badana i kontrolna r6znity si¢ (z zatozenia) cigzkoS$cia obrazen,
ale takze wiekiem chorych, ktérego srednia w grupie kontrolnej wynosita ponad 50 lat,
a w grupie badanej tylko 37,5 roku (rysunek 1). Obie roznice sa znamienne
statystycznie (p < 0.05). Natomiast niewielka réznica odsetka kobiet i m¢zczyzn nie jest

znamienna statystycznie.
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Rysunek 1. Wiek chorych w grupie badanej i kontrolne;.

4.2 Warto$ci parametréw biochemicznych

Sposréd badanych parametrow laboratoryjnych jedynie poziom kreatyniny w
osoczu pozostawal w normie nie tylko w grupie kontrolnej ale i w grupie badanej, z
cigzkimi obrazeniami. W grupie kontrolnej nie stwierdzono rdéwnieZ znaczacego
wzrostu AspAt, AlAt i PCT. Najbardziej w grupie kontrolnej wzrosty wartosci SAA
(przekraczajac norme czterdziestokrotnie), IL8 — siedmiokrotnie i IL6 — czterokrotnie.
Srednia wartos¢ CPK wyniosta tu ponad dwukrotno§¢ normy, a IL 10 prawie
dwukrotno$¢. Wzrastat rowniez poziom TNFa, ale bardzo nieznacznie. Zupehnie inaczej
rzecz si¢ miata w grupie badanej. Cigzki uraz przyczyniat si¢ do dwudziestokrotnego (a
wigc najwyzszego) wzrostu PCT, szes$cio- i pigciokrotnego wzrostu AspAt i AlAt,
podobnie jak IL-6 1 IL-10, ale juz tylko dwukrotnego wzrostu poziomu TNFa 1 SAA.
Zdawa¢ by si¢ wigc moglo, ze PCT bylo tu najczulszym wskaznikiem, cho¢

sumarycznie, w odniesieniu do wartosci prawidtowych najwyzszy wzrost obserwowano

33



jednak w przypadku SAA — w grupie badanej jego srednia warto$¢ przekraczata norme

okoto 100 razy. Natomiast tak mierzony wzrost IL-6 byt tylko dwudziestokrotny, a PCT

1 IL-10 jedynie dzisigciokrotny. Ciekawe natomiast, Ze nie stwierdzono roznicy

poziomow IL-8 pomigdzy grupa badana i kontrolna (tabela 9).

Tabela 9 Srednie wartosci badanych parametréw laboratoryjnych — chemicznych

i enzymatycznych w grupie badanej i kontrolnej

Srednie Grupa badana Grupa Zakres Roznica pomiedzy
stezenie kontrolna wartoSci Srednimi
w kolejnych prawidlowych | parametrow w obu
4 dobach grupach
Kreatynina 88,71+44,7 60,91+10,3 45,0-97,0 p>0,05
(Lmol/1)
AspAt (U/L) 238,7+219,8 40,47£36,9 1,0-37,0 p<0,05
AlAt (U/L) 118,9+133,8 29,9+24.,4 1,0-40,0 p<0,05
CPK (U/L) 4342,8+2805,4 | 464,35+446,1 26,0-190,0 p<0,05
PCT (ng/ml) 4,78+13,1 0,25+0,09 0-0,50 p<0,05
TNFa (pg/ml) 32,7£32,5 12,46+19,5 <8 p<0,05
IL-6 (pg/ml) 232,9+243,8 44,92+48,1 0,69-12,1 p<0,05
IL-8 (pg/ml) 104,9+227.3 122,2+473,5 <16 p>0,05
IL-10 (pg/ml) 31,44+69.,6 5,8+5,0 <3,1 p<0,05
SAA (mg/l) 636,1+438,2 314,8+410,9 0-6,799 p<0,05

4.3 Powiklania
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W przebiegu leczenia, w grupie badanej odnotowano 8 przypadkéw ostrego
uszkodzenia pluc — ALI (acute Ilung injury) 1 6 przypadkow zespolu ostrej

niewydolnosci oddechowej — ARDS (adult respiratory distress syndrome) — tab. 10.

Tabela 10 Powiklania w przebiegu choroby pourazowej w grupie kontrolnej
i badanej

Grupa badana Grupa kontrolna
ALI (liczba przypadkéw) 8 0
ARDS (liczba przypadkow) 6 0
Sepsa (liczba przypadkow) 0 0

Typowe powiktania choroby pourazowej takie jak ALI i ARDS zwiazane byly
wylacznie z grupa badana. Rozpoznano je odpowiednio u 8 i 6 chorych, czyli u 70%
badanych, sa one wigc pochodna cigzkosci urazu. Zwraca natomiast uwage fakt, iz w

badanej grupie chorych ani raz nie rozpoznano posocznicy.

Tabela 11 Zestawienie Srednich wartosci badanych parametrow u chorych z ALI

Kreat | AspAt AlAt CPK PCT TNFa IL-6 IL-8 IL-10 SAA

ynina

45-97 1-37 1-40 | 26-190 0-0,5 <8 0,69- <16 <3,1 0-6,799
Lp | pmol/ U/L U/L U/L ng/ml pg/ml 12,1 pg/ml | pg/ml mg/1

1 pg/ml

1 118,6 | 2325 84,75 | 5561,75 6,1 37,3 361,6 84.3 72 118,6
2. 73,7 | 236,35 | 59,52 | 4494,75 0,55 16,4 372,5 76,3 16,7 73,7
3. | 191,2 | 498,125 | 460,8 | 9682,5 13,9 66,5 477,6 53,6 35,2 191,2
7. 93,9 | 101,425 | 76,85 | 1543,5 1,86 21,1 197,4 15,2 8,1 93,9
11. | 355 100,5 39,55 | 2183,75 0,61 23,4 153.4 18,5 36,2 35,5
12. | 73,8 305,75 | 1422 | 4248,25 1,02 23,5 409,8 82,7 9,6 73,8
15. | 82,8 77 23,75 | 3351,25 0,22 34 134,4 15,1 20,4 82,8
16. | 96,2 737 290,7 | 8998,5 3,66 38 161,1 37,2 9,1 96,2

Jak wynika z tabeli 11 w grupie chorych z ALI jedynie u dwoéch pacjentow
odnotowano nieznaczny wzrost poziomu kreatyniny. U prawie wszystkich wzrastat
natomiast poziom AspAt (2 —13 razy), CPK (7 — 50 razy), TNF a (2 — 8 razy), IL 6 (11
—40razy), IL 10 (3 — 20 razy), i SAA (5 — 25 razy). U 6 wzrost poziom AlAt (1,5 do 12
razy), IL 8 (2 — 5 razy), au 6 PCT (2 — 26 razy).
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Tabela 12 Zestawienie Srednich wartosci badanych parametrow u chorych z ARDS

Lp. Kreaty- | AspAt AlAt CPK PCT | TNFa | IL-6 IL-8 | IL-10 | SAA
nina
45,0- 1,0- 1,0- 26,0- 0- <8 0,69- | <16 | <3,1 0-
97,0 37,0 40,0 190,0 0,50 pg/ml 12,1 | pg/ml | pg/ml | 6,799
pmol/1 U/L U/L U/L ng/ml pg/ml mg/l
5. 61,7 102 52 2058 1,9 38,8 228,6 | 2493 | 214 61,7
9. 2493 336,5 138,65 | 2782,5 | 34,5 32 809,5 | 921,1 | 279,7 | 2493
10. 95,2 422 165,25 | 6986 0,25 27,5 81,6 19,1 15,7 95,2
17. 103 161,75 | 178,25 773 15,4 18,7 175,3 | 552,3 2,9 103
18. 108,9 395,75 | 380,5 5784 39 49,8 712,2 | 566 162,5 | 1089
20. 423 59,5 23,5 1727 0,2 22,7 105,7 | 15,6 3 423

W grupie chorych z ARDS (tabela 12) poziom kreatyniny znaczaco wzrost
jedynie w jednym przypadku. U prawie wszystkich wzrosty poziomy AspAt (2 — 11
razy), AlAt (1.5 — 12 razy), CPK (4 — 35 razy), TNF a (2 do 6 razy), IL 6 (7 — 65 razy),
IL-8 (15— 50 razy), IL 10 (7 — 70 razy) i SAA (6 — 35 razy). Wzrost PCT stwierdzono u
4 chorych (4 — 68 razy).

Poréwnujac zachowanie si¢ poszczegolnych parametrow w grupach chorych bez
powiktan oraz u tych z ALI i z ARDS stwierdzi¢ mozna jednak, ze wigkszo$¢ z nich
bardzo wyraznie ro$nie na skutek samego urazu, gdy tymczasem pozniejsze wystapienie
powiktan phlucnych nie jest wczesniej zbyt wyraznie sygnalizowane. Tak jest w
przypadku kreatyniny, ale tez AspAt (wzrost niespelna dwukrotny), AlAt (wzrost
czterokrotny), CPK wzrasta nieco jedynie w grupie chorych z ALI, TNF a nie r6zni si¢
wcale, IL-6 (wzrost czterokrotny), IL-10 wzrost 11- krotny, ale tylko w grupie ARDS.
Nie wzrasta rowniez poziom SAA. Wyraznie] natomiast wzrastaja poziomy IL-8
(trzykrotnie w grupie ALI 1 az dwudziestokrotnie w grupie ARDS) i PCT, ktorej
poziomy w grupie ALI sa 7 razy wyzsze niz w grupie chorych bez powiktan, a w grupie
ARDS az 40 - krotnie. Tylko wigc ta ostatnia jawi si¢ by¢ niemal pewnym wskaznikiem

rokowniczym co do wystapienia tych wlasnie powiklan (tabela 13).

Tabela 13 Zestawienie Srednich wartosci badanych parametrow u chorych bez
powiklan pltucnych, z ALI i z ARDS

| Norma | Chorzy z | P | Chorzy bez | p | Chorzy z |
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ALI powiklan ARDS
(Srednio) (Srednio) (Srednio)
Kreatynina 45-97 95,7 p>0,05 70,3 p>0,05 100,8
(Lmol/l)

AspAt (U/L) 1,0-37,0 286,1 p>0,05 158,4 p>0,05 261,6
AlAt (U/L) 1,0-40,0 147,3 p>0,05 44,7 p<0,05 167,5
CPK (U/L) 26-190 5008 p>0,05 38289 p>0,05 3845,3

PCT (ng/ml) 0-0,50 3,5 p<0,05 0,28 p<0,05 13,0

TNF a (pg/ml) <8 32,5 p>0,05 333 p>0,05 32,2

IL-6 (pg/ml) 0,69- 283,5 p>0,05 89,2 p>0,05 3347

12,1
IL-8 dla <16 47,9 p>0,05 15,9 p<0,05 3249
(pg/ml)

IL-10 (pg/ml) <3,1 25,9 p>0,05 6,8 p<0,05 74,1

SAA (mg/l) 0-6,799 585,6 p>0,05 660,1 p>0,05 693.,9

Analizowano réwniez grupy chorych, ktorzy przezyli 1 ktorzy zmarli.
Powiktania takie jak ALI i ARDS obserwowano u najcigzej poszkodowanych chorych.
U wszystkich wyzej wymienionych pacjentoéw przeprowadzono zabiegi operacyjne
(Srednia liczba zabiegéw przypadajaca na jednego poszkodowanego to 2,6). W grupie
badanej 5 chorych zmarlo, co stanowi 20% ogotu pacjentdéw. U wszystkich tych
pacjentow obserwowano powiklania w postaci ARDS, nie zmart natomiast zaden chory
z ALI (tabela 14). Srednia ciezko$¢ obrazef u chorych z ALI wynosita 13,37, u chorych
z ARDS 12,68, a u chorych bez powiktan ptucnych 11,33.

Tabela 14 Leczenie, cigzkos¢ obrazen (LSO/ISS), Srednia wartos¢ PCT, powiklania

oraz zgony w grupie badanej
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Lp.

Leczenie

Ciezko$¢
obrazen
LSO/ISS

Srednia
wartosé
PCT
(ng/ml)

Powi-
klania

Zgony

Sztuczna wentylacja. Tracheotomia. Przetoczenia
krwi.

10/27

6,1

ALI

I. Wymodelowanie kikutow obu ud. Chirurgiczne
zaopatrzenie ran reki prawej. Wymodelowanie
kikutow paliczkow od IV do V regki prawej. Szycie
rany szarpanej palca III oraz rany ptatowej glowy.

II. Rewizja kikuta lewego uda.

Drenaz jamy optucnowej lewej. Sztuczna wentylacja.

19/59

0,55

ALI

Laparotomia. Szycie watroby. Wycigcie $ledziony.
Packing. Drenaz lewej optlucnej. Ponowna
laparotomia. Usunigcie nerki lewej. Rewizja jamy
otrzewnej. Hemostaza. Drenaz. Sztuczna wentylacja.
Tracheotomia.

14/38

13,9

ALI

I. Krwawe nastawienie. Zespolenie kosci udowej
prawej sposobem AO.

II. Nastawienie. Stabilizacja zlamania prawego
podudzia gwozdziem $rodszpikowym Kempfa.

III. Tracheotomia. Sztuczna wentylacja.

13/32

0,21

I. Rewizja tetnicy udowej. Srédoperacyjna
arteriografia. Zewngtrzna stabilizacja prawego uda i
podudzia.

II. Laparotomia zwiadowcza.

Sztuczna wentylacja. Reanimacja (dwukrotnie).
Masywne przetoczenia.

10/29

1,9

ARDS

Tak

Nastawienie rgczne. Zewngtrzna stabilizacja obu ud.
Opatrunek gipsowy lewego przedramienia. Sztuczna
wentylacja. Tracheotomia. Przetoczenia krwi.

13/41

0,78

Drenaz prawej optucnej. Tracheostomia. Sztuczna
wentylacja. Zywienie pozajelitowe.

7/20

1,86

ALI

Szycie ran. Opatrunek gipsowy. Sztuczna wentylacja.

11/25

0,31

I. Drenaz prawej optucne;j.

II. Laparotomia. Wycigcie $ledziony. Szycie watroby
i krezki. Packing. Plukanie i drenaz jamy otrzewne;.
Sztuczna wentylacja. Reanimacja.

20/50

34,5

ARDS

Tak

10

Reczne nastawienie. Stabilizacja zewngtrzna uda
sposobem Konzala i zewngtrzna stabilizacja podudzi
sposobem Zespol. Sztuczna wentylacja.

7/25

0,25

ARDS

11

Chirurgiczne  zaopatrzenie  ran.  Zewngtrzna
stabilizacja miednicy. Opatrunek gipsowy konczyny
dolnej lewe;.

Laparoskopia. Ptukanie i drenaz jamy otrzewne;j.
Nastawienie rgczne i stabilizacja ztamania trzonu
kos$ci ramiennej pretami Rusha.

Tracheostomia. Sztuczna wentylacja. Zywienie
pozajelitowe. Przetoczenia krwi.

17/34

0,61

ALI

12

Laparotomia. Wycigcie $ledziony. Szycie zotadka.
Hemostaza. Drenaz jamy otrzewne;.

Otwarcie klatki piersiowej po stronie lewej. Szycie
lewego pluca. Drenaz lewej jamy optucnej.

11/41

1,02

ALI

13

I. Krwawe nastawienie i zespolenie kostek lewego
podudzia sposobem AO.

II. Krwawe nastawienie i zespolenie trzonu prawego
uda sposobem AO.

7/25

0,16
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14

Laparotomia. Szycie pecherza moczowego. Plukanie
i drenaz jamy otrzewne;.

Zewngtrzna stabilizacja miednicy.

Przetoczenia krwi.

9/34

0,31

15

Szycie rany.
Wstawka zyly odpiszczelowej wielkiej] w miejsce
ubytku zyty udowej lewej. Aortografia. Laparoskopia
diagnostyczna.  Przetoczenia  krwi.  Sztuczna
wentylacja.

11/34

0,22

ALI

16

Laparotomia. Wycigcie $ledziony. Otwarcie klatki
piersiowej po stronie prawej. Szycie zyly gltowne;.
Szycie przepony. Argonizacja powierzchownych
uszkodzen torebki prawego ptata watroby. Drenaz
prawej jamy optucnej. Rewizja pgcherza moczowego.
Nadlonowa cystostomia. Drenaz przestrzeni

Retziusa 1 jamy otrzewnej. Szycie ran twarzy.
Tracheostomia. Sztuczna wentylacja. Przetoczenia
krwi.

18/45

3,66

ALI

17

Sztuczna wentylacja. Obustronny drenaz jam
optucnowych. Punkcja diagnostyczna i drenaz jamy
otrzewnej. Szynie rany glowy i przedramienia.

16/50

15,4

ARDS

Tak

18

I. Zewngtrzna stabilizacja miednicy. Szycie ran.
Stabilizacja kilykcia bocznego kos$ci piszczelowej
sposobem AO. Opatrunek gipsowy.

II. Laparotomia eksploracyjna. Packing. Plukanie i
drenaz jamy otrzewne;j.

III. Ponowna laparotomia. Packing.

IV. Ponowna laparotomia. Usunigcie packingu.
Tracheotomia.

Przetoczenia krwi. Sztuczna wentylacja. Zywienie
pozajelitowe.

14/50

1,9

ARDS

Tak

19

Nastawienie rgczne 1 stabilizacja  zewngtrzna
miednicy. Nastawienie krwawe i zespolenie ztamania
trzonu kosci udowej sposobem AQO. Nastawienie
krwawe 1 stabilizacja ztamania ko$ci pigtowej
Opatrunek gipsowy. Szycie rany.

18/29

0,4

20

Nastawienie krwawe i zespolenie otwartego ztamania
kosci piszczelowej lewej sposobem AO i Zespol.
Opatrunek gipsowy. Sztuczna wentylacja.

9/25

0,2

ARDS

Tak

Posréd wyzej wymienionych parametrow istotne roznice w ich S$rednich

wartosciach, pomiedzy chorymi ktérzy przezyli 1 ktorzy zmarli, odnotowuje si¢ w

przypadku PCT (ponad 8-krotna réznica), IL-8 (ponad 12-krotna roznica) i IL-10 (cho¢

tu réznica jest juz tylko nieco ponad 5-krotna). Zmarli byli o okoto 10 lat mtodsi od

tych, ktérzy przezyli. Ma to znaczenie, poniewaz réznice warto$ci LSO 1 ISS u chorych

z MOC, ktorzy przezyli w zestawieniu z przypadkami zgondéw sa niewielkie (tabela 15).

W grupie kontrolnej nie odnotowano powiktan, ani zgonow.
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Tabela 15 Poréwnanie Srednich wartosci LSO, ISS oraz poszczegolnych
parametrow biochemicznych dla chorych z MOC, ktorzy przezyli i ktérzy

zmarli
Chorzy z Chorzy z p
MOC, ktorzy | MOC, ktorzy
przezyli zmarli
LSO 11,46 13,8 p>0,05
ISS 33,9 34,4 p>0,05
Srednia wieku (lata) 39,7 30,8 p<0.05
Sredni poziom kreatyniny (Umol/l) 85,5 102,4 p>0,05
Sredni poziom AspAt (U/L) 244.1 215.8 p>0,05
Sredni poziom AlAt (U/L) 107,5 168,2 p>0,05
Sredni poziom CPK (U/L) 4668,2 2947,9 p>0,05
Sredni poziom PCT (ng/ml) 2,02 16,6 p<0,05
Sredni poziom TNF alfa (pg/ml) 32,5 33,5 p>0,05
Sredni poziom IL-6 (pg/ml) 192,3 407,0 p<0,05
Sredni poziom IL-8 (pg/ml) 33,1 4123 p<0,05
Sredni poziom IL-10 (pg/ml) 17,6 90,7 p<0,05
Sredni poziom SAA (mg/l) 642.,9 607,2 p>0,05

Badano takze zalezno$¢ pomigdzy poziomem PCT a stopniem cig¢zkos$ci obrazen

ciala w kolejnych 4 dobach po urazie (rys. 314)
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Rysunek 2. Poziom PCT a stopnien cigzkosci obrazen ciala w kolejnych 4 dobach

po urazie
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Wraz ze wzrostem cigzko$ci obrazen ciata, wyrazonej za pomoca liczbowej skali
obrazen (LSO), rosnie $rednie stezenie PCT osiagajac najwyzsza warto$¢ (ok. 7,5
ng/ml) w 2 dobie. W dobie 1,3 1 4 $rednie stezenia PCT sa do siebie zblizone i

utrzymuja si¢ na poziomie ok. 1,5 ng/ml.

Rysunek 3. Poziom PCT a stopnien ci¢zkosSci obrazen ciala w kolejnych 4 dobach
po urazie (wygladzenie odwrotnie wykladnicze)
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ANECCCEAE

Chorzy z niewielkimi obrazeniami ciata wykazuja wyréwnany w czasie niski
poziom PCT. U pacjentéw z ciezkimi, mnogimi obrazeniami ciata PCT ro$nie wyraznie
w pierwszych dwoch dobach, a nastgpnie wolno obniza si¢ w kolejnych dobach zgodnie

z czasem poOltrwania.

Biorac pod uwage roznice w $rednich wartosciach wieku chorych w wyzej
wymienionych grupach przeanalizowano jego wptyw na poziom PCT po urazie (rys. od
5 do 13 oraz tabele od 16 do 20). Wzigto pod uwage srednie wartosci PCT dla $redniej

wieku w obu grupach (44 lata) oraz przyktadowo dla chorych w wieku 20 i 60 lat.

W pierwszej dobie po urazie wiek chorego ma znaczenie, tzn. wraz z wiekiem
maleje réznica w Srednim st¢zeniu PCT pomigdzy wyzej wymienionymi grupami

chorych.
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Rysunek 4 Sredni poziom PCT u chorych w poszczegolnych grupach dla wieku 20,
44 i 60 lat w dobie pierwszej
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Rysunek 5 Sredni poziom PCT u chorych w grupach badanej i kontrolnej dla
wieku 20, 44 i 60 lat w dobie drugiej
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W drugiej dobie czynnik zaktocajacy w postaci wieku nie ma znaczenia — bez
wzgledu na wiek réznica pomigdzy chorymi z niewielkimi obrazeniami ciata a chorymi

z MOC jest znaczna.
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Rysunek 6 Sredni poziom PCT u chorych w poszczegolnych grupach dla wieku 20,
44 i 60 lat w dobie trzeciej
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W trzeciej i czwartej dobie czynnik wieku ma takie samo znaczenie jak w dobie

pierwszej (rys. 6 1 7). Dane liczbowe zawiera tabela 16.
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Rysunek 7 Sredni poziom PCT u chorych w poszczegélnych grupach dla wieku 20,
44 i 60 lat w dobie czwartej
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Tabela 16 Zestawienie danych w oparciu o wyzej wymienione wykresy

Grupy Roznica w Srednim st¢zeniu PCT pomig¢dzy grupami (ng/ml)
wiekowe
Kolejne doby po urazie
1 2 3 4
20 lat 5,92 5,79 7,58 13,3
44 lata 1,37 7,22 1,08 1,1
60 lat 0,44 8,34 0,18 0,06
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Rysunek 8 Poziom PCT, wiek chorych oraz stopien ci¢zkosci obrazen ciala w
kolejnych 4 dobach
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Chorzy z niewielkimi obrazeniami ciata wykazuja wyréwnany, tzn. niezalezny
od wieku, poziom PCT. U pacjentéw z cigzkimi, mnogimi obrazeniami ciata poziom

PCT jest tym mniejszy im osoby te sa starsze (wyjatek stanowi doba druga).

Tabela 17 Ocena istotnoSci statystycznej wplywu wieku na Srednie stezenie PCT u
chorych z MOC w kolejnych dobach po urazie (Grupa LSO*Wiek)

Poziom prawdopodobienstwa testowego (p<0.05)
Dzien 1 0.002727
Dzien 2 0.762492
Dzien 3 0.000019
Dzien 4 0.000004
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Wykazano istotno$¢ statystyczna wplywu wieku na $rednie stgzenie PCT u
chorych z MOC, gdzie cigzko$¢ urazu wyrazono za pomoca liczbowej skali obrazen
(LSO), w dobie pierwszej, brak istotnosci statystycznej wplywu wieku na $rednie
stezenie PCT u chorych z MOC w dobie drugiej, a w dobie trzeciej i czwartej, podobnie

jak w dobie pierwszej réznice sa znamienne statystycznie.

Rysunek 9 Poziom PCT a wiek chorych w poszczegolnych grupach w dobie
pierwszej

dzied 1
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Roznica w $rednim stgzeniu PCT pomigdzy grupami w dobie pierwszej jest duza
u chorych ,,mlodych” i mata dla oséb w podesztym wieku. Srednia wartosé PCT u
mtodych chorych z MOC sigga 7,5 ng/ml, a u chorych z niewielkimi obrazeniami nie
przekracza poziomu 0,25 ng/ml. U pacjentow w podesztym wieku $rednia wartos¢ PCT

w obu grupach jest do siebie zblizona i wynosi 0,25 ng/ml.
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Rysunek 10 Poziom PCT a wiek chorych w poszczegélnych grupach w dobie
drugiej
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Doba druga stanowi wyjatek, a mianowicie réznica w $rednim stgzeniu PCT
pomiedzy wyzej wymienionymi grupami nie zalezy od wieku chorych. Srednia wartosé
PCT u mtodych chorych z MOC osiaga poziom 7,5 ng/ml, a u chorych z niewielkimi
obrazeniami nie przekracza 0,25 ng/ml. U pacjentow w podesztym wieku sytuacja

wyglada podobnie jak u chorych mtodych.
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Rysunek 11 Poziom PCT a wiek chorych w poszczegolnych grupach w dobie
trzeciej
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W dobie 3 i 4 sytuacja jest identyczna jak w dobie pierwsze;.
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Rysunek 12 Poziom PCT a wiek chorych w poszczegélnych grupach w dobie
czwartej
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Zbadano takze =zalezno$¢ pomigdzy poziomem PCT a obrazeniami

poszczegblnych czescei ciata wg LSO (rysunki od 13 do 15 oraz tabele od 18 do 25).

Rysunek 13 Cigzkos¢ obrazen poszczegolnych czesci ciala a wiek chorych
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Cigzkos¢ obrazen (LSO), bez wzgledu na to jakiej dotycza okolicy, jest

najwyzsza u ludzi mlodych. Wraz z wiekiem zmniejsza si¢ cigzko$¢ obrazen

poszczegolnych czescei ciala za wyjatkiem obrazen konczyn dolnych (cigzko$¢ obrazen

w zakresie konczyn dolnych wykazuje niewielka tendencj¢ wzrostowa). Natomiast

cigzko$¢ obrazen miednicy utrzymuje si¢ mniej wigcej na tym samym poziomie bez

wzgledu na wiek chorych.
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Rysunek 14 Poziom PCT a obrazenia poszczegolnych okolic ciala w kolejnych 4
dobach po urazie
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Rysunek 15 Poziom PCT a obrazenia poszczegolnych okolic ciala w kolejnych 4
dobach po urazie (ciag dalszy)
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Bez wzgledu na to, jakiej okolicy dotyczyt uraz, najwyzsze wartosci PCT
odnotowywano w dobie drugiej. Natomiast najwyzsze wartosci prokalcytoniny wigza

si¢ z obrazeniami klatki piersiowej i brzucha (odpowiednio 7,5 i 5,0 ng/ml). Obrazenia
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tych okolic sa najbardziej zwiazane z wystapieniem krwotoku (wstrzasu). Obrazenia
pozostatych okolic ciala charakteryzuja si¢ znacznie nizszymi warto$ciami PCT: glowa,
miednica oraz kregostup do 2,5 ng/ml, konczyny gorne i dolne do 0,75 ng/ml. W
przypadku obrazen gltowy, klatki piersiowej, brzucha, miednicy oraz kregostupa $rednia
warto$¢ PCT wzrasta w kolejnych dobach po urazie. Natomiast w przypadku konczyn,
zardbwno gornych jak i dolnych, odnotowuje si¢ niewielka tendencje spadkowa w

kolejnych 4 dobach po urazie.

Tabela 18 Istotnos¢ statystyczna wplywu urazu poszczegolnych czesci ciala na
srednie stezenie PCT u chorych z MOC w kolejnych 4 dobach

Poziom
para-

Parametr metru | Ocena | SEE LCI UCI Z Pr > |Z|]
Intercept -1,34 0,28 -1,89 -0,78 -4,72 | <.0001
Dzien 1 -0,16 0,26 -0,67 0,36 -0,59 | 0,5522
Dzien 2 -0,19 0,19 -0,57 0,19 -0,99 | 0,3213
Dzien 3 -0,18 0,12 -0,42 0,05 -1,51 | 0,1309

Dzien 4 0,00 0,00 0,00 0,00 - -
Wiek 0,00 0,00 -0,01 0,01 0,57 | 0,5666
Przezycie 0 1,59 0,55 0,51 2,66 2,89 | 0,0039

Zgon 1 0,00 0,00 0,00 0,00 - -
Glowa 0,24 0,14 -0,03 0,51 1,75 0,0800
Klatka piersiowa 0,06 0,10 -0,14 0,26 0,60 0,5469
Brzuch 0,36 0,12 0,12 0,59 2,93 0,0033
Miednica 0,01 0,18 -0,33 0,36 0,07 | 0,9478
Kregostup 0,60 0,23 0,14 1,05 2,57 10,0101
Konczyny gorne -0,30 0,35 -0,98 0,39 -0,85 | 0,3959
Konczyny dolne -0,17 0,11 -0,40 0,05 -1,54 | 0,1239

Chorzy z MOC, ktorzy przezyli mieli eksponenta (1,59) czyli 4,9 razy nizsze
stezenie PCT w porownaniu z chorymi, ktorzy zmarli (oszacowanie czastkowe).

Eksponenta czyli funkcja wykladnicza o podstawie réwnej e (podstawa logarytmu

naturalnego).

Na podstawie oszacowan (ocena — trzecia kolumna) parametrow modelu mozna
obliczy¢ oczekiwana warto$¢ stezenia prokalcytoniny u chorego w danej konkretnej
sytuacji (biorac pod uwage dzien oznaczenia parametru, wiek pacjenta, przezycie lub

tez jego brak oraz LSO). SEE oznacza btad standardowy oszacowania (oceny) — miara
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doktadnos$ci oszacowania, LCI i UCI — dolny i gorny kraniec 95% przedziatu ufnos$ci
oceny, Z — statystyka testowa — na jej podstawie obliczono Pr — prawdopodobienstwo

testowe danego testu badajacego, czy ocena jest statystycznie istotna.

Doba 4 zostala ,potraktowana” jako punkt odniesienia w stosunku do

pozostatych dni. Dlatego tez ocena i w $lad za tym blad standardowy oszacowania

(oceny) w dobie 4 s rowne zero.

Tabela 19 Istotnos¢ statystyczna wplywu urazéw glowy na Srednie stezenie
PCT u chorych z MOC w kolejnych 4 dobach

Poziom
para-

Parametr metru | Ocena | SEE LCI UCI Y4 Pr > |Z|
Glowa*dzien 1 -0,27 0,10 -0,46 -0,08 -2,78 | 0,0054
Glowa*dzien 2 -0,14 0,08 -0,29 0,00 -1,91 | 0,0560
Glowa*dzien 3 -0,06 0,03 -0,12 0,00 -2,00 | 0,0457
Glowa*dzien 4 0,00 0,00 0,00 0,00 - -

W dobie pierwszej i trzeciej istnieje istotno$¢ statystyczna wpltywu urazéw

glowy, u chorych z MOC, na $rednie stezenie PCT (odpowiednio Z = 0,0054 1 Z =

0,0457).

Tabela 20 Istotno$¢ statystyczna wplywu urazow klatki piersiowej na Srednie

stezenie PCT u chorych z MOC w kolejnych 4 dobach

Poziom
para-
Parametr metru | Ocena | SEE LCI UCI Z Pr > |Z]
Klatka
piersiowa*dzien 1 0,61 0,11 0,39 0,83 5,54 | <.0001
Klatka
piersiowa*dzien 2 0,55 0,09 0,38 0,72 6,44 | <.0001
Klatka
piersiowa*dzien 3 0,26 0,04 0,19 0,33 7,15 | <.0001
Klatka
piersiowa*dzien 4 0,00 0,00 0,00 0,00 - -

W kolejnych trzech dobach po urazie wystgpuje istotno$¢ statystyczna wptywu

urazoéw klatki piersiowej, u chorych z MOC, na $rednie stgzenie PCT (odpowiednio Z <

0,001).

Tabela 21 Istotnos¢ statystyczna wplywu urazow jamy brzusznej na Srednie

stezenie PCT u chorych z MOC w kolejnych 4 dobach

Parametr

| Poziom | Ocena | SEE | LCI | UCI |

Z

| Pr>|7|]
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para-

metru
Brzuch*dzien 1 -0,24 0,11 -0,45 -0,02 -2,12 | 0,0342
Brzuch*dzien 2 -0,22 0,08 -0,38 -0,06 -2,71 0,0068
Brzuch*dzien 3 -0,06 0,03 -0,13 0,01 -1,74 | 0,0814
Brzuch*dzien 4 0,00 0,00 0,00 0,00 - -

W dobie pierwszej 1 drugiej wystegpuje istotnos$¢ statystyczna wplywu urazow

jamy brzusznej u chorych z MOC, na $rednie stgzenie PCT (odpowiednio Z = 0,0342 i

Z = 0,0068).

Tabela 22 Istotnos¢ statystyczna wplywu urazow miednicy na Srednie stezenie PCT
u chorych z MOC w kolejnych 4 dobach

Poziom
para- Pr> |
Parametr metru | Ocena | SEE LCI UCI Z Z|
Miednica*dzien 1 -0,05 0,16 -0,37 0,27 -0,32 | 0,7458
Miednica*dzien 2 0,18 0,10 -0,01 0,38 1,89 | 0,0592
Miednica*dzien 3 0,01 0,05 -0,09 0,10 0,19 10,8479
Miednica*dzien 4 0,00 0,00 0,00 0,00 - -

Brak istotnos$ci statystycznej wptywu urazéw miednicy na $rednie stgzenie PCT
w kolejnych dobach (Z > 0,05).

Tabela 23 Istotnos¢ statystyczna wplywu urazow kregoslupa na Srednie stezenie

PCT u chorych z MOC w kolejnych 4 dobach

Poziom
para-

Parametr metru | Ocena | SEE LCI UCI Z Pr>|Z|
Kregostup*dzien 1 -0,71 0,21 -1,13 -0,29 -3,30 | 0,001
Kregostup*dzien 2 -0,55 0,14 -0,81 -0,28 -4,06 | <.0001
Kregostup*dzien 3 -0,25 0,06 -0,36 -0,13 -4.08 | <.0001
Kregostup*dzien 4 0,00 0,00 0,00 0,00 - -

W kolejnych trzech dobach po urazie wystepuje istotnos¢ statystyczna wplywu

urazow kregostupa, u chorych z MOC, na $rednie stezenie PCT (odpowiednio Z = 0,001

iZ<0,001).
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Tabela 24 Istotno$¢ statystyczna wplywu urazow konczyn gérnych na $rednie
stezenie PCT u chorych z MOC w kolejnych 4 dobach

Poziom

para-
Parametr metru | Ocena | SEE LCI UCI Z Pr > |Z]
Konczyny
gbérne*dzien 1 0,50 0,27 -0,02 1,02 1,90 | 0,0575
Konfczyny
gbérne*dzien 2 0,30 0,20 -0,10 0,69 1,46 | 0,1453
Konczyny
gorne*dzien 3 0,05 0,12 -0,18 0,28 0,40 | 0,6876
Konczyny
gorne*dzien 4 0,00 0,00 0,00 0,00 - -

Brak istotno$ci statystycznej wplywu urazow w zakresie koficzyn gornych na

srednie stezenie PCT w kolejnych dobach (Z > 0,05)

Tabela 25 Istotno$¢ statystyczna wplywu urazow konczyn dolnych na Srednie
stezenie PCT u chorych z MOC w kolejnych 4 dobach

Poziom
para-

Parametr metru | Ocena | SEE LCI UCI Y4 Pr > |Z|
Konczyny

dolne*dzien 1 0,18 0,13 -0,08 0,45 1,36 | 0,1739
Konczyny

dolne*dzien 2 0,17 0,10 -0,03 0,36 1,70 | 0,0891
Konczyny

dolne*dzien 3 0,12 0,06 0,01 0,24 2,07 | 0,0387
Konczyny

dolne*dzien 4 0,00 0,00 0,00 0,00 - -

Za wyjatkiem doby trzeciej brak istotno$ci statystycznej wptywu urazéw w

zakresie konczyn dolnych na srednie stezenie PCT (Z > 0,05).

Prébowano rowniez okresli¢ zalezno$¢ pomigdzy PCT a innymi zmiennymi oraz
okresli¢ zdolnos¢ samej PCT w roznicowaniu chorych z powiktaniami i bez powiktan

ptucnych (rysunki od 16 do 18 oraz tabela 26).
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Rysunek 16. Analiza glownych skladowych w kolejnych 4 dobach po urazie
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Wokot PCT, w kolejnych 4 dobach po urazie, najblizej znajduje si¢ IL-6.
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Rysunek 17. Analiza skup
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Rysunek 18 Skalowanie wielowymiarowe macierzy odleglosci zmiennych

standaryzowanych w kolejnych 4 dobach po urazie
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Powyzsze rysunki (16, 17, 18) ilustruja trzy rozne modele statystyczne badania
zwiazku pomigdzy PCT a innymi zmiennymi wzig¢tymi pod uwagg.

W pierwszym modelu zmienna o wspoétzaleznym ,,zachowaniu si¢” w stosunku
do PCT w kolejnych 4 dobach po urazie wydaje si¢ by¢ IL-6 (na wymienionych
rysunkach znajduje si¢ ona najblizej PCT).

W drugim modelu statystycznej analizy danych IL-6 wykazuje daleko idace
podobne zachowanie si¢ w stosunku do PCT w dobie 2,3 oraz 4. Analogiczna sytuacja
wystepuje w przypadku trzeciej metody statystycznej (tu réwniez odnotowuje si¢

zblizone zachowanie si¢ IL-6 w stosunku do PCT w dobie 2,3 i 4).
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Tabela 26. Krokowa analiza dyskryminacyjna

Lambda Wilksa Czastkowa Poziom p Tolerancja (wartos¢ ta
-wyznacza istotno$¢ | lambda Wilksa opisuje nadmiarowos¢ danej
statystyczna mocy (wklad danej Zmiennej)
dyskryminacyjnej zmiennej w
(warto$¢ 0 — dyskryminacji
maksymalna moc grup)
dyskryminacyjna; 1
— brak mocy
dyskryminacyjnej)
Kreatynina 0,009191 0,851116 0,323535 0,066426
AspAt 0,010450 0,748599 0,131749 0,033984
AlAt 0,012899 0,606450 0,030169 0,013769
PCT 0,021881 0,000746 0,040903
TNF alfa 0,015435 0,506792 0,008586 0,069252
IL-6 0,012991 0,602140 0,028700 0,118761
IL-10 0,010022 0,780505 0,176453 0,115801
WBC 0,012566 0,622490 0,036218 0,103479

W analizie dyskryminacyjnej doboru zmiennych do modelu dokonano na drodze

analizy krokowej postepujacej. W tabeli 26 zaprezentowano tylko te zmienne, ktorych

warto$ci czastkowej lambdy Wilksa (wklad danej zmiennej w roéznicowaniu grup

chorych) jest najbardziej zblizony do wartosci uzyskanej przez PCT.

Prokalcytonina posrod wyzej wymienionych parametréw wykazuje najwigkszy

wktad w réznicowaniu chorych z powiktaniami ptucnymi w postaci ALI i ARDS od

pacjentow bez takich powiktan (warto$¢ czastkowej Lambdy Wilksa najbardziej

zblizona jest do 0). Wydaje si¢ wiec, ze PCT bylaby dobrym markerem rokujacym

wystapienie lub tez brak powiklan plucnych w stosunku, na przyktad, do tak

powszechnie stosowanego oznaczenia jakim jest poziom leukocytozy (WBC).

5. Omowienie
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W ostatnich latach, gléwnie z powodu ciaglego rozwoju szybkich $rodkow
transportu, powigkszania si¢ aglomeracji ludzkich i starzenia si¢ populacji, na calym
Swiecie notuje si¢ wzrost czgstosci urazow, zwlaszcza cigzkich [2, 8, 9, 13, 15, 47].
Wsrod poszkodowanych dominuja mtodzi mezezyzni, o Sredniej wieku okoto 45 lat [2,
14, 15, 66]. Mimo szybkiego rozwoju medycyny i1 nowych ,,zdobyczy” — zarowno w
dziedzinie diagnostyki, jak i leczenia — $miertelnos¢ w cigzkich, zwlaszcza mnogich
obrazeniach ciata pozostaje bardzo wysoka i sigga wedlug ré6znych autoréw 10, 15 a
nawet 30% [1, 2, 14, 17, 34, 47].

Wobec coraz sprawniejszej pomocy przedszpitalnej i coraz doktadniejszej
diagnostyki obrazowej, wstrzas krwotoczny 1 obrazenia centralnego systemu
nerwowego traca swoja dominujaca pozycje jako przyczyny zgonu, a na pierwsze
miejsce wysuwa si¢ towarzyszaca rozlegltym, pourazowym zniszczeniom tkanek,
nadmierna aktywacja uktadu odpornosciowego, prowadzaca poprzez zespot uogélnione;j
odpowiedzi zapalnej (SIRS) [3, 12], do niewydolnos$ci narzadowej (MODS, MOF) [20,
26, 27, 28, 34, 59, 76]. Stad tez aktualnie znaczna czg$¢ badan $wiatowych probuje
uzyska¢ informacje o ewentualnym rokowaniu u chorego poprzez oceng nasilenia
odpowiedzi zapalnej, wyciagajac wnioski na podstawie poziomu takich markerow jak
CRP, niektorych cytokin, rozpuszczalnych receptoréw leukocytarnych i1 molekut
adhezyjnych, czy prokalcytoniny [26, 53, 67, 70]. Oznaczenia powyzsze, ze wzgledu na
ich ceng 1 roznice wynikow wynikajace z metodyki, wciaz jeszcze nie stanowia jednak
standardu diagnostycznego w Polsce w przeciwienstwie do wielu innych krajow
europejskich.

Najczestszymi powiktaniami w przebiegu choroby pourazowej sa powiklania
septyczne 1 plucne, sposrod ktérych najgrozniejsze to ALI (Acute Lung Injury) i ARDS
(Adult Respiratory Distress Syndrome). Przyczyny wystapienia ALI dzieli si¢ na
bezposrednie (np. sthuczenie ptuca) i posrednie, tj. rozwijajace sig¢ w przebiegu leczenia
cigzkiego urazu zlokalizowanego poza klatka piersiowa. Najcigzsza forma ALI jest
ARDS. W pelni rozwinigty ARDS (tj. u chorych leczonych co najmniej przez kilka dni)

moze prowadzi¢ do $mierci z powodu nieodwracalnych zmian w samych ptucach
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(zespot blon szklistych dorostych) lub z powodu nastgpowego rozwinigcia si¢ zespolu

niewydolnosci wielonarzadowej (MODS).

W niniejszej pracy autor wzial pod uwage wspomniana prokalcytoning (PCT) w
aspekcie jej wykorzystania jako markera powiklan plucnych u chorych z cigzkimi,
mnogimi obrazeniami ciata. PCT jest prohormonem dla kalcytoniny, ktdra wspolnie z
parathormonem bierze udziat w regulacji gospodarki wapniowo — fosforanowej w

organizmie cztowieka.

Z punktu widzenia historycznego, pierwsze wzmianki na temat nie bezposrednio
PCT, lecz kalcytoniny pochodza z roku 1977 i zostaly zawarte w prestizowym
czasopismie Lancet. Autorzy tacy jak Gillquist, Larssen oraz Sj6dahl zastanawiali sig¢
nad przyczyna wystepowaniu hipokalcemii u chorych z ostrym zapaleniem trzustki.
Odkryli oni, iz podwyzszony poziom wspomnianej kalcytoniny koreluje z ,,ostra” faza
tej cigzkiej choroby.

W pdzniejszym 1 juz wspdlczesnym pisSmiennictwie naukowym porusza si¢
temat prokalcytoniny jako markera stanu zapalnego. Wykazano S$cisly zwiazek
pomigdzy poziomem omawianej glikoproteiny w surowicy krwi, a stopniem nasilenia
odpowiedzi zapalnej ustroju, ktéry z kolei jest $ci§le zwiazany ze stopniem cigzkosci
obrazen ciata. Podkresla si¢ uzyteczno$¢ tego prohormonu w réznicowaniu infekcji o
etiologii bakteryjnej, czy tez grzybiczej (wysoki poziom PCT) w zestawieniu z
infekcjami o podtozu wirusowym (wartosci PCT praktycznie nie odbiegajace od
przyjetej normy). Ten fakt wykorzystywany jest w wielu dziatach medycyny, nie tylko
w zakresie szeroko rozumianej chirurgii urazowej, ale takze w chirurgii ogdlnej,
pediatrii, neurologii, kardiologii 1 innych.

Natomiast stosunkowo niewiele prac poswigca si¢ tematowi wspomnianych
powiktan ptucnych w postaci ALI czy ARDS bedacych nastgpstwem cigzkiego urazu i

wykorzystaniu prokalcytoniny w ich rozpoznawaniu.

W niniejszej pracy autor wziatl pod uwage w sumie 40 chorych: grupe badana
stanowilo 20 pacjentéw z cigzkimi, mnogimi obrazeniami ciata - ci¢zko$¢ obrazen

zostata okre§lona za pomoca Liczbowej Skali Obrazen (LSO) na co najmniej 7
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punktow. Do grupy kontrolnej zaliczono chorych z lekkimi obrazeniami (warto$¢ LSO
nie przekraczajaca 2 punktéw). Jak juz wspomniano we wstepie niniejszej pracy,
Liczbowa Skala Obrazen jest anatomiczna skala cigzkosci obrazen stosowana gtéwnie
w Polsce. W pozostatych krajach oraz w pismiennictwie gltownie anglojezycznym
najczesciej stosowany jest system AIS-ISS [1, 6, 41, 47, 68].

Najczgstszymi przyczynami mnogich obrazen ciala w Polsce sa wypadki
komunikacyjne oraz upadki z wysokosci [8, 9]. W grupie badanej, u 15 oséb mnogie
obrazenia ciata spowodowane byly urazami komunikacyjnymi, u kolejnych 3 byly
powodem upadku z wysokosci oraz u 2 pozostalych wynikaly z ugodzenia ostrym
narzgdziem (tabela 7). U zdecydowanej wigkszosci chorych doszto do obrazen glowy i
szyi - 17 przypadkow, u 9 pacjentow odnotowano ré6znego stopnia obrazenia w zakresie
klatki piersiowej, a u 8 jamy brzusznej. U 6 osob stwierdzono urazy kregostupa, u 9 z
zakresu konczyn goérnych 1 u 12 konczyn dolnych (tabela 7). Rozklad obrazen w

prezentowanym materiale nie odbiega od doniesien innych autoréw [8, 9, 14].

Natomiast w grupie kontrolnej najczestsza przyczyna obrazen byly upadki
jednopoziomowe z nastgpowym stluczeniem glowy i1 wstrzasnieniem mozgu — 8
przypadkéw, upadki jednopoziomowe z nastgpowym ztamaniem kosci promieniowej
typu loco typico — 6 0sob. Ponadto u 5 pacjentow stwierdzono zlamania w zakresie
kostek (uraz skretny) i u 1 chorego pourazowa amputacja paliczka r¢ki (uraz na

maszynie do cigcia drewna).

Jak wynika z tabeli 7, 11 chorych w grupie badanej doznato cigzkich i bardzo
cigzkich obrazen ciata o cigzkosci od 10 do 17 punktéow LSO, a wigc w strefie dosis
letalis 50 cigzkoS$ci urazu, a dalszych czterech w poblizu maksymalnych wartosci skali.
Zwraca natomiast uwage fakt, iz w badanej grupie chorych ani raz nie rozpoznano
sepsy (tabela 10).

W innych doniesieniach, jak na przyktad w pracy Jean-Francois Benoist [6]
wsrdd 21 chorych z MOC (ISS > 16), w przeciwienstwie do niniejszego opracowania,
odnotowano 4 przypadki sepsy. W powyzsze] pracy wykazano wyrazna rdznice

pomiedzy poziomem PCT u chorych bez zespotu uogolnionej odpowiedzi zapalnej, z
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SIRS oraz u pacjentdow z sepsa. Natomiast w przypadku biatka C-reaktywnego
odnotowano wyrazne ,nakltadanie” si¢ wynikow pomigdzy wyzej wymienionymi
grupami chorych.

Typowe powiktania choroby pourazowej takie jak ALI i ARDS zwiazane byly
wylacznie z grupa badana. Pierwsze z tych powiklan rozpoznano u 8 pacjentow, a
drugie u 6 chorych (tabela 10). W sumie chorzy z powiktaniami ptucnymi stanowili
70% badanych, sa one wigc pochodng cigzkosci urazu.

W pismiennictwie naukowym, np. wg. Aharonsona i Byko [2] im cigzszy uraz
tym ro$nie czgsto$¢ wystgpowania powiklan plucnych w postaci ARDS 1 tak dla

obrazen 3 1 wigcej okolic ciata czgsto$¢ ta jest wyzsza od 10%.

U wszystkich chorych w grupie badanej przeprowadzono zabiegi operacyjne
(Srednia liczba zabiegdw przypadajaca na jednego poszkodowanego to 2,6). W tej
grupie 5 chorych zmarto, co stanowi 20% ogotu pacjentow. U wszystkich tych
pacjentOw obserwowano powiklania w postaci ARDS. Odsetek zgonéw nie wykracza

poza dane podawane w literaturze fachowe;j [1, 2, 14, 17, 34, 47].

W grupie kontrolnej, a wigc wsrdd chorych z niewielkimi obrazeniami ciala, nie

odnotowano powiklan ani zgonow.

Podsumowujac, grupa badana i kontrolna roznity si¢ (z zatozenia) cigzkoscia
obrazen, ale takze wiekiem chorych, ktorego $rednia w grupie kontrolnej wynosita
ponad 50 lat, a w grupie badanej tylko 37,5 roku (tabela 8). Graficznie przedstawiono to
réwniez na rysunku 1. Obie roznice sa znamienne statystycznie (p < 0.05). Natomiast

niewielka réznica odsetka kobiet i mgzczyzn nie jest znamienna statystycznie.

W niniejszej pracy wzigto pod uwage 10 parametréw biochemicznych, a
mianowicie: kreatyning, CPK, AspAt, AlAt, prokalcytoning, TNFa, interleukiny IL-6,
IL-8, IL-10 oraz S-amyloid A (SAA). Sposrod badanych parametréw laboratoryjnych
jedynie poziom kreatyniny w osoczu pozostawal w normie nie tylko w grupie
kontrolnej, z lekkimi obrazeniami ciala, ale i w badanej, z obrazeniami cigzkimi. W
grupie kontrolnej nie stwierdzono rowniez znaczacego wzrostu AspAt, AlAt 1 PCT.

Najbardziej wzrosty tu warto$ci SAA (przekraczajac norme czterdziestokrotnie), IL-8 —
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siedmiokrotnie i IL-6 — czterokrotnie. Srednia wartos¢ CPK wyniosta tu ponad
dwukrotno$¢ normy, a IL-10 prawie dwukrotno$¢. Wzrasta réwniez poziom TNFa, ale
bardzo nieznacznie.

Zupehnie inaczej rzecz si¢ miata w grupie badanej. Cigzki uraz przyczyniat si¢
do dwudziestokrotnego wzrostu PCT, szesécio- i pigciokrotnego wzrostu AspAt i AlAt,
podobnie jak IL-6 1 IL-10, a juz tylko dwukrotnego wzrostu poziomu TNFa i SAA.
Zdawa¢ by si¢ wigc moglo, ze PCT bylo tu najczulszym wskaznikiem, cho¢
sumarycznie, w odniesieniu do wartosci prawidtowych najwyzszy wzrost obserwowano
jednak w przypadku SAA — w grupie badanej jego srednia warto$¢ przekraczata norme
okoto 100 razy. Natomiast tak mierzony wzrost IL-6 byt tylko dwudziestokrotny, a PCT
1 IL-10 ,,jedynie” dziesigciokrotny (tabela 11). Ciekawa rzecza natomiast jest to, ze nie
stwierdzono rdznicy poziomoéw IL-8 pomigdzy grupa badana i kontrolna.

Jak juz wcze$niej wspomniano znaczna czg$¢ badan Swiatowych probuje
uzyska¢ informacje o stopniu nasilenia stanu zapalnego i ewentualnym rokowaniu u
chorego poprzez oceng odpowiedzi zapalnej, wyciagajac wnioski na podstawie poziomu
na przyktad CRP, niektorych cytokin zarowno pro- jaki 1 przeciwzapalnych (TNFa, IL-
1, IL-6, IL-8, IL-10), rozpuszczalnych receptorow leukocytarnych i molekut
adhezyjnych oraz prokalcytoniny [6, 26, 32, 41, 53, 54, 57, 67, 70]. W zdecydowane;j
wigkszosci przypadkow doniesienia te pokrywaja si¢ z powyzszymi oszacowaniami,
aczkolwiek w Zadnej z prac nie ujgto wszystkich tych parametrow, ktore uwzgledniono
w tej pracy.

W przebiegu leczenia, w grupie badanej odnotowano 8 przypadkoéw ostrego
uszkodzenia ptuc — ALl (Acute Lung Injury) 1 6 przypadkow zespolu ostrej
niewydolnosci oddechowej — ARDS (Adult Respiratory Distress Syndrome). W grupie
chorych z ALI jedynie u dwoch pacjentow odnotowano nieznaczny wzrost poziomu
kreatyniny. U wszystkich wzrastat natomiast poziom AspAt (2 —13 razy), CPK (7 — 50
razy), TNF a (2 — 8 razy), IL-6 (11 — 40 razy), IL-10 (3 — 20 razy) 1 SAA (5 — 25 razy).
U 6 wzrést poziom AlAt (1,5 do 12 razy), au 5 PCT (2 — 26 razy) i IL-8 (2 — 5 razy).
W przypadku kreatyniny nie wykazano istotnej statystycznie rdéznicy pomigdzy

srednimi warto$ciami a norma dla tego parametru. W przypadku takich parametrow jak
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AspAt, CPK, TNF a, IL-6 i IL-10 oraz SAA u wszystkich chorych odnotowano istotna
statystycznie réznicg¢ pomigdzy S$rednimi warto$ciami, a norma dla danej zmiennej
(tabela 11).

W grupie chorych z ARDS poziom kreatyniny wzrost jedynie w jednym
przypadku. U wszystkich wzrosty poziomy AspAt (2 — 11 razy), CPK (4 — 35 razy),
TNF a (2 do 6 razy), IL- 6 (7 — 65 razy) i u wszystkich SAA (6 — 35 razy). U 5 chorych
stwierdzono wzrost AlAt (1.5 — 12 razy), u 4 wzrost PCT (4 — 68 razy), u 4 IL-8 (15 —
50 razy) i znow u 4 IL-10 (2 — 30 razy). Zaledwie w jednym przypadku odnotowano
istotng statystycznie réznice w poziomie kreatyniny w zestawieniu z norma. W
przypadku parametrow takich jak AspAt, CPK, TNFa, IL-6 oraz SAA u wszystkich
chorych odnotowano istotng statystycznie roéznicg pomigdzy Srednimi warto§ciami a

norma dla danej zmiennej (tabela 12).

W zadnej z dostgpnych autorowi prac nie zestawiono jednoczes$nie w/w
parametrow. Autorzy tacy jak na przyktad Frank M. Brunkhorst i Oliver K. Eberhard
[11] porownywali skuteczno$¢ prokalcytoniny, neopteryny, IL-6 i CRP w roéznicowaniu
chorych z ARDS o podtozu infekcyjnym od tych bez potwierdzonego w badaniach
mikrobiologicznych zakazenia. Posrdéd 27 chorych objetych badaniem u 17 z nich
stwierdzono obecno$¢ ARDS o podiozu septycznym, a u pozostatych nie potwierdzono
obecnos$ci zakazenia. Biorac pod uwage wyzej wymienione parametry biochemiczne,
autorzy wykazali, ze tylko poziomy prokalcytoniny i neopteryny byly znaczaco
statystycznie wyzsze u pacjentdw ,septycznych” niz u chorych ,nieseptycznych”.
Jedynie PCT nie wykazywata naktadania si¢ wynikéw pomigdzy badanymi grupami.
Podobnie jak w niniejszej pracy, parametry takie jak na przyklad leukocytoza, nie staty
si¢ czynnikami réznicujacymi w/w chorych. Podsumowaniem obserwacji byta sugestia,
iz poziom PCT powyzej 5 ng/ml odpowiada obecnosci ARDS z towarzyszaca
posocznica. Natomiast poziom PCT pomigdzy 0,5 a 3,0 ng/ml jest sygnalem o

obecnosci ARDS ale bez podtoza zakaznego.

Poréwnujac zachowanie si¢ poszczegolnych parametrow w grupach chorych bez
powiklan, z ALI i z ARDS stwierdzi¢ mozna, ze wigkszo$¢ z nich bardzo wyraznie

ro$nie na skutek samego urazu, gdy tymczasem poOzniejsze wystapienie powiktan
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ptucnych nie jest wczesniej zbyt wyraznie sygnalizowane. Tak jest w przypadku
kreatyniny, ale tez AspAt (wzrost niespetna dwukrotny), AlAt (wzrost czterokrotny),
CPK wzrasta nieco jedynie w grupie chorych z ALI, TNFa nie ro6zni si¢ wcale, IL-6
(wzrost czterokrotny), IL-10 wzrost 11- krotny, ale tylko w grupie chorych z ARDS.
Nie wzrasta rowniez poziom SAA. WyraZnie] natomiast wzrastaja poziomy IL-8
(trzykrotnie w grupie ALI i az dwudziestokrotnie w grupie ARDS) i PCT, ktorej
poziomy w grupie ALI sa 7 razy wyzsze niz w grupie chorych bez powiktan, a w grupie
ARDS az 40 - krotnie.

Wydaje si¢ wigc, ze tylko PCT zdaje si¢ by¢ niemal pewnym wskaznikiem
rokowniczym co do wystapienia tych powiktan. Nalezy rowniez podkresli¢, ze
powiklania takie jak ALI i ARDS obserwowano u najcigzej poszkodowanych chorych
(ARDS odnotowano u wszystkich chorych, ktorzy zmarli - tabela 14). Chorzy z ARDS
(6 przypadkow) stanowili 30% chorych z MOC. Gdyby wzia¢ pod uwage tacznie
pacjentow z ALI i ARDS (w sumie 14 przypadkow) odsetek ten wzrasta do 70%.
Podobnie w pismiennictwie tacy autorzy jak na przyktad White i Jenkins potwierdzaja
Scisly zwiazek pomiedzy stopniem cigzkosci urazu, a czgstoscia wystgpowania ARDS
[76]. Wedlug wyzej wymienionych czgstos¢ wystgpowania ARDS w izolowanych
urazach poszczegdlnych czgsci ciala jest niska 1 nie przekracza 1%. Czgstos¢ ta jednak
wzrasta przy obrazeniach dwoch okolic ciata do okoto 3%. Natomiast przy
uszkodzeniach trzech 1 wigcej okolic ciata czgstos¢ wystegpowania ARDS przekracza
10%. W cytowanej wyzej pracy ilo§¢ chorych poddanych analizie statystycznej byla
znacznie wigksza (7192 pacjentéw po urazach réznych okolic ciata, w tym z MOC) w
poréwnaniu do niniejszego opracowania co sprawia, zZe spostrzezenia dotyczace
czestosci wystgpowania powiklan plucnych u chorych urazowych sa bardziej
precyzyjne.

W niniejszej pracy zestawiono rdéwniez wyzej wymienione parametry
biochemiczne w grupie chorych, ktorzy przezyli z tymi, ktorzy zmarli. Istotne
statystycznie roznice odnotowano w przypadku PCT (ponad 8-krotna roznica), IL-8
(ponad 12-krotna réznica) i IL-10 (cho¢ tu roznica jest juz tylko nieco ponad 5-krotna).

Zmarli byli o okoto 10 lat mtodsi od tych, ktérzy przezyli. Ma to znaczenie, poniewaz
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r6éznice wartosci LSO 1 ISS u chorych z MOC, ktérzy przezyli w zestawieniu z

przypadkami zgonow sa niewielkie (tabela 15).

Zgodne to jest ze zdecydowana wigkszo$cia dotychczasowych doniesien [6, 7,
13, 15, 26, 31, 32, 53, 60, 68, 72], iz PCT jest dobrym, a w dodatku nieinwazyjnym
markerem stopnia nasilenia stanu zapalnego. Jak juz wspomniano na wstgpie wraz ze
wzrostem stopnia cigzko$ci obrazen ciata (a tym samym wzrostem nasilenia si¢
uogolnionej odpowiedzi zapalnej ustroju - SIRS), wyrazonej w niniejszej pracy za
pomoca wyzej wymienione] liczbowej skali obrazen (LSO), ro$nie poziom PCT w
surowicy krwi oznaczanej w kolejnych 4 dobach po urazie (rysunek 2). U chorych z
niewielkimi obrazeniami ciala (< 2 punktéw wg. skali LSO) nie obserwowano dynamiki
sredniego st¢zenia PCT w surowicy krwi (rysunek 3). Natomiast w grupie chorych z
cigzkimi, mnogimi obrazeniami ciala najwyzsze $rednie st¢zenie PCT obserwujemy w
dobie 2 (ok. 7,5 ng/ml). W dobie 1,3 i 4 $rednie st¢zenia PCT sa do siebie zblizone i
utrzymuja si¢ na poziomie ok. 1,5 ng/ml. (rysunek 2, 3). Oznacza to, ze istnieje 5 —
krotna réznica w $rednim stezeniu PCT pomiedzy doba 2 oraz 1,3 i 4. Zdaniem autora
najwyzsze wartosci PCT w dobie drugiej wynikaja z kinetyki tego zwiazku. Zostata ona
migdzy innymi okre$lona na podstawie eksperymentalnych badaf na zdrowych
ochotnikach wykonanych przez Dandona 1 wspolpracownikow [16] — po wstrzyknigciu
endotoksyn bakterii Escherichia Coli oznaczano poziom PCT w surowicy krwi, ktory
swoje maksimum uzyskat po uptywie okoto 48 godzin, a nast¢pnie obnizat si¢ zgodnie

z czasem poéOltrwania.

W tym miejscu nalezy jednak podkresli¢, ze u chorych ktérzy zmarli,
odnotowano utrzymywanie si¢ podwyzszonego poziomu prokalcytoniny bez tendencji
do jej stopniowego obnizania si¢ zgodnie z czasem pottrwania. Sredni poziom PCT u
tych chorych wyniost 16,6 ng/ml w poréwnaniu do poziomu nieco powyzej 2 ng/ml, u
tych ktérzy przezyli. Wg autora, chorzy z niekorzystnym rokowaniem co do przezycia
maja $rednio co najmniej 5 razy wyzszy poziom omawianego zwiazku (oszacowanie

czastkowe — tabela 18) w surowicy krwi w stosunku do tych, ktorzy przezyli.

Taka niekorzystna rokowniczo zalezno$¢ znajduje swoje odzwierciedlenie w

publikowanych pracach naukowych [6, 7, 12, 23, 26, 32, 47, 53, 75]. Autorzy tych prac
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réwniez podkreslaja, iz utrzymywanie si¢ podwyzszonego poziomu PCT jest $cisle
powiazane z niekorzystnym rokowaniem co do przezycia. Biorac pod uwagg, ze poziom
PCT jest do pewnego stopnia markerem naszego, prawidlowego lub tez nie,
postgpowania leczniczego, powyzsze spostrzezenia maja wymiar praktyczny i moga
mie¢ charakter prognostyczny co do dalszych losow chorego. Nasze wlasciwe
postepowanie, w postaci na przyklad chirurgicznego usuni¢cia martwiczo zmienionych
struktur tkankowych, ktére moga by¢ zrodtem infekcji, winno mie¢ swoje odbicie w
spadku 1 normalizacji poziomu prokalcytoniny. Nie zawsze jest to rdwnoznaczne z
catkowita eliminacja przyczyny stanu zapalnego, lecz wskazuje na to, iz nasze dziatania

terapeutyczne ,,ida”” we wiasciwym kierunku.

Jeszcze na etapie wstgpnej analizy danych zauwazono, iz istnieje znaczna
réznica w S$redniej wieku chorych pomigdzy omawianymi grupami, tj. pacjenci
,uszkodzeni” lekko sa $rednio prawie 15 lat starsi od pacjentow ,,uszkodzonych”
ciezko. Fakt ten nie byl celowym zamierzeniem autora lecz wynikal z chgci
uwzglednienia jak najwigkszej liczby chorych z cigzkimi, mnogimi obrazeniami ciata.
Chorzy z MOC, spehiajacy kryteria kwalifikacji do badania, byli to pacjenci kolejno
hospitalizowani w tutejszej klinice. Natomiast chorzy z niewielkimi obrazeniami ciata,
spelniajacy kryteria kwalifikacji do badania, byli to pacjenci wybrani losowo bez
wstepnej selekcji majacej stuzy¢ odzwierciedleniu wieku w grupie badanej. Wobec
powyzszego zmienna wiek okreslono jako zmienna zakiocajaca 1 uwzgledniono ja w
analizie statystycznej.

Niniejsza praca wykazala, ze istnieje Scisty zwiazek pomigedzy S$rednim
stezeniem PCT w surowicy krwi, a wiekiem chorych, to znaczy, ze wraz ze wzrostem
wieku chorych zmniejsza si¢ $rednie st¢zenie PCT, przy czym osoby z niewielkimi
obrazeniami ciala (< 2 punktéw w skali LSO) maja wyrownany, tzn. niezalezny od
wieku, niski poziom PCT w dobie 1,3 oraz 4. Z kolei u oséb z cigzkimi, mnogimi
obrazeniami ciata (> 7 punktow wg. skali LSO) poziom PCT maleje wraz z wiekiem w
dobie 1, 3 1 4 (rysunki od 4 do 12 oraz tabele 16 1 17). Okres$lajac to zagadnienie nieco
inaczej, mozna powiedzie¢, ze roéznica w $rednim stezeniu PCT pomiedzy wyzej

wymienionymi grupami chorych jest duza dla pacjentow ,,mtodych” i mata dla chorych
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w podesztym wieku (wyjatek stanowi doba 2, gdzie réznica w $rednim stgzeniu PCT
pomigdzy badanymi grupami nie zalezy od wieku).

By bardziej uzmystowi¢ sobie zaistniaty problem nalezy sobie wyobrazi¢ dwoch
chorych w wieku na przyktad 20 lat: jeden z nich ulegl powaznemu wypadkowi
komunikacyjnemu i zostat zakwalifikowany jako chory z MOC, drugi natomiast upadt
na ulicy i doznat zlamania ko$ci promieniowej w miejscu typowym tym samym
kwalifikujac si¢ do grupy lekko poszkodowanych. Otéz okazuje si¢, ze rdznica w
srednim st¢zeniu PCT u tych pacjentéw jest wyrazna za wyjatkiem doby drugie;.

Wyobrazmy sobie tych samych chorych, z tymi samymi obrazeniami, ale w
wieku 60 lat. Ot6z okazuje sig, ze roznica w srednim st¢zeniu PCT pomigdzy tymi
chorymi jest niewielka (ponownie za wyjatkiem doby drugiej), co wigcej poziom PCT u
chorego z MOC zbliza si¢ do warto$ci prawidtowych.

W chwili rozpoczecia gromadzenia danych do niniejszej pracy ilo$¢ publikacji
dotyczacych prokalcytoniny nie byla jeszcze zbyt obszerna. Natomiast w przeciagu
ostatnich kilku lat doszto do prawdziwej ,,powodzi” w ilo$ci piSmiennictwa, gldwnie
anglojezycznego, dotyczaca zagadnien zwiazanych z ta substancja. W zwiazku z tym
autorowi trudno bylo zaznajomi¢ si¢ z nimi wszystkimi. Biorac ten fakt pod uwagg i
wracajac jednocze$nie do wyzej wymienionego wplywu wieku na poziom PCT — temat
ten nie byl poruszany w piSmiennictwie. W dostgpnych autorowi pracach materiat
osobowy w grupie kontrolnej byl dobierany tak by jak najlepiej odzwierciedli¢ sktad
osobowy grupy badanej pod katem wieku, czy tez ptci [11, 71, 74, 75].

W tym miejscu mozna jednak zada¢ sobie pytanie, dlaczego tak si¢ dzieje, ze
roéznica w srednim stezeniu PCT, pomigdzy badanymi grupami, zanika wraz z wiekiem
i dlaczego wyjatkiem od tej reguty jest doba druga? Jak juz wcze$niej wspomniano
poziom PCT jest $cisle zwiazany z cigzko$cia obrazen ciata. Wykazano otdz, ze wraz z
wiekiem cigzko$¢ obrazen poszczegodlnych okolic ciata maleje (rysunek 13). Z
powyzszych zalezno$ci wynika wigc, ze poziom PCT wraz z wiekiem chorych spada.

Zdaniem autora wyjatkowos¢ doby drugiej wynika po raz wtéry z kinetyki
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prokalcytoniny (bez wzgledu na wiek réznica w $rednim poziomie PCT migdzy
omawianymi grupami utrzymuje si¢ na mniej wigcej stalym poziomie).

Jak juz wcze$niej] wspomniano cigzko$¢ obrazen poszczegélnych okolic ciata
maleje wraz z wiekiem chorych. Jedynie, w obrazeniach konczyn dolnych, poziom
PCT, zaréwno dla chorych ,,mlodych” jak i ,starych”, wykazuje niewielka tendencj¢
wzrostowa. Natomiast cigzko$¢ obrazen miednicy utrzymuje si¢ mniej wigcej na stalym
poziomie niezaleznie od wieku pacjenta (rysunek 14).

Wykazano, iz bez wzgledu na to jakiej okolicy dotyczyl uraz, najwyzsze
warto$ci PCT odnotowywano w dobie drugiej osiagajac Srednia warto$¢ ok. 7,5 ng/ml

(rysunek 141 15).

Najwyzsze wartosci prokalcytoniny wystgpuja w przypadku obrazen klatki
piersiowej 1 brzucha (Srednio od 5 do 7,5 ng/ml). Obrazenia klatki piersiowej ogdtem
stanowia okoto 3 do 4% wszystkich obrazen ciata. U potowy pacjentéw z obrazeniami
klatki piersiowej stwierdza si¢ obrazenia innych okolic ciata. Smiertelno$é w
uszkodzeniach izolowanych jest sporadyczna. Natomiast rokowanie znacznie si¢
pogarsza u chorych z MOC zwlaszcza ze wspolistniejacymi cigzkimi obrazeniami w
zakresie czaszki i mézgu. Podobna sytuacja wystepuje w obrazeniach jamy brzusznej —
izolowane sa stosunkowo rzadkie, lecz czgsto pozostaja w tacznosci z obrazeniami
klatki piersiowej 1 gtowy [17, 34, 69, 74]. Obrazenia jamy brzusznej sa obarczone
wysoka $miertelnoscia wynoszaca ogétem 5-10%, a w niektorych uszkodzeniach

odsetek ten moze sigga¢ nawet 95%.

U wszystkich chorych, ktérzy zmarli odnotowano obrazenia czaszki i mézgu w
potaczeniu albo z obrazeniami klatki piersiowej, albo jamy brzusznej. W tym miejscu
nalezy zaznaczy¢, ze obrazenia tych dwoéch ostatnich okolic ciala sa najbardziej
zwiagzane z wystapieniem krwotoku (wstrzasu hypowolemicznego), a takze z
wystapieniem takich powiktan jak ALI czy tez ARDS [7, 10, 14, 42].

Obrazenia pozostatych okolic ciata charakteryzuja si¢ znacznie nizszymi
warto$ciami PCT: glowa, miednica oraz krggostup do 2,5 ng/ml, konczyny goérne i

dolne do 0,75 ng/ml. W przypadku obrazen glowy, klatki piersiowej, brzucha, miednicy
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oraz krggostupa $rednia warto$¢ PCT wzrasta w kolejnych dobach po urazie. Natomiast
w przypadku konczyn, zaréwno gornych jak i dolnych, odnotowuje si¢ niewielka
tendencj¢ spadkowa w kolejnych 4 dobach.

Analizujac wptyw urazu poszczegdlnych okolic ciata nalezy zauwazy¢, iz
podczas analizy statystycznej okazalo sig, Ze obrazenia glowy, klatki piersiowe;,
brzucha oraz krggostupa maja istotny statystycznie wplyw na $rednie stgzenie PCT w
surowicy krwi gtownie w dobie pierwszej, drugiej i trzeciej (tabele od 18 do 25). Co
cieckawe bez wplywu na w/w poziom pozostaja obrazenia miednicy oraz konczyn
zaréwno gornych jak i dolnych.

W pismiennictwie naukowym autor nie spotkat si¢ ze zbyt wieloma pracami
probujacymi oceni¢ udzial obrazen poszczegdlnych czesci ciata na poziom PCT u
chorych z MOC [69]. Autorzy tacy jak na przyktad Sauerland i Hensler analizowali
wplyw obrazen r6znych okolic ciata u chorych z MOC na poziom migdzy innymi PCT.
Wraz ze wzrostem ci¢zko$ci obrazen w zakresie jamy brzusznej 1 konczyn wzrasta
poziom PCT ($rednio powyzej 3 ng/ml). Natomiast nie wykazano zwiazku pomigdzy
poziomem prokalcytoniny a obrazeniami w zakresie twarzoczaszki 1 klatki piersiowe;.
Te spostrzezenia tylko czg§ciowo pokrywaja sie¢ z wynikami niniejszej pracy, a
mianowicie w zakresie wplywu obrazen jamy brzusznej na poziom omawianego

zwiazku.

Jak wspomniano na wstepie, wiele prac w ostatnich latach poswigca si¢ na
swiecie problemowi tzw. choroby pourazowej, w tym metabolicznych skutkow urazu.
W rozwiazaniu niektorych kwestii widzi si¢ mozliwo$¢ poprawy wynikow leczenia
ofiar wypadkow w sytuacji, gdy coraz wigcej z nich przezywa okres transportu do
szpitala, jest skutecznie wyprowadzanych ze wstrzasu, efektywnie operowanych i
poczatkowo zdaje si¢ pomyslnie rokowa¢. W kolejnych dobach i tygodniach pobytu
chorzy ci jednak ging w nastepstwie powiklan rozwijajacej sig, takze po urazie,
ogolnoustrojowej zapalnej reakcji obronnej - SIRS (Systemic Inflammatory Response
Syndrome) [3, 12]. SIRS stanowi prawidtowa, obronna odpowiedz ustroju na
zagrazajace zyciu zmiany homeostazy, za§ MODS (odpowiedZ o coraz wigkszym

nasileniu) jest jego niekorzystnym, cho¢ wciaz jeszcze odwracalnym zakonczeniem. Ma
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on charakter post¢pujacy i w swej najbardziej zaawansowanej postaci przynosi petna
niewydolno$¢ wielu narzadow — MOF (Multiorgan Failure) [3]. Nie dysponujac zbyt
wieloma mozliwosciami leczenia rozwinigtej MOF mozemy jedynie staraé si¢ jej
zapobiega¢. W tej sytuacji usprawiedliwione jest poszukiwanie metod pozwalajacych
na jak najpewniejsze 1 najszybsze okreslenie stopnia nasilenia si¢ stanu zapalnego, a
wigc cigzko$ci urazu, co wiaze si¢ ze stopniem zagrozenia pozniejszymi powiktaniami.
Poza wieloma badaniami obrazowymi wymienia si¢ zachowanie niektorych cytokin i
hormonow, a wsrdd nich PCT.

W przytoczonym pi§miennictwie, wsréd parametrow, ktére mogltyby stuzyé
monitorowaniu nasilenia si¢ stanu zapalnego, wymienia si¢ najczesciej IL-6, TNF alfa,
CRP oraz PCT [6, 32, 41, 47, 53, 57, 68, 70]. Interleukina 6 stanowi jedna z
najwazniejszych 1 najbardziej wielokierunkowo dziatajacych cytokin i jest jednym z
gltéwnych czynnikéw regulujacych mechanizmy obronne. Jest wydzielana gtownie
przez monocyty 1 makrofagi pod wplywem interleukiny 1. Z jednej strony silnie
pobudza procesy zapalne, ale takze uczestniczy w zwrotnym hamowaniu wytwarzania
TNF. TNF alfa, czyli czynnik nekrozy nowotwordw, jest cytoking wydzielana gtownie
przez aktywne monocyty i makrofagi. Dziata cytotoksycznie wzgledem wielu linii
komoérek nowotworowych, a takze pobudza watrobg do produkcji bialek ostrej fazy w
tym CRP [6, 10, 32, 41, 53, 57].

Biatka ostrej fazy to ogdlna nazwa obejmujaca okoto 30 réznych biochemicznie
1 czynno$ciowo niezwiazanych ze soba bialek. Dzielimy je na tzw. dodatnie i ujemne
biatka ostrej fazy (w zaleznosci od tego czy poziom ich wzrasta, czy tez maleje po
rozpoczgciu reakcji zapalnej po urazie). Maja one bardzo zrdznicowane funkcje o
podstawowej roli w utrzymaniu lub przywrdceniu hemostazy. Migdzy innymi nasilaja
fagocytoze (opsonizacja), kontroluja rownowage ukltadéw proteolitycznych osocza, a
takze dziatajq jako biatka transportowe. Posrdd nich najbardziej znane to w/w biatko C-

reaktywne (CRP) oraz amyloid surowiczy (SAA) [6, 20, 57, 70].

W pi$miennictwie bierze si¢ pod uwagg takze inne markery jak na przyktad IL-
8, IL-10, neopteryng, SAA, a takze powszechnie stosowane parametry stanu zapalnego

jak leukocytoza oraz cieplota ciala. Istnieje rozbiezno$ci pomigdzy poszczegdlnymi
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pracami, co do skuteczno$ci wyzej wymienionych parametréw, ale w niemal
wszystkich tych opracowaniach podkre§la si¢ uzyteczno$¢ prokalcytoniny w
monitorowaniu stanu zapalnego u chorych z mnogimi obrazeniami ciala, réwniez jako
niezalezny czynnik w rozpoznawaniu zespotu niewydolnos$ci wielonarzadowej (MOF),
a takze jako czynnik prognostyczny co do dalszych losow chorego [16, 32, 53, 57, 70].

Sa takze autorzy, ktdrych prace neguja uzytecznos$¢ czg$ci wyzej wymienionych
parametrow. Na przyklad Foex 1 Lamb [25] zaznaczaja, iz nie ma korelacji pomigdzy
poziomem IL-6 i TNF alfa, a cigzkoScia obrazen ciata 1 ewentualnym rokowaniem co
do przysztosci pacjenta.

W grupie parametrow biochemicznych o daleko idacym podobnym zachowaniu
si¢ po urazie w zestawieniu z PCT , nalezy wymieni¢ przede wszystkim IL-6, a w
dalszej kolejnosci parametry takie jak AspAt, AlAt, kreatynina oraz TNF alfa (rysunki
od 17 do 19). Fakt ten potwierdza dotychczasowe doniesienia w piSmiennictwie.
Podobnie jak PCT, IL-6 wydaje si¢ by¢ dobrym markerem stanu zapalnego w
przeciwienstwie do tak powszechnie stosowanych parametrow jak np. leukocytoza.
Moga one stuzy¢ monitorowaniu stanu ogolnego chorych z cigzkimi, mnogimi

obrazeniami ciata w oddziatach intensywnej terapii [41, 53, 57, 68].

W grupie mnogich obrazen ciala w znacznym odsetku przypadkéw dochodzi do
rozwoju niewydolnos$ci narzadowej — najczesciej niewydolnosci oddechowej [42, 76],
watroby [62] 1 nerek [17, 34], wyrazajacych si¢ zaburzeniami parametrow
oddechowych oraz zwigkszeniem poziomu biochemicznych markeréw uszkodzenia
watroby i1 nerek. Od samego poczatku stwierdzano wzrost poziomu AlAt i AspAt oraz
kreatyniny i1 podobnie jak wyzej wymieniona IL-6 oraz TNF alfa, zblizone zachowanie
si¢ ich po urazie w zestawieniu z PCT. Wykorzystujac rézne modele statystyczne
(analiza gtownych sktadowych, analiza skupien oraz skalowanie wielowymiarowe
macierzy odleglosci zmiennych standaryzowanych) w sposéb graficzny zostato to
przedstawione na rysunkach od 16 do 18.

Sama prokalcytonina wydaje si¢ by¢ dobrym czynnikiem prognostycznym

wystapienia lub tez braku wystapienia powiktan ptucnych u pacjentow z cigzkimi,
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mnogimi obrazeniami ciata. W$rod nich nalezy wymieni¢ powiktania ptucne takie jak
ostre uszkodzenie ptuc (ALI) oraz ,,zespot ostrej niewydolnosci oddechowej” (ARDS)
[11, 12, 31]. W niniejszej pracy wykazano wyrazne roznice w Srednim stgzeniu PCT
pomiedzy chorymi z ALI ($rednio 3,5 ng/ml) lub ARDS ($rednio 13 ng/ml) a chorymi
bez powiktan — 0,28 ng/ml (tabela 13). Spostrzezenie to znajduje potwierdzenie w
analizie statystycznej: stwierdzono statystycznie istotna réznic¢ pomigdzy chorymi bez
powiklan, a chorymi z ALI — p < 0.0001 lub ARDS — p <0.0001, przy jednoczesnym
braku istotnej statystycznie réznicy pomigdzy chorymi z ALI a chorymi z ARDS: p =
0.0773.

Nalezy podkresli¢, iz u zadnego z chorych, u ktérych rozpoznano ALI czy tez
ARDS, nie odnotowano w wywiadzie przewlektych choréb uktadu oddechowego ani
uktadu krazenia, ktore mogltyby wptywac na wystapienie takich powiktan. U Zadnego z
chorych nie odnotowano tez cech stanu zapalnego pluc w trakcie hospitalizacji, ktory
podobnie jak obciazenia internistyczne, mogtby wpltywaé na wystapienie powiktan
phucnych. Wobec powyzszego odnotowane powiktania byly zatem wynikiem wplywu

samego urazu czy to bezposrednio klatki piersiowej, czy tez innych okolic ciala.

Wykorzystujac metody statystyczne (klasyczna analiza dyskryminacyjna oraz
analiza drzew decyzyjnych), probowano okresli¢, ktory z parametrow biochemicznych
wykazuje najwigkszy wklad w roznicowaniu chorych z powiktaniami plucnymi od
pacjentéw bez takich powiktan. W klasycznej analizie dyskryminacyjnej, w rankingu
mocy dyskryminacyjnej powiktan, PCT znajduje si¢ na pierwszym miejscu posrod
wzigtych pod uwage zmiennych (warto$¢ czastkowej lambdy Wilksa jest najbardziej
zblizona do zera) — tabela 26. Natomiast w analizie drzew decyzyjnych prokalcytonina
nie zostata uwzgledniona. Jak juz powyzej wspomniano wynikiem zaréwno analizy
dyskryminacyjnej jak i analizy drzew decyzyjnych sa tzw. macierze blgdnych
klasyfikacji, ktore pozwalaja na zorientowanie si¢, ktore grupy i w jakim stopniu sa
migdzy soba mylone. W przypadku analizy klasycznej odnotowano jeden przypadek
btednego przyporzadkowania do jednej z trzech wyzej wymienionych grup. Biorac pod
uwage drzewa decyzyjne — takich przypadkéw bylo az 6. Wobec powyzszego,

klasyczna analiza wydaje si¢ by¢ zdecydowanie bardziej wiarygodna w stosunku do
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analizy drzew decyzyjnych, a wigc pierwsze miejsce PCT potwierdza jej przydatno$¢ w
rozpoznawaniu powiktan ptucnych u chorych z MOC [11, 12, 31].

Istnieja zarowno bezposrednie jak i1 posrednie przyczyny wystapienia ostrego
uszkodzenia ptuc. Do tych pierwszych zaliczamy migdzy innymi rozlane zapalenie
ptuc, inhalacje toksycznych substancji czy tez sttuczenie ptuca. Z posrednich przyczyn,
to znaczy rozwijajacych si¢ w toku leczenia cigzkiego urazu poza klatka piersiowa,
nalezy wymieni¢ zespot septyczny.

U chorych z najcigzsza postacia ALIL, czyli ARDS, posocznica zwykle prowadzi
do uszkodzen wielu narzadow, a tym samym do $mierci pacjenta. Dlatego tez, w
leczeniu posredniego uszkodzenia ptuc, podstawowe znaczenie ma leczenie zakazenia.

Istotne jest zatem jak najszybsze i jak najbardziej wiarygodne jego rozpoznawanie.

Wielu autoréw zastanawiato si¢ nad wykorzystaniem zarowno ,.klasycznych”
jak 1 ,,nowych” markeréw stanu zapalnego w tym rowniez prokalcytoniny. Wsrod
badaczy mozna wymieni¢ na przyktad prace Brunkhorsta oraz Heidiego Daltona,
ktérych nazwiska przewijaja si¢ chyba najczesciej posrod osob zajmujacych si¢ szeroko
rozumianym tematem dotyczacym PCT. Otéz okazuje sig, ze posrdd markerow stanu
zapalnego takich jak PCT, biatko C — reaktywne, neopteryna, IL-6, tylko poziom
prokalcytoniny byt statystycznie znaczaco wyzszy u chorych z ARDS i potwierdzong w
badaniach mikrobiologicznych infekcja, w zestawieniu z chorymi z ARDS, ale bez
towarzyszacego zakazenia [11, 31]. Jedynie w przypadku PCT nie obserwowano
naktadania si¢ na siebie wynikéw badan pomigdzy wymienionymi grupami chorych.
Ostatecznie okreslono, iz stezenie PCT powyzej 5 ng/ml §wiadczy o obecnosci ARDS z
naktadajaca si¢ sepsa, natomiast poziom ponizej 3 ng/ml a powyzej 0,5 ng/ml moéwi o
obecnosci ARDS o nieseptycznym podtozu.

Zestawienie tych wynikdw z wynikami niniejszej pracy nie do konca jest
mozliwe, gdyz jak juz wcze$niej] wspomniano u zadnego chorego z MOC, u ktoérego
rozpoznano ARDS, nie stwierdzono obecnosci posocznicy w przebiegu hospitalizacji.

Poréwnujac zachowanie si¢ poszczegdlnych parametréw biochemicznych w

niniejszej pracy u chorych bez powiktan i tych z ALI i ARDS wyciagnigto wniosek, iz
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tylko PCT jawi si¢ by¢ niemal pewnym wskaznikiem rokowniczym co do wystapienia
tych powiktan. Wydaje sig, ze poziom prokalcytoniny powyzej 3 ng/ml $wiadczy o
obecnosci ALI lub tez ARDS [11, 12, 31].

Reasumujac, niniejsza praca, podobnie jednak wiele innych pozycji naukowych
cytowanych w pi$miennictwie, potwierdza przydatnos¢ PCT jako nieinwazyjnego
markera w szeroko rozumianym monitorowaniu chorych z MOC. Biorac pod uwagg
przydatno$¢ tej substancji w prognozowaniu wystapienia powiklan phlucnych w
przebiegu leczenia w/w chorych, prokalcytonina moglaby sta¢ si¢ skutecznym

,harzedziem” w prognozowaniu dalszych losow takich pacjentow oraz w ich leczeniu.

Autor pracy zdaje sobie sprawe¢ z faktu stosunkowo niewielkiej ilosci
przypadkow wzigtych pod uwage w zestawieniu z niektorymi doniesieniami, ktore byly
opracowane na podstawie kilkukudziesigciu, czy tez kilkuset obserwacji. Z punktu
widzenia statystyki, wymienione spostrzezenia maja charakter orientacyjny i wnioski
ptynace z tych obserwacji nie moga by¢ uogélnione na cata populacjg. Niemniej jednak
wskazuja one 1 potwierdzaja dotychczasowy kierunek w jakim powinny pdj$¢ badania
naukowe, gdyz daja one szanse na wypracowanie jeszcze lepszych algorytmow
postgpowania z chorymi po cigzkich, mnogich obrazeniach ciala 1 tym samym
zmniejszy¢ ilo$¢ towarzyszacych im powiktan, a tym samym spowodowac wzrost
przezywalnosci takich chorych.

Warto podkresli¢, ze zestawy do oznaczen PCT sa jednymi z najtanszych
sposrod innych wzigtych pod uwage markeréw biochemicznych, co ogrywa
niebagatelng rolg¢ w dzisiejszych czasach. Pomimo tego, w przeciwienstwie do
niektérych krajow europejskich, jak np. Niemcy, prokalcytonina nadal nie jest
wykorzystywana jako standard w codziennej praktyce medycznej w Polsce nie tylko z
zakresu chirurgii ogolnej, czy tez urazowo — ortopedycznej, ale takze w takich

dziedzinach medycyny jak pediatria, kardiologia 1 inne.
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6. Whnioski

1. Wraz ze wzrostem stopnia cigzkos$ci obrazen ciata, wyrazonej za pomoca liczbowej
skali obrazen, ros$nie poziom prokalcytoniny (PCT) oznaczanej w kolejnych 4
dobach po urazie.

2. Chorzy, ktorzy zmarli, mieli $rednio pigciokrotnie wyzszy poziom PCT w surowicy
krwi w poréwnaniu z pacjentami, ktoérzy przezyli. Niewielka liczba przypadkéw i
duzy rozrzut wartosci nie pozwalaja jednak, na podstawie badanego materiatu,
jednoznacznie ustali¢ warto$ci progowej, ktora miataby mie¢ znaczenie rokownicze
tak dla przezycia, jak dla wystapienia powiktan ptucnych

3. Prokalcytonina wydaje si¢ by¢ najlepszym markerem dyskryminujacym chorych z
powiklaniami plucnymi w postaci ALI 1 ARDS od chorym bez takich powiktan.

4. Inne badane parametry biochemiczne jak AlAt, AspAt, kreatynina, CPK, TNF alfa,
a zwlaszcza IL-6, wykazuja daleko idace podobienstwo zachowania sig po cigzkim
urazie do PCT.

5. Sredni poziom PCT u chorych z obrazeniami gtowy, klatki piersiowej i brzucha byt
wyzszy niz u tych z obrazeniami uktadu kostnego. R6znice te moga jednak wynikaé
tez z wigkszej cigzkoSci obrazen tych pierwszych jak 1 wyzszego wieku tych

drugich.

Ponadto stwierdzono, ze:

6. Istnieje korelacja pomigdzy wiekiem chorych a stopniem cigzko$ci obrazen
poszczegolnych okolic ciata - jest on wyzszy u ludzi mtodych, wyjatek stanowia tu
obrazenia konczyn dolnych i miednicy

7. Istnieje $cisly zwiazek pomigdzy S$rednim stezeniem PCT w surowicy krwi, a
wiekiem chorych z cigzkimi MOC: wraz ze wzrostem wieku zmniejsza si¢ Srednie
stezenie PCT, a wyjatek stanowi tu doba druga. Wymusza to ostrozno$¢ w

interpretacji wskaznika PCT, w aspekcie rokowniczym, w grupie starszych chorych.
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Tak wigc poziom prokalcytoniny i jego zachowanie w czterech pierwszych dobach
po ci¢zkim urazie jest dobrym i tanim markerem, tak odno$nie ci¢zkosSci urazu,

jak i zagrozenia takze powiklaniami plucnymi, a nie tylko infekcyjnymi.
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8. Streszczenie w jezyku polskim

Witep

Cigzkie mnogie 1 wielonarzadowe obrazenia ciala wciaz stanowia duzy problem
diagnostyczny i leczniczy, a $miertelnos¢ z ich powodu utrzymuje si¢ nadal na wysokim
poziomie, osiggajacym od 10 do 25%. W sytuacji, gdy coraz wigcej ofiar wypadkow
przezywa okres transportu do szpitala, jest skutecznie wyprowadzanych ze wstrzasu i
efektywnie operowanych, coraz wigksza role odgrywaja tu pdzne powiktania urazu, w
nastepnych bowiem dobach i tygodniach chorzy ci ging w nastgpstwie rozwijajacej sie,
ogdlnoustrojowej zapalnej reakcji obronnej - SIRS (Systemic Inflammatory Response
Syndrome), w tym na powiktania infekcyjne i ptucne, w znacznej mierze zalezne od
ciezkosci urazu. Stad ocena tej cigzkoSci stanowi wazny element prognostyczny, a
poszukiwanie markeréw ewentualnych powiklan stwarza szans¢ na ich uniknigcie.
Obok licznych skal liczbowych, monitorowanie podstawowych parametrow klinicznych
oraz laboratoryjnych pozwala na biezaco ocenia¢ i1 korygowa¢ stan cig¢zko
poszkodowanego. Najgrozniejsze powiklania ptucne to ALI (Acute Lung Injury) i
ARDS (Adult Respiratory Distress Syndrome).

Parametrami ktore w tym wzgledzie moga okazac¢ si¢ warto§ciowe rokowniczo,
okazuja si¢ m.in. zachowania niektorych cytokin 1 hormondéw, a wsrdéd nich
prokalcytoniny (PCT). Prokalcytonina jest glikoproteina, ktorej poziom w normalnych
warunkach nie przekracza wartosci 0,1 ng/ml. natomiast w przypadku, gdy mamy do
czynienia z infekcja pochodzenia bakteryjnego, pasozytniczego czy grzybiczego lub
cigzkim urazem, jej poziom znacznie wzrasta w przeciwienstwie do infekcji

pochodzenia wirusowego.

Cele pracy

Praca ma na celu odpowiedz na pytanie czy PCT moze by¢ przydatna w
prognozowaniu 1 monitorowaniu powiktan takich jak ALI i ARDS u chorych z
cigzkimi, mnogimi, wielonarzadowymi obrazeniami ciata, jak jej przydatno$¢ wynika
w porOwnaniu z innymi znanymi markerami oraz czy istnieje zalezno$¢ migdzy

poziomem PCT a obrazeniami poszczegolnych okolic ciata 1 ich cigzko$cia.
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Materiat i metodyka

Prospektywnym badaniem klinicznym objeto 40 chorych hospitalizowanych w
trybie doraznym w Klinice Medycyny Ratunkowej i Obrazen Wielonarzadowych II
Katedry Chirurgii CMUJ w Krakowie w okresie od 18 lutego 2005 roku do 27 wrzes$nia
2005 roku. 20 z nich doznalo cigzkich, mnogich obrazen o cigzkosci $rednio 12.70 +
4.17 pkt LSO (35.65 + 10.75 pkt ISS), pozostatych 20 doznato obrazen lekkich o

ciezkos$ci 2 pkt LSO 1 utworzyli oni grupe kontrolna.

Poziom PCT, a takze 9. innych parametréw biochemicznych, oznaczano u
chorych w czterech kolejnych dobach ich pobytu w szpitalu. Zachowanie tych
poziomoOw w czasie oraz ich odniesienie do cigzko$ci urazu, powiktan ptucnych, wieku
pacjentOw oraz umiejscowienia obrazen badano statystycznie, dzielac t¢ analizg na trzy
czesci. W pierwszej czesci modelowano $rednie stgzenie prokalcytoniny w surowicy
krwi w zalezno$ci od stopnia cigzko$ci uszkodzenia ciata i po wykluczeniu zmiennych
zaktocajacych (confounding effect). Dla analizy dynamiki zmian poziomu PCT
wykorzystano algorytm uogolnionej] metody rozwiazywania rodwnan (generalized
equation estimation — GEE). W drugiej cze$ci starano si¢ zbada¢ zwiazki migdzy
stezeniem prokalcytoniny a pozostatymi parametrami klinicznymi 1 biochemicznymi
stanu pacjenta. Najpierw przebadano proste korelacje liniowe migdzy stezeniem
prokalcytoniny a pozostalymi zmiennymi i uszeregowano je malejaco. W drugim
etapie, macierz korelacji obliczona na podstawie standaryzowanych warto$ci
wszystkich zmiennych przebadano za pomoca analizy gtéwnych sktadowych (principal
component analysis — PCA). Stopien podobienstwa pomig¢dzy zmiennymi badano przez
analize skupien (cluster analysis), a do wyodrgbniania poszczegolnych klastrow uzyto
algorytmu Warda i skalowania wielowymiarowego (multidimensional scaling). Badanie
zwiazkéw migdzy prokalcytoning a pozostatymi zmiennymi przeprowadzono takze w
oparciu o parametryczny model regresji w ramach uogélnionego modelu liniowego
(Generalized Linear Model — GLZ). [46]. Celem skorygowania poprawnosci tego
modelu zastosowano takze modelowanie semiparametryczne — uogolniony model
addytywny (Generalized Additive Model — GAM) [30]. Celem trzeciej czesci analizy

byto poroéwnanie przydatnosci prokalcytoniny i innych zmiennych do przewidywania,
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czy u pacjenta wystapia powiktania. Wykorzystano tu dwie techniki analityczne:
klasyczng analiz¢ dyskryminacyjna (dyscriminant analysis) [48] oraz drzewa decyzyjne
(decision trees) [30]. W analizie dyskryminacyjnej za miarg jakosci prokalcytoniny jako
czynnika predykcji wystapienia powiktan przyjeto czastkowa wartosci wspotczynnika
lambda Wilksa. W analizie drzew decyzyjnych wykorzystano tylko te zmienne, ktore

jako istotne wytonil model analizy dyskryminacyjne;j.

Wyniki

W oparciu o tak przeprowadzone obliczenia wykazano statystycznie istotna
r6éznicg pomigdzy chorymi bez powiklan, a chorymi z ALI lub ARDS przy
jednoczesnym braku istotnej statystycznie roznicy pomiedzy chorymi z ALI a chorymi
z ARDS odnosnie cigzkos$ci obrazen 1 wzrostu wartosci badanych parametréw, w tym
PCT. Wraz ze wzrostem stopnia ci¢zko$ci obrazen ciata, wyrazonej za pomoca skali
LSO, wzrastat poziom PCT oznaczanej w kolejnych 4 dobach po urazie, przy czym
wzrost ten (z wyjatkiem doby drugiej) dotyczyt jedynie os6b mtodych, gdy u starszych
byt nieznaczny. Chorzy, ktoérzy zmarli mieli w przyblizeniu okoto 5 - krotnie wyzszy
poziom PCT w surowicy krwi w poréwnaniu z pacjentami, ktoérzy przezyli. Inne badane
parametry biochemiczne takie jak IL-6, a takze AlAt, AspAt, kreatynina, CPK oraz
TNF alfa wykazuja daleko idace podobne zachowanie si¢ po urazie w zestawieniu z
PCT, cho¢ ta ostatnia wykazata najwyzsza specyficznos¢ w odniesieniu do powiktan
phlucnych. Zgodne to jest z obserwacjami innych autoréw, wskazujacych, ze oznaczanie
stezenia PCT, u chorych w oddziatach chirurgicznych oraz intensywnej opieki
medycznej, jest uzyteczne w monitorowaniu ich leczenia, a takze w prognozowaniu co

do dalszych ich losow.
Whioski:

Prokalcytonina jest bardzo obiecujacym wczesnym markerem powiktan
phucnych u chorych z MOC. Wzrost jej stezenia wiazat si¢ z cigzko$cia obrazen, a takze
okazatl si¢ szczegblnie wyrazny w obrazeniach takich okolic ciata jak glowa, klatka

piersiowa, brzuch i kregostup, niecharakterystyczny natomiast jest on dla obrazen

miednicy 1 konczyn.
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9. Streszczenie w jezyku angielskim:

Introduction

Severe, multiple and multi-organ body contusion still constitute a major
diagnostic and therapeutic problem, and mortality caused by it remains high, i.e. from
10 to 25%. When growing numbers of accident victims survive the period of medical
transportation to a hospital, are helped out of traumatic shock and become effectively
operated on, an increasing role is played by late complications occurring after a
contusion. Those patients die during subsequent days and weeks because of the
development of the Systemic Inflammatory Response System (SIRS), including
infective and pulmonary complications dependent on the severity of an injury.
Therefore, the evaluation of that severity constitutes an important prognostic factor, and
the awareness of occurrence of possible complication markers provides a chance for
avoiding them. Besides numerous numerical scales, monitoring of basic clinical and
laboratory parameters allows current evaluation and correction of condition of a
severely injured patient. The most dangerous pulmonary complications are ALI (Acute

Lung Injury) and ARDS (Adult Respiratory Distress Syndrome).

A parameter that could prove valuable prognostic factors is, among others, the
behaviour of some cytokines and hormones, including procalcitonin (PCT).
Procalcitonin is a glycoprotein the level of which does not normally exceed 0.1 ng/ml.
However, in case of bacterial, parasitic or fungal infection or in case of a severe injury,

the level of the compound significantly rises — which is not the case for viral infections.

Aims of the study

The aim of the study is to find an answer to the following questions: if PCT may
be useful for prognosis and monitoring of complications such as ALI and ARDS in
patients who sustained severe, multiple, multi-organ body contusion; what is the level
of usefulness of PCT compared to other known markers; and if there is a relationship

between the PCT level and injuries of individual body parts, and their severity.
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Material and methods

40 in-patients admitted to the Department of Rescue Medicine and Multiorgan
Contusion of the II Department of General Surgery in the UICM in Cracow between
February 2005 and September 2005 were included in the prospective clinical trial. 20 of
them sustained severe, multiple contusions of average 12.70 + 4.17 LSO point (35.65 +
10.75 ISS point) severity. The other 20 patients sustained light injuries of 2 LSO point

severity. Those patients formed a control group.

The level of PCT, as well of other 9 biochemical parameters, was measured in
patients on four subsequent days of their hospitalisation. Behaviour of those levels in
time and their relation to severity of an injury, pulmonary complications, patients’ age
and location of injuries were statistically analysed, and the analysis was divided into
three parts. In the first part, the average procalcitonin concentration in blood serum was
modelled, in relation to the severity of body injure and after the exclusion of
confounding effects. Generalized equation estimation (GEE) was used for the analysis
of PCT level dynamics changes. In the other part an attempt was made to analyse the
relations between procalcytonin concentration and other clinical and biochemical
parameters of the patient’s condition. First, simple linear correlations were analysed,
between procalcitonin concentration and other variables, and they were put in
descending order. In the second stage, a matrix of correlations calculated based on
standardised values of all the variables was analysed using principal component analysis
(PCA). The level of similarity between variables was analysed using cluster analysis,
and Ward algorithm and multidimensional scaling were used for isolation of individual
clusters. The analysis of relations between procalcitonin and other variables was also
performed basing on a parametric regression model in a generalised linear model —
GLZ. [46]. In order to ensure correctness of the model, semiparametric modelling — a
generalised additive model (GAM) was also applied. The third part of the analysis was
aimed at comparison usefulness of procalcitonin and of other variables for prediction of
possible complications in a patient. Two analytical techniques were used: a classic
discriminant analysis [48] and decision trees [30]. Partial value of Wilkes lambda

coefficient was assumed a measure for procalcitonin quality as a predictive factor for
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complication occurrence. Analysis of decision trees used only those variables, which

were indicated as significant in a discriminant analysis model.
Results

Based on those calculations a statistically significant difference was indicated
between patients without complications and patients with ALI or ARDS, with
simultaneous lack of statistically significant difference between patients with ALI and
patients with ARDS in relation to severity of injuries and increase in value of the
analysed parameters, including PCT. The PCT level determined in four subsequent days
after an injury increased with increasing level of body injury expressed in the LSO
scale. This increase (except for the second day) applied only to young individuals,
whereas it was minor in older patients. The level of blood serum PCT was
approximately 5-fold higher in those patients who died compared to those patients who
survived. Other analysed biochemical parameters, such as IL-6, and also ALT, AST,
creatinin, CPK and TNF alfa, show very similar behaviour to that of PCT, although the
latter one showed the highest specificity towards lung-related complications. According
to observations reported by other authors, determination of PCT concentration in in-
patients of ER and surgical wards is useful for monitoring their therapy and forecasting

their further condition.

Conclusions:

Procalcitonin is a highly promising early marker of pulmonary complications in
patients with MOC. Increasing concentration of the compound was related to severity of
contusion, and proved to be particularly distinct in case of contusion of head, chest,

abdomen and spine, and non-specific for contusion of pelvis and limbs.
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9. Indeks skrotow:

AIS — skrocona skala obrazen ciata

AlAt — aminotransferaza alaninowa

ALI — ostre uszkodzenie ptuc

APUD - system rozsianych komorek endokrynnych
ARDS — zespo6t niewydolnosci oddechowej dorostych
ASCOT - charakterystyka cigzkosci obrazen

AspAt — aminotransferaza asparaginianowa

BE — niedobor zasad

CARS - zespot odpowiedzi hamujacej process zapalny
CPK - kinaza fosfokreatynowa

FiO2 — zawarto$¢ tlenu w mieszaninie oddechowe;j
GAM - uogo6lniony model addytywny

GCS — skala $piaczki

GEE — uogolniona metoda rozwiazywania rownan
GLZ — uogolniony model liniowy

IL-6, IL-8, IL-10 — odpowiednio interleukina 6, 8, 10
ISS — skala ciezko$ci obrazen ciala

LCI — dolny kraniec 95% przedziatu ufnosci

LPS - lipopolisacharydy

LSO — liczbowa skala obrazen

MOC — mnogie obrazenia ciata

MODS — zesp6t niewydolnosci wielonarzadowej
MOF - catkowita niewydolno$¢ wielu narzadoéw
PCA - analiza gléwnych skladowych

PCT - prokalcytonina

PLAP — peptyd aktywujacy profosfolipazg A2

PO2 — ci$nienie parcjalne tlenu

POH - przedtuzone uposledzenie przeptywu

Pr — prawdopodobienstwo testowe danego testu badajacego
RTS — zmodyfikowana skala urazu

SAA — S-amyloid A

SEE — blad standardowy oszacowania (oceny)
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SIRS — zespo6t uogodlnionej odpowiedzi zapalnej

TNF alfa — czynnik martwicy nowotworow

TRISS — zmodyfikowana skala cigzko$ci urazu i obrazen
TS — skala urazowa

UCI — gorny kraniec 95% przedzialu ufnosci

Z. — statystyka testowa
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