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Uroczyste otwarcie konferenciji

SESJA | Czy wszystko, co Swiszcze, to astma? Przypadek kliniczny

15.00-17.00 Joanna Lange, T. Orfowski, R. Langfort, K. Krenke, J. Peradzyniska, M. Kulus

CHOROBY PtUC Molekularne podtoze pierwotnej dyskinezy rzesek i analiza genetycznego podioza choroby

WIEKU u polskich chorych

ROZWOJOWEGO Ewa Zigtkiewicz, K. Voelkel, Z. Bukowy-Bierytto, B. Klimek, E. Rutkiewicz, U. Skrzypczak, H. Dmenska,
A. Pogorzelski, M. Witt

Prowadzenie: . . . . i

E. Zigtkiewicz Metaanaliza mutacji w genie CFTR u polskich chorych na mukowiscydoze

H. Mazurek Ewa Zigtkiewicz, A. Pogorzelski, E. Rutkiewicz, B. Nitka, K. Voelkel, Jerzy Bal, M. Witt

Najwazniejsze problemy gastrologiczne u dzieci z mukowiscydoza w materiale wtasnym
Beata Oralewska
Instytut ,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”, \Warszawa

Powiktania ptucne w przebiegu zespotu Hiper-IgE (HIES) — opis przypadku
Hanna Dmeinska, E. Heropolitanska-Pliszka, B. Pietrucha, B. Wolska-Kusnierz, E. Bernatowska,
J. Komarnicka, J. Buchwald

Zachowanie wskaznikow stanu zapalnego, spirometrycznych i wybranych cytokin w trakcie
leczenia zaostrzenia mukowiscydozy
Henryk Mazurek, J. Gawet

Niedroznos¢ smoétkowa (MI, meconium ileus) w mukowiscydozie (CF, cystic fibrosis)
Dorota Sands, K. Zybert, M. Mielus, K. Walicka, R. Piotrowski

Syndrom wrodzonej hipowentylacji centralnej u 10-letniej dziewczynki — studium przypadku
Jakub Radliniski, Z. Baran, J. Pawlik, A. Pogorzelski, W. Tomalak

Przerwa 17.00-17.30

SESJA I Sztuczny pacjent kardio-pulmonologiczny, tj. hybrydowy (fizyczno-numeryczny) symulator

17.30-19.30 krazeniowo-oddechowy
Tomasz Golczewski, K. Zielinski, M. Kozarski, K.J. Patko, M. Darowski

FIZJOPATOLOGIA

ODDYCHANIA Zmienna intensywno$¢ pylenia traw moze utrudnia¢ oceng wpltywu immunoterapii alergenowej
. na reaktywnos¢ oskrzeli u chorych na sezonowy alergiczny niezyt nosa

Prowadzenie: Ewa Swiebocka, G. Siergiejko, P. Rapiejko, Z. Siergiejko

K. Gondorowicz

W. Tomalak Oskrzelowy test prowokacyjny z mannitolem — doswiadczenia wiasne

Zenon Siergiejko, E. Swiebocka, G. Siergiejko
Poziomy tlenku azotu w jamie nosowej po prowokacji donosowej aspiryng lizynowa

u pacjentéw z astma aspirynowa
Izabela Kuprys$-Lipinska, D. Tworek, W. Pietruszewska, P. Kuna

Poréwnanie dwéch metod pomiaru stezenia tlenku azotu w powietrzu wydychanym
Waldemar Tomalak, J. Radlinski, K. Obtgk

Freeflowmetria — propozycja nowej metody oceny czynnosci uktadu oddechowego
Zygmunt Podolec

Pomiary, metoda kabinowa, czasu uptywajacego od poczatku skurczu mig$ni wdechowych
do pojawienia si¢ wdechowego przeptywu powietrza na poziomie ust
Jerzy Walczak, A. Dymek

Wptyw mangiferyny na zaburzone oddychanie w eksperymentalnym modelu cukrzycy
Matgorzata Pozdzik, J. Antosiewicz, D. Zajgc, M. Pokorski
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PIATEK — 09.03.2012

SESJA Il
14.30-16.30

RAK PLUCA
Prowadzenie:
I. Patyk

W.T. Olszewski

SESJA IV
17.00-19.30

POChP — klinika
Prowadzenie:

J. Zejda
Z. Siergiejko

DYSKUSJA
PANELOWA

Wspétczesna diagnostyka patomorfologiczna pierwotnych i przerzutowych rakéw ptuca
Witodzimierz T. Olszewski

Przydatnos¢ wybranych badan obrazowych w diagnostyce pojedynczych obwodowych guzkéw ptuca
Marta Dabrowska, R. Krenke, P. Korczyniski, M. Maskey-Warzechowska, M. Zukowska, J. Kunikowska,
D. Dziedzic, R. Chazan

Rak ptuca u chorych na POChP
lwona Patyk, A. Chciatowski, C. Rybacki

Pleurodeza talkowa przez dren na oddziale pulmonologicznym — prezentacija serii 24 zabhiegow
Grzegorz Gawron, J. Gabry$

Pomiar sprzetem wtasnej konstrukcji chwilowego ci$nienia optucnowego i préby interpretaciji jego
zmian w trakcie toracentezy
Tomasz Gélczewski, M. Gu¢, R. Krenke, E.M. Grabczak, M. Michnikowski

Znaczenie prognostyczne nowych czynnikow angiogennych (IL-27, IL-29, IL-31, IL-33) w surowicy
i w ptynie z ptukania oskrzelowo-pecherzykowego (BALF) u chorych na zaawansowanego
niedrobnokomérkowego raka ptuca (NDRP)

Wojciech Naumnik, M. Ossolinska, E. Chyczewska

Ptucne objawy raka jadra (kto pierwszy powinien rozpozna¢)?
Piotr Radwan-Rohrenschef, K. Lewandowska, W. Skorupa, J. Ku$

Przerwa 16.30-17.00

Pacjent z POChP w swietle najnowszej aktualizacji GOLD 2011
Adam Barczyk

Charakterystyka czynnikéw ryzyka przedwczesnego zgonu wraz z uptywem czasu
od hospitalizacji zwiazanej z zaostrzeniem POChP
Szymon Skoczynski, K. Mizia-Stec, G. Brozek, E. Sozanska, Z. Gasior, W. Pierzchata

Ocena czestosci wystgpowania gtownych alleli deficytowych genu alfa-1 antytrypsyny
w populacji wojewddztwa mazowieckiego — wstepne wyniki populacyjnego badania przesiewowego
Joanna Chorostowska-Wynimko, R. Struniawski, B. Poptawska, P. Kopinski, M. Borszewska-Kornacka

Ocena progresji POChP w oparciu o badania czynnosciowe uktadu oddechowego i zdolnosc
wysitkowa
Marzena Trzaska-Sobczak, G. Brozek, W. Pierzchata

Optymalizacja leczenia inhalacyjnego — ocena wptywu komory PNEUMOIlogic i Optimiser
na rozktad aerozolu generowanego z inhalatoréw pMDI-EB
Zygmunt Podolec, J. Siekaniec

Powtarzalnos$é odpowiedzi chorych na POChP na pytania dotyczace jakosci zycia
Jan E. Zejda, A. Kukielczak

Czy zespot nakiadania POChP — astma istnieje, a jesli tak, to kiedy i jak go rozpoznawaé?
prowadzenie Adam Barczyk
z udziatem J. Domagaty-Kulawik, R. Mroza, W. Tomalaka i wszystkich zainteresowanych

SOBOTA — 10.03.2012

SESJAV
14.30-16.30

CHOROBY

SRODMIAZSZOWE

Prowadzenie:
A. Dubaniewicz
W. Piotrowski

Gruzlica w trakcie leczenia sarkoidozy ptuc; zwiazek z HLA?

Anna Dubaniewicz, A. Zimmermann, M. Typiak, M. Wybieralska, G. Moszkowska, J. Wysocka,
K. Adamczyk-Bak, J.M. Stominski, P. Deeg

Ocena przydatnosci analizy ekspresiji receptorow FcyR i CR na monocytach krwi obwodowej
w réznicowaniu sarkoidozy i gruzlicy ptuc
Marta Szadurska, M. Typiak, S. Nowakowski, M. Wybieralska, P. Trzonkowski, A. Dubaniewicz

Scyntygrafia receptoréow somastatynowych u chorych na sarkoidoze w odniesieniu do wybranych
markerow laboratoryjnych
Wojciech Piotrowski, M. Bienkiewicz, I. Frieske, J. Marczak, A. Antczak, P. Gérski, J. Kusmierek, A. Plachcirska
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SESJA VI
16.45-18.00

PRZEWLEKtA

OBTURACYJNA
CHOROBA PLUC
— mechanizmy

Prowadzenie:
J. Walczak
R. Mréz

SESJA VII
18.15-19.15

INFEKCJE
Prowadzenie:

P. Gutkowski
W. Naumnik

Wybrane polimorfizmy MMP2, 7, 9 i inhibitora metaloproteinaz TIMP2 w sarkoidozie
Wojciech Piotrowski, T. Pietras, P. Gorski, J. Szemraj

Badanie ekspresji interleukiny 27 w dolnych drogach oddechowych. Wstepna ocena przydatnosci klinicznej
Piotr Kopinski, T. Wandtke, M. Jankowski, G. Przybylski, A. Jarzemska, A. Szpechcinski,
J. Chorostowska-Wynimko

Receptory smierci limfocytéw pecherzykowych w wybranych chorobach $rédmigzszowych ptuc
Piotr Kopinski, B. Balicka-Slusarczyk, A. Dyczek, G. Pinis, K. Szabtowska, E. Pétgesek, A. Szpechciriski
i J. Chorostowska-\Wynimko

Wystepowanie nadwrazliwosci na beryl u chorych z rozpoznang sarkoidoza ptuc. Wyniki wstepne
tukasz Kasper, K. Stadek, J. Soja, H. Plutecka, M. Sanak

Dostepnos¢ dopaminy na obwodzie a hipoksyjna czynnosé kighéw szyjnych
Monika Biatkowska, J. Antosiewicz, M. Pokorski

Przerwa 16.30-16.45

Struktura bariery oddechowej dorostego i starzejacego si¢ organizmu na poziomie mikroskopu
elektronowego transmisyjnego i skaningowego
Michat Walski, A. Sturski, J. Antosiewicz

Plejotropowe dziatanie atorvastatyny w leczeniu chorych na przewlekta obturacyjna chorobe ptuc
Robert M. Mroz, P. Lisowski, £. Minarowski, J. Bierta, A. Tycinska, B. Sobkowicz, E. Chyczewska,
W. Musiat, W. MacNee

Wptyw dopamidéw na peroksydacie lipidéw i odpowiedzi oddechowe na hipoksje u szczuréw
Izabela Zasada, D. Zajgc, M. Pokorski

Whptyw lobeliny na odpowiedz oddechowa na hipoksje
Justyna Antosiewicz, A. Anand, M. Pokorski

Tiotropium zwigksza ekspresje receptora M3 i PPARy i zmniejsza CREB w komédrkach indukowanej
plwociny chorych na POChP
Adam Hotownia, R.M. Mréz, T. Skopinski, J. Sutek, A. Kotodziejczyk, E. Chyczewska, J.J. Braszko

Co powoduje dyskomfort lekarzy bioragcych udziat w badaniach klinicznych — prawo, umowy, audyty?
Marcin Koziej, 0. Dgbrowski
Clinical Research Consultancy

Przerwa 18.00-18.15

Czy ,hipoteza higieniczna” epidemii alergii wytrzymata probe czasu?
Bogumita Szponar

Bilastyna — nowe mozliwosci leczenia antyhistaminowego
Maria Badura

Nokardioza i inne infekcje ptuc wywotywane przez aktynobakterie
Mariola Pasciak

Profil opornosci drobnoustrojéw wyhodowanych z ptynu z optucnej od chorych hospitalizowanych
w IGiChP w latach 2002-2010
Joanna Nowak, A. Pacholczyk, E. Radzikowska, R. Jagietto, Z. Zwolska, E. Augustynowicz-Kope¢

Zastosowanie metod genotypowania w sledzeniu transmisji gruzlicy w srodowisku rodzinnym
Monika Kozinska, Z. Zwolska, E. Augustynowicz-Kope¢

Pluca z gor czyli kronika Spotkan
Krzysztof Kroélikowski

Zakoiiczenie konferenciji
UROCZYSTA KOLACJA W PLENERZE
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Streszczenia prac

Wptyw lobeliny na odpowiedZ oddechowa na hipoksije
J. Antosiewicz' A. Anand?, M. Pokorski'

'Instytut Medycyny Do$wiadczalnej i Klinicznej

im. M. Mossakowskiego, PAN

*Vallabhbhai Patel Chest Institute, Delhi University, Indie

Lobelina nalezy do grupy alkaloidéw wystepujacych w lobelii rozde-
tej. Dziala silnie pobudzajaco na oddychanie, co prowadzi do przyspie-
szenia i poglebienia oddechéw. W obecnej pracy badalismy wplyw lo-
beliny na odpowiedZ oddechowa na hipoksje w celu wyjasnienia, czy
mechanizm jej dziatania jest zwigzany z nerwowa regulacja oddycha-
nia, czy tez biorg w nim udzial chemoreceptory obwodowe, czyli kigb-
ki szyjne. DoSwiadczenie przeprowadzono na u$pionych szczurach
szczepu Wistar (12-tygodniowe samce o Sredniej wadze 326 = 9,3 g).
Przy uzyciu komory pletyzmograficznej por6wnano odpowiedz odde-
chowa na 8-procentowy bodziec hipoksyjny w trzech warunkach eks-
perymentalnych: 1) przed podaniem lobeliny — kontrola, 2) po dozyl-
nym podaniu lobeliny — 1 mg/kg przy zachowanych nerwach biednych,
3) po dozylnym podaniu lobeliny w 40 min po obustronnym przecie-
ciu nerwéw blednych. Podanie lobeliny przy zachowanych nerwach
blednych spowodowato wzrost spoczynkowej wentylacji minutowej
w poréwnaniu z kontrolg (z 864,3 + 93,9 do 1206,3 = 152,4 ml/min/kg).
Szczytowa odpowiedZ oddechowa na hipoksje (30 s od podania bodzca
hipoksyjnego) byta takze wigksza po podaniu lobeliny (1705,3 + 283
w poréwnaniu z 1176,3 +200,6 ml/min/kg w kontroli). Efektu takiego
nie zaobserwowano po podaniu lobeliny przy przecietych nerwach bted-
nych. Wentylacja minutowa zar6wno w spoczynku, jak i w trakcie hi-
poksji utrzymywala sie na poziomie kontroli. Lobelina nasila oddycha-
nie zaré6wno w warunkach normoksyjnych, jak i w hipoksji. Dzialanie
to ma raczej charakter osrodkowy i jest zwigzane ze stymulacja
J-receptoréw w ptucach za posrednictwem nerwéw blednych. Rola kigb-
kéw szyjnych w tym procesie wydaje sie mniej istotna.

Dostepnos¢ dopaminy na obwodzie a hipoksyjna czynnosc
ktgbkéw szyjnych

M. Biatkowska J. Antosiewicz, M. Pokorski

Instytut Medycyny Doswiadczalnej i Klinicznej

im. M. Mossakowskiego PAN, Zaktad Neurobiologii Oddychania

Monoaminooksydazy (MAQO) sa obok katecholo-O-metylotransferazy
(COMT) gtéwnymi enzymami rozkladajacymi monoaminy, w tym dopa-
mine (DA). Inhibitory tych enzyméw ciesza sie zainteresowaniem w te-
rapii m.in. choroby Parkinsona, w ktérej wystepuje obnizenie odpowie-
dzi oddechowych na hipoksje. Odpowiedzi te sa generowane przez czu-
ciowy organ klebk6éw szyjnych u ssakéw. Dopamina jest kluczowym neu-
roprzekaznikiem w czynnosci klebkéw szyjnych zwigzanym z detekcja
hipoksji. Celem obecnych badan bylo ustalenie, czy wplyw zwiekszonej
dostepnosci dopaminy na obwodzie, uzyskany przez farmakologiczna
blokade degradacji tego neuroprzekaznika, wplywa na odpowiedz odde-
chowa na hipoksje generowana przez kiebki szyjne. Badania zostaly
wykonane na 21 czuwajacych szczurach szczepu Wistar, podzielonych
na trzy grupy po siedem. Zmiany wentylacji plucnej w odpowiedzi na
8-procentows i 12-procentowa hipoksje mierzono metoda pletyzmograficzna
przed oraz po 30 i 60 min po dootrzewnowym podaniu obwodowo dzia-
Tajacych antagonistow (debryzochina — antagonista MAO [40 mg/kg], en-
tacapon — antagonista COMT [30mg/kg]) oraz obydwu zwiazkéw jednocze-
$nie. Po podaniu debrizochiny szczytowa wentylacja minutowa, obser-
wowana w 30 s od wdrozenia hipoksji, wzrosta z 1518 + 82 (SE) do 2327
+ 302 ml/min/kg dla 8-procentowej hipoksjiiz 1300 = 78 do 1754 = 309
ml/min/kg dla 12% hipoks;ji (p < 0,05). Pomiar wentylacji po 60 min od
podania debryzochiny wykazal jej powr6t do wartoéci kontrolnych. Po
podaniu inhibitora COMT nie obserwowano istotnego efektu na odpo-
wiedzi oddechowe na hipoksje. Efekt obu inhibitoréw podanych razem
korespondowat do tego po debryzochinie. Nie wykazano istotnej zmiany
ci$nienia tetniczego pod wplywem inhibitor6w. Nasilenie hipoksyjnej
wentylacji minutowej ptuc po podaniu debryzochiny — antagonisty ob-
wodowego MAO sugeruje, Ze w mechanizmach generowania odpowie-
dzi oddechowych na hipoksje na poziomie kiebkéw szyjnych dominuje
MAO-zalezna §ciezka degradacji dopaminy.

Ocena czestosci wystepowania gtéwnych alleli deficytowych
genu alfa-1 antytrypsyny w populacji wojewoddztwa
mazowieckiego — wstepne wyniki populacyjnego

badania przesiewowego

J. Chorostowska-Wynimko', R. Struniawski', B. Poptawska’,

P. Kopinski?, M. Borszewska-Kornacka®

'Samodzielna Pracownia Diagnostyki Molekularnej i Immunologii,
Instytut Gruzlicy i Chordb Pluc w Warszawie

’Katedra Genoterapii Collegium Medicum Uniwerstytetu Mikotaja
Kopernika w Bydgoszczy

linika Neonatologii i Intensywnej Terapii Noworodka Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego

Nieliczne dostepne dane epidemiologiczne opisujace czgsto$¢ wystepowa-
nia gtéwnych alleli kodujacych niedobér alfa-1 antytrypsyny maja charak-
ter fragmentaryczny i nie sa reprezentatywne dla polskiej populacji, przede
wszystkim z racji niedostatecznej liczebnosci grup badz tez zastosowanej
metodologii. Ostatnie dane szacunkowe okreslaja czesto$¢ wystepowania
allelu Z na 10,5 (95% CI: 5,8-15,7) na 1000 urodzen, natomiast allelu S na
17,5 (95% CI: 11,6-23,9) na 1000.

Niniejsze badanie ma na celu okreslenie czgstosci wystgpowania gléwnych
alleli deficytowych geny alfa-1 antytrypsyny w populacji wojewodztwa ma-
zowieckiego na podstawie badania genotypu reprezentatywnej grupy nowo-
rodkéw.

Materialy i metody: Probki krwi (dry blood spots) zebrano prospektywnie
w ramach rutynowych badan przesiewowych od 532 noworodkéw urodzonych
w okresie pomiedzy wrze$niem a grudniem 2011. Analize stezenia alfa-1 an-
tytrypsyny w pobranym materiale wykonano metoda turbidymetryczna, na-
tomiast badanie genotypu na obecnosc¢ alleli PI*S i PI*Z metodg real-time PCR.
Wyniki: U 505 sposréd 532 przebadanych dzieci (94,9%) nie stwierdzono
obecnosci alleli PI*S lub PI*Z. Natomiast allele PI*S obserwowano u 17/
/532 (3,2%), a PI*Z 10/532 (1,9%) dzieci. Obliczona na tej podstawie cze-
sto$¢ wystepowania alleli niedoborowych w badanej populacji wynosi dla
PI*S 9,4 na 1000 (95% CI: 2,8-15,9) a dla PI*Z 16 na 1000 (95% CI: 7,5
-24,5). Stad oczekiwana czesto$¢ wystepowania genotypu ZZ warunkuja-
cego ciezki niedoboér alfa-1 antytrypsyny wynosi 1/3917, genotypu SS 1/
/11320 oraz SZ 1/3329.

Whnioski: Uzyskane wyniki wskazujg na znaczaco czestsze wystepowanie
alleli niedoborowych genu alfa-1 antytrypsyny w populacji polskiej, w po-
réwnaniu z dostepnymi danymi. Szczegdlnie znaczaca wydaje sie wyzsza
czesto$¢ wystepowania genotypu niedoborowego ZZ.

Przydatno$é wybranych badan obrazowych

w diagnostyce pojedynczych obwodowych guzkéw pluca

M. Dabrowska', R. Krenke', P. Korczyiiski',

M. Maskey-Warzgchowska', M. Zukowska?, J. Kunikowska®,

D. Dziedzic*, R. Chazan'

'Katedra i Klinika Choréb Wewnetrznych, Pneumonologii i Alergologii
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

*Zaktad Radiologii Klinicznej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
$Zaktad Medycyny Nuklearnej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
*Klinika Chirurgii Instytutu Gruzlicy i Chérob Ptuc

Pojedyncze guzki pluca (SPNs, solitary pulmonary nodules) sa wykrywane
coraz cze$ciej w badaniach obrazowych. Ustalenie etiologii SPN, odréznienie
guzkow lagodnych od zlosliwych stanowi czesty, istotny problem kliniczny.
Celem tej pracy byla ocena przydatnosci wybranych, dostepnych w naszej
praktyce badan obrazowych, tj. dynamicznego badania tomografii kompu-
terowej (CECT, contrast enhanced computed tomography) oraz pozytono-
wej tomografii emisyjnej z 18-fluorodezoxyglukoza (18-FDG-PET) w diagno-
styce pojedynczych guzkéw ptuca. Sposréd 116 os6b skierowanych do Po-
radni Pulmonologicznej przy Klinice Choréb Wewnetrznych, Pneumonolo-
gii i Alergologii WUM z powodu nowo rozpoznanego SPN, do prospektyw-
nego badania wiaczono 75 chorych, u ktérych do chwili obecnej mozliwe
bylo ustalenie etiologii guzka. Mediana srednicy guzkéw w calej grupie wy-
nosita 10 mm (zakres od 4 do 30 mm).

W badaniu CECT wzmocnienie oceniano po 1 i 4 minutach od podania §rodka
kontrastowego, uznajac za wynik dodatni wzmocnienie > 15 HU. W bada-
niu FDG-PET/TK za wynik dodatnie uznano SUVmax > 2,5.
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Streszczenia

Rozpoznanie zlo§liwej etiologii zmiany ustalono na podstawie badania hi-
stologicznego za$ guzki tagodne na podstawie wynikéw pooperacyjnych
badan histologicznych lub na podstawie kryteriéw radiologicznych (zwap-
nienie, regresja lub brak wzrostu guzka w czasie 2 -letniej obserwacji). Ana-
lizie poddano czuloéé, swoistoéé, wartoéé predykcyjna wyniku dodatnie-
go i ujemnego oraz trafnos¢ diagnostyczna badania CECT i FDG-PET w za-
leznoéci od etiologii guzka. Wérdd 75 oséb u 57 (57/75, 76%) rozpoznano
fagodny charakter guzka. Podstawa do rozpoznania tagodnej etiologii guz-
ka byt u 7 chorych wynik pooperacyjnego badania patologicznego (odpry-
skowiak n = 2, gruzliczak n = 2, nieswoiste zmiany zapalne n = 3),
w pozostalych przypadkach rozpoznanie tagodnej etiologii SPN uzyskano na
podstawie kryterium radiologicznego: u 32 os6b byla to stabilna wielkoé¢
guzka w kontrolnych badaniach CT, w 13 przypadkach regresja w kontro-
Inych badaniach CT, w 5 przypadkach obecnoé¢ zwapnienia centralnego
lub catkowitego w badaniu CT. U 18 0s6b (18/75, 24%) rozpoznano zlosli-
wy charakter SPN. U 14 z nich stwierdzono raka niedrobnokomérkowego,
w tym: u 7 raka gruczotowego, u 3 ptaskonablonkowego, w 3 przypadkach
rozpoznano NSCLC bez rozréznienia typu histologicznego, u 1 osoby ra-
kowiaka. Ponadto w 3 przypadkach rozpoznano przerzuty z innych nowo-
tworow.

Wsrdd 75 chorych co najmniej jedno badanie obrazowe wykonano u 47
chorych (47/75, 62,6%). W tej grupie CECT wykonano u 31 oséb, uzy-
skujac wynik dodatni badania u 20 os6b, a wynik ujemny u 11 oséb.
Badanie FDG-PET wykonano u 32 oséb, w tym oba badania wykonano
u 16 chorych.

Czulo$¢, swoisto$¢, warto§é predykcyjna wyniku negatywnego i pozytyw-
nego oraz trafno$¢ diagnostyczna wyniosly dla CECT 100%, 45,8%, 100%,
35%, 64,5%, a dla FDG-PET odpowiednio: 90%, 81,8%, 94,7%, 69,2%,
84,3%.

Badanie FDG-PET jest badaniem o wyzszej swoistoci i trafnosci diagno-
stycznej w réznicowaniu charakteru SPN. Zaleta dynamicznego badania
CT jest jego wysoka czuloé¢ i wartoé¢ predykcyjna wyniku ujemnego oraz
dostepno$é tego badania.

Powiktania ptucne w przebiegu zespotu Hiper-IgE (HIES)

— opis przypadku

Hanna Dmenska', Edyta Heropolitanska-Pliszka?,

Barbara Pietrucha?, Beata Wolska-Kusnierz?, Ewa Bernatowska?,
Justyna Komarnicka®, Joachim Buchwald*

'Poradnia Pulmonologiczna, Instytut ,Pomnik — Centrum Zdrowia
Dziecka” w Warszawie

?Klinika Immunologii, Instytut ,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”
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*Zakfad Diagnostyki Obrazowej, Instytut ,Pomnik — Centrum Zdrowia
Dziecka” w Warszawie
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HIES nalezy do rzadkich pierwotnych niedoboréw odpornosci. Klasycz-
na posta¢ HIES dziedziczy sie autosomalnie dominujaco (AD). Do cha-
rakterystycznej triady objawéw nalezg ropnie skéry, zapalenia pluc po-
wiklane tworzeniem sig torbieli (pneumatocele) oraz wysokie stezenie
IgE (> 2000 IU/ml). Chorych cechuje typowy wyglad (grube rysy twarzy,
wydatne guzy czotowe, szerokie skrzydetka i nasada nosa). U ponad po-
fowy wystepuje skolioza, patologiczne zlamania kosci, przetrwate zeby
mleczne. Zakazenia skdry, narzadu wzroku, ukladu oddechowego cze-
sto maja etiologie gronkowcowa. Najczestsza oportunistyczna infekcja jest
grzybica blon §luzowych, rzadziej wystepuja uogélnione zakazenia grzy-
bicze. W Klinice Immunologii IP CZD leczonych jest 22 pacjentéw z ce-
chami fenotypowymi i objawami klinicznymi HIES. U 9 chorych potwier-
dzono podloze genetyczne choroby.

M.K. Chlopiec (12,5 roku) z HIES (mutacja w STAT3), syn zdrowych, nie-
spokrewnionych rodzicéw, posiadajacy 2 zdrowych braci, w 3. tygodniu
zycia przebyl uogélnione zakazenie (Staphylococus epidermidis). Od uro-
dzenia nawracaly zapalenia skéry, uszu, brzegéw powiek, gradéwki (Sta-
phylococus aureus). Obserwowano nieprawidlowe wyrzynanie zebow sta-
lych i przetrwale zeby mleczne. W badaniach stwierdzano wysokie war-
tosci IgE (maks. 65 537 kIU/L), hiperleukocytozg 20-40 tys./mm®, eozy-
nofilie 6-20%. Kilkakrotnie chorowat na zapalenia ptuc. W marcu 2009
roku po zapaleniu pluc i optucnej, w RTG w plucu prawym uwidocznita
sie bulla rozedmowa 4 x 5 cm. Od pazdziernika 2011 roku byl leczony
z powodu zapalenia pluc z ropniem torbieli ptuca prawego wymagajacym
drenazu. Z powodu zakazenia grzybiczego torbieli (Aspergillus fumiga-
tus), 3 listopada 2011 roku wykonano zabieg usuniecia plata gérnego
pluca prawego. Obecnie w TK pluc sa widoczne drobnoguzkowe zmiany
w obu ptucach oraz torbiel w ptucu lewym. Biorac pod uwage mozliwosé
powiklan, pacjenta wstepnie zakwalifikowano do ponownego zabiegu to-
rakochirurgicznego.

Gruzlica w trakcie leczenia sarkoidozy ptuc; zwigzek z HLA?
A. Dubaniewicz', A. Zimmermann?, M. Typiak', M. Wybieralska',
K. Rogoza', G. Moszkowska®, J. Wysocka‘, K. Adamczyk-Bak',
J.M. Stominski', P. Deeg"®, M. Szadurska'

'Klinika Pneumonologii Gdariskiego Uniwersytetu Medycznego
Katedra Pielegniarstwa Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego
%Zaktad Immunologii Klinicznej i Transplantologii Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego

*Katedra i Zaktad Medycyny Sadowej Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego

*Deegenbergklinik Bad Kissingen Academic Teaching Hospital of the
Julius Maximilians University in Wiirzburg, Bad Kissingen, Niemcy

Dotychczasowe wyniki naszych badan wskazujg na mozliwo§¢ zréznicowa-
nej prezentacji tych samych antygenéw pratka gruzlicy, biatek szoku ter-
micznego, w kontekscie roznych genotypéw (HLA, NRAMP1) i w konsekwen-
¢ji r6znej immunoreaktywnosci, prowadzac do rozwoju sarkoidozy (SA) albo
gruzlicy (TB).

Poréwnawcza analiza wystepowania HLA klasy I i II u naszych chorych na
SA iTB wykazala, Ze czestos¢ poszczegdlnych alleli jest zwigzana z wysokim
lub niskim ryzykiem rozwoju tylko SA albo TB. Wykazalismy takze grupe al-
leli, ktérych obecnos¢ byta poréwnywalna w SA i TB. Czy zatem istnieje praw-
dopodobienstwo, ze dominacja alleli, zwiazanych z wysokim ryzykiem zacho-
rowania na TB, moze by¢ przyczyna rozwoju gruzlicy u chorych na SA?

W zwigzku z powyzszym przeprowadziliémy molekularng analize wyste-
powania HLA klasy I i IT u trzech pacjentek z histopatologicznie potwier-
dzona SA, u ktérych rozwineta si¢ TB podczas leczenia glukokortykostero-
idami (GKS). Wszystkie badane ($rednia wieku 54) mialy przewlekla postaé
SA (faza II) z wielokrotnymi wznowami. Potwierdzona bakteriologicznie TB
wystapila podczas ostatniej wznowy SA u trzech chorych, u ktérych warto-
$ci badan dodatkowych (CD4/CD8, TK-WR kl. piersiowej, gazometria, ple-
tyzmografia, DLCO, test 6-minutowego chodu) byly charakterystyczne dla
aktywnej sarkoidozy, podczas gdy obraz kliniczny badanych byt bardziej
zblizony do TB. Wszystkie pacjentki zostaly skutecznie poddane leczeniu
p/gruzliczemu.

Analiza wystepowania HLA klasy I i II wykazala, zar6wno u kazdej chorej,
jak itacznie u trzech badanych, znamiennie wieksza czestos¢ alleli predys-
ponujacych do rozwoju TB niz SA. Takze liczba alleli chronigcych przed
rozwojem TB byla znamiennie wyzsza niz protekcyjnych alleli w SA. Dlate-
go tez sarkoidoza u tych chorych wystepowata jako pierwsza, a dodatkowa
obecno$¢ czynnikéw, jak wiek, immunosupresyjne leczenie (np. GKS) mo-
gla indukowac rozw6j TB. W zwigzku z powyzszym jest wysoce prawdopo-
dobne, ze wigksza czestos¢ wystepowania alleli HLA, zwigzanych z wyso-
kim ryzykiem rozwoju TB niz SA, moze by¢ przyczyng rozwoju gruzlicy
u naszych chorych na SA.

Pleurodeza talkowa przez dren w oddziale pulmonologicznym
— prezentacja serii 24 zahiegow

G. Gawron, J. Gabry$

0Oddziat Pulmonologii i Rehabilitacji Oddechowej Wojewddzkiego
Szpitala Chordb Ptuc w Wodzistawiu Slgskim

Prezentujemy serie 24 pleurodez talkowych wykonanych na Oddziale Pul-
monologii i Rehabilitacji Wojewddzkiego Szpitala Choréb Pluc w Wodzi-
stawiu Slaskim w latach 2006-2011. Celem pracy jest omowienie wlasnych
doswiadczen z tym stosunkowo prostym i niezastapionym zabiegiem. Przed-
stawiamy wskazania, przeciwskazania, przygotowanie pacjenta, przebieg,
ocene skutecznoéci, wlasne modyfikacje zabiegu oraz radiogramy.
Wskazaniem do zabiegu jest uporczywie gromadzacy si¢ plyn w jamie optuc-
nowej u pacjenta rokujacego kilkumiesieczne przezycie. Do przeciwwska-
zaf naleza brak zgody i wspélpracy, ciezki stan ogdlny, niepodatne pluco
nierozprezajace po torakocentezie, aktywne zakazenie optucnej i pluca,
potencjalna mozliwo$¢ wyleczenia innymi sposobami, powolne gromadze-
nie si¢ ptynu, skaza krwotoczna. Wszyscy pacjenci spetniali kryteria ptynu
wysigkowego ($r. LDH w plynie 912 IU/l, srednie stezenie bialka 4,6 g/l),
nowotworowe tto plynu stwierdzono u 23 (96%) pacjentéw, z czego potwier-
dzony cytologicznie lub histopatologicznie nowotwdr u 21 z nich. Kolejno
byt to migdzybloniak optucnej (7 oséb), rak ptuca (6 oséb, sposréd ktérych
gruczolakorak — 3, plaskonablonkowy, drobnokomérkowy, niedrobnoko-
morkowy bez zréznicowania po 1 przypadku ), rak piersi (4 osoby), czer-
niak zlo§liwy skéry (2 osoby) oraz po jednej osobie z rakiem nerki i broda-
kowatym o nieznanym punkcie wyjécia. Sredni wiek pacjentéw wynosit 65,5
roku, $rednia objeto$¢ ptynu ewakuowanego przed zabiegiem — 4850 ml.
Mezczyzni stanowili 59% pacjentéw, wysieki prawostronne i lewostronne
odpowiednio po 50%. Mediana hospitalizacji wynosita 9 dni.
Stwierdzamy, ze pleurodeza talkowa przez dren z odpowiednia selekcja
pacjentéw jest zabiegiem bezpiecznym i mozliwym do wykonania w warun-
kach oddziatu pulmonologicznego.
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Sztuczny pacjent kardio-pulmonologiczny, tj. hybrydowy
(fizyczno-numeryczny) symulator krazeniowo-oddechowy

T. Gélczewski, K. Zielinski, M. Kozarski, K.J. Patko, M. Darowski
Instytut Biocybernetyki i Inzynierii Biomedycznej im. M. Natecza
Panstwowej Akademii Nauk

Na $§wiecie systematycznie roénie rola modeli komputerowych w naucza-
niu medycyny i fizjologii oraz w testowaniu nowych metod diagnostycz-
nych i terapeutycznych. Opracowanie przetwornika wirtualno-realnego
w Instytucie Biocybernetyki umozliwilo ,faczenie” modelu komputerowego
z fizycznymi urzadzeniami medycznymi, takimi jak np. spirometry, respi-
ratory, sztuczne serca i inne urzadzenia wspomagania oddychania i kra-
Zenia.

Opracowany wcze$niej wirtualny system oddechowo-krazeniowy sklada
si¢ z modelu mechaniki uktadu oddechowego, modelu mechaniki kraze-
nia ptucnego, modelu krazenia systemowego, uproszczonego modelu wy-
miany gazowej. W najblizszym czasie bedzie tez dolaczony model filtracji
plynu z krazenia plucnego do pluc i przestrzeni $rédoplucnowej w celu
umozliwienia analizy interakcji POChP i niewydolnosci krazenia prowa-
dzacych do obrzeku ptuc oraz analizy toracentezy.

Wirtualny system oddechowo-krazeniowy uzupelniony ww. przetworni-
kami wirtualno-realnymi mozna traktowac jako rodzaj sztucznego pacjen-
ta. Parametry fizjologiczne zmieniane sg z klawiatury komputera (ew. za
pomoca myszki). Nastepnie pacjenta mozna diagnozowac lub wspomaga¢
realnym sprzetem; np. fizjologia mechaniki ukladu oddechowego jest na
tyle adekwatnie opisana za pomoca matematyki, ze lekarz nie jest w sta-
nie odrézni¢, czy spirometrem zbadano pacjenta realnego czy sztucznego.
W Polsce egzemplarze naszego sztucznego pacjenta obecnie posiadaja: Fun-
dacja Rozwoju Kardiochirurgii (Zabrze), Miedzyuczelniane Centrum No-
wych Technik i Technologii Medycznych (Krakéw) i Wydzial Mechatro-
niki Politechniki Warszawskiej (oraz — oczywi$cie — Instytut Biocyber-
netyki PAN). Najwazniejszym z miedzynarodowych aplikacji naszego
sztucznego pacjenta jest jego wykorzystanie w treningu personelu medycz-
nego dot. korzystania z efektéw prac prowadzonych w ramach unijnego
projektu SensorART (www.sensorart.eu ). Wydaje sie jednak, ze sztuczny
pacjent bylby przydatny przede wszystkim o§rodkom edukacyjnym, takim
jak uniwersytety medyczne.

Prace finansowane cze$ciowo przez European Community’s Seventh Fra-
mework Programme 2007-2013, Project 248763 (SensorART).

Pomiar sprzetem wiasnej konstrukcji chwilowego cisnienia
optucnowego i proby interpretacii jego zmian w trakcie
toracentezy

T. Golczewski', M. Gué', R. Krenke?, E.M. Grabczak?,
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Ze wzgledu na bezwladno$c i lepkoéé slupa wody, manometry wodne —
najczesciej stosowane podczas toracentezy — pozwalaja jedynie na pomiar
ci$nienia $rédoptucnowego (Pp) usrednionego w czasie. Fakt ten uniemoz-
liwia monitorowanie mechaniki oddychania w trakcie zabiegu. Opracowa-
lismy (potrzeba i pomyst — lekarze z WUM, projekt i wykonanie — inZzynie-
rowie z IBIB PAN) elektroniczne urzadzenie do dokladnego pomiaru chwi-
lowego Pp, ktdre od 2011 roku jest stosowane w praktyce klinicznej pod-
czas toracentezy w Klinice Choréb Wewnetrznych, Pneumonologii i Aler-
gologii WUM. Jak na razie urzadzenie zastosowano u 7 pacjentéw (60-80
lat, w tym u 6 kobiet), w wigkszosci z chorobami nowotworowymi. Podczas
zabiegu usuwano 1,2-2 litry plynu.

Dzigki urzadzeniu mozna bylto obserwowa¢é zaréwno systematyczny spa-
dek sredniego Pp spowodowany usuwaniem plynu, jak i wzrost amplitu-
dy chwilowych zmian Pp zwigzanych z oddychaniem, powodujacy wzrost
pracy oddechowej. Podczas przerw w usuwaniu ptynu obserwowano wzrost
$redniego Pp o okolo 10 cm H,O ze stala czasowa rzedu kilku minut. Sy-
mulacje komputerowe potwierdzily przypuszczenie, ze wzrost amplitudy
Pp moze by¢ zwiazany z nieliniowoscig podatnosci pluc, jednak interpre-
tacja wzrostu §redniego Pp podczas przerw natrafia na trudnosci. Brali-
$my pod uwage nastepujace mechanizmy: 1) rekrutacje regionéw pluc za-
padnietych przed usunieciem ptynu, 2) produkcje surfaktantu, 3) nasilo-
ne przesgczanie sig plynu do przestrzeni §sr6doplucnowej z powodu znacz-
nego podcisnienia, 4) wlasnosci lepko-sprezyste miazszu, jednak stata cza-
sowa zadnego z tych mechanizméw nie odpowiada stalej czasowej obser-
wowanej u pacjentow.

Skonstruowane urzadzenie moze z jednej strony poprawi¢ monitorowa-
nie toracentezy (np. obiektywna ocena wzrostu pracy oddechowej pacjen-
ta), z drugiej — dostarczy¢ danych do naukowych analiz zjawisk towarzy-
szacych usuwaniu plynu oplucnowego.

Tiotropium zwigksza ekspresije receptora M3 i PPARy i zmniejsza
CREB w komoérkach indukowanej plwociny chorych na POChP

A. Hotownia, R.M. Mréz, T. Skopiinski, J. Sutek, A. Kotodziejczyk,
E. Chyczewska i J.J. Braszko

Zaktad Farmakologii Klinicznej, Klinika Chordb Ptuc i GruZlicy,
Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku

Dlugodzialajace leki antymuskarynowe sa coraz powszechniej stosowane
w terapii POChP. Leczenie bromkiem tiotropium zmniejsza czesto$¢ hospi-
talizacji chorych, redukuje liczbe i przebieg zaostrzen i obniza $miertelnosc¢,
co moze by¢ zwiazane z potencjalnymi wlasciwo$ciami przeciwzapalnymi
leku. Celem badan byla ocena ekspresji receptoréw muskarynowych oraz
wybranych biatek pro/przeciwzapalnych-PPAR-y (peroxisome proliferator-
activated receptor gamma) i CREB (cAMP, response element binding prote-
in) w komérkach indukowanej plwociny chorych na POChP leczonych tio-
tropium. Indukowang plwocing pobrano przed i po trzech miesigcach od
wlaczenia tiotropium od 27 chorych na POChP leczonych formoterolem.
Wyizolowane z plwociny komérki homogenizowano i wirowano w celu
uzyskania frakcji cytoplazmatycznych i jadrowych. Specyficzne biatka: M3,
PPARy CREB i CREB-P (aktywowany) oceniano w subfrakcjach metoda elek-
troforezy i WB przy uzyciu odpowiednich przeciwcial. Leczenie tiotropium
spowodowalo wzrost FEV, i zmniejszalo hiperinflacje (wartosci $rednie przed
i po terapii: FEV, — 1,52 L, 51,85% v. 1,73 L, 56,3%; IC — 1,87 L, 62,4%
v. 2,14 L, 71,3%; RV-3, 39 L, 152% w poréwnaniu z 2,92 L, 131,57%1 52,7 do
47,14 RV/TLC). Ekspresja bialek M3 w cytoplazmie komérek chorych leczo-
nych tiotropium zwiekszyla sie 0 29% (p < 0,05), co korelowalo dodatnio
z FEV, i ujemnie z wyznacznikami hiperinflacji. Po terapii tiotropium eks-
presja PPAR-y w jadrach komérkowych wzrosta o okolo 180% (p < 0,01),
natomiast stopien fosforylacji CREB i ekspresja CREB w cytoplazmie i ja-
drach komérkowych obnizyly sie (spadek o okolo 30%, p < 0,05). Nasze wy-
niki wskazuja, ze mechanizm dzialania tiotropium moze wykracza¢ poza
bronchodylatacje, obejmujac dzialanie przeciwzapalne leku poprzez wzrost
ekspresji PPAR-y i zmniejszenie sygnalizacji CREB-zaleznej.

Wystepowanie nadwrazliwosci na beryl u chorych

z rozpoznang sarkoidoza ptuc. Wyniki wstepne

t. Kasper, K. Stadek, J. Soja, H. Plutecka, M. Sanak

Pracownia Torakoskopii i Bronchoskopii, Zaktad Biologii Molekularnej
i Genetyki Klinicznej, Il Katedra Choréb Wewnetrznych Collegium
Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego w Krakowie

Sarkoidoza jest jedna z postaci §rédmiazszowych choréb pluc o nieznanej etiolo-
gii. Powstajace w przebiegu tej choroby tzw. ziarniniaki sarkoidalne sa obserwo-
wane rowniez u chorych z beryloza, choroba zawodowa o podobnym obrazie kli-
nicznym do sarkoidozy, a zwigzana z nadwrazliwo$cia na beryl. Charakterystyka
fizykochemiczna tego metalu powoduje, ze jest on coraz cze$ciej wykorzystywa-
ny w przemysle metalurgicznym, elektronicznym, zbrojeniowym, telekomunika-
cyjnym, kosmicznym, ale réwniez i przy produkcji samochodéw, sprzetu gospo-
darstwa domowego i w stomatologii. Jak dotad w rutynowej diagnostyce réznico-
wej sarkoidozy do tej pory nie uwzgledniano mozliwosci badania nadwrazliwo-
$ci na beryl. Celem prowadzonych badan jest zwrdcenie uwagi na mozliwo$é
wystepowania nadwrazliwosci na beryl u chorych z podejrzeniem sarkoidozy.
Celem badan jest okreglenie czesto$ci wystepowania nadwrazliwosci na beryl
u chorych z rozpoznana sarkoidozg pluc oraz préba opracowania metod
diagnostycznych berylozy.

Do badan byli kwalifikowani chorzy z rozpoznana sarkoidoza ptuc na pod-
stawie badan obrazowych, bronchofiberoskopowych oraz badan cyto- i hi-
stopatologicznych. U wszystkich chorych wykonano zmodyfikowany test
proliferacji limfocytéw pod wplywem siarczanu berylu (BeLPT). Metoda po-
legala na izolacji limfocyt6w krwi obwodowej, wyznakowaniu barwnikiem
fluorescencyjnym (CFSE), a nastepnie stymulacji za pomoca siarczanu be-
rylu (w réznych stezeniach) lub mitogenu (dodatnia kontrola). Odsetek ko-
morek dzielacych sig (rozcienczenie CFSE) oznaczono po 5 dniach inkuba-
cji za pomoca cytometru przeptywowego. Jako wynik podano: 1) wspétczyn-
nik proliferacji (PI, proliferation index) i 2) odsetek komérek, ktére rozpo-
czely podzialy (PF, precursor frequency). U chorych z podejrzeniem dodat-
niego wyniku testu proliferacji oraz podejrzeniem narazenia na zwigzki be-
rylu zostana wykonane testy platkowe z siarczanem berylu.

W badaniu wzieto udziat 30 chorych z rozpoznaniem sarkoidozy. U 5 chorych
(14,3%) stwierdzono zwigkszone indeksy proliferacyjne limfocytéw. Wyniki te
wymagaja weryfikacji testem ptatkowym z siarczanem berylu.

Badanie jest proba przedstawienia nowej metody diagnostycznej nadwrazliwosci
na beryl. Do tej pory nie wystandaryzowano wiarygodnego testu in vitro, stuzace-
go do potwierdzenia berylozy, jak réwniez badania te nie sa rutynowo wykony-
wane. Nasza metoda wymaga weryfikacji w grupie pacjentéw z udokumentowana
beryloza, sprawdzenia metody w grupie kontrolnej, jak rowniez poréwnania metod
BeLPT-CFSE i klasycznego testu z tymidyna. Narazenie na zwiazki berylu w pra-
cy zawodowej i w Zyciu codziennym moze by¢ jednym z czynnikéw etiologicz-
nych przewleklej choroby ziarniniakowej, dajacej obraz sarkoidozy. Rozpozna-
nie nadwrazliwosci na beryl u chorych z sarkoidoza moze by¢ jednym z waznych
elementéw postepowania terapeutycznego u tych chorych.
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Streszczenia

Badanie ekspresji interleukiny 27 w dolnych drogach
oddechowych. Wstepna ocena przydatnosci klinicznej

P. Kopinski', T. Wandtke', M. Jankowski', G. Przybylski?,

A. Jarzemska?, A. Szpechcinski®, J. Chorostowska-Wynimko*
'Katedra Genoterapii Collegium Medicum Uniwersytetu Mikotaja
Kopernika w Bydgoszczy

*Katedra i Klinika Choréb Ptuc i Nowotworéw Collegium Medicum
Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Bydgoszczy

*Samodzielna Pracownia Diagnostyki Molekularnej i Immunologii
Instytutu GruZlicy i Chordéb Ptuc w Warszawie

Niedawno odkryta interleuking 27 wydzielaja komorki prezentujace antygeny,
w tym komérki dendrytyczne i makrofagi. IL-27 inicjuje i polaryzuje odpowiedz
immunologiczng w kierunku Th1, wzmaga odpowiedz cytotoksyczng komérek T
itym samym ma potencjalne znaczenie w odpornosci przeciwnowotworowej. Réw-
nolegle pelni czynnoéci regulatorowe w odpowiedzi swoistej. Wiedza o jej ekspresji
w dolnych drogach oddechowych i udziale w patologii ptuc jest niepetna.
Okreslenie obecnoéci i Zrédet IL-27 w drogach oddechowych. Préba oceny
ekspres;ji IL-27 w chorobach §r6dmiazszowych ptuc. Konstrukcja plazmidu
kodujacego IL-27.

Plazmidem ekspresyjnym pXMs-IL27 transfekowano linie komérkowe raka
pluca (A549, NCI-H82). Ekspresje IL-27 w komérkach linii oceniano technika
RT-PCR i cytometrycznie (immunofluorescencja posrednia). Zbadano obec-
nos¢ i zrodta IL-27 w 29 materiatach komérkowych z ptukania oskrzelowo-
-pecherzykowego (BAL) — zastosowano immunofluorescencje posrednia.
Wykazano ekspresje IL-27 w komoérkach transfekowanych (RT-PCR). W nad-
saczach BAL wykryto oznaczalne iloci IL-27 w sarkoidozie, natomiast od-
czyty testu ELISA w samoistnym wiéknieniu ptuc i grupie kontrolnej byty
ujemne. W badaniu cytometrycznym zrédlem IL-27 w dolnych drogach od-
dechowych byly makrofagi i limfocyty BAL, fibroblasty (linia HLF-1) oraz
pneumocyty II typu (A549).

Wykazano obecnos¢ IL-27 w dolnych drogach oddechowych w sarkoidozie
(choroba Th1), co otwiera droge do jej stosowania jako klinicznego biomar-
kera w §rodmigzszowych chorobach pluc. Skonstruowano plazmid ekspry-
mujacy IL-27 z mysla o przysztych prébach immunoterapii raka ptuca. Jed-
nak wykazanie pierwotnej ekspresji IL-27 w liniach ustalonych raka ptuca
stawia pod znakiem zapytania przeciwnowotworowa funkcje tej cytokiny.

Receptory $mierci limfocytow pecherzykowych w wybranych
chorobach $rédmigzszowych ptuc

P. Kopinski', B. Balicka-Slusarczyk?, A. Dyczek?®, G. Pinis*,

K. Szabtowska', E. Pétgesek', A. Szpechcinski®,

J. Chorostowska-Wynimko®

'Katedra Genoterapii Collegium Medicum Uniwersytetu Mikotaja
Kopernika w Bydgoszczy

’Katedra Choréb Srodowiskowych i Toksykologii Collegium Medicum
Uniwersytetu Jagielloriskiego w Krakowie

*|l Katedra Choréb Wewnetrznych Collegium Medicum Uniwersytetu
Jagiellonskiego w Krakowie

*NZ0Z Atopia, Krakéw

Samodzielna Pracownia Diagnostyki Molekularnej i Immunologii
Intytutu Gruzlicy i Choréb Pluc w Warszawie

Aktywno$¢ choréb srédmiazszowych pluc (ILD, interstitial lung diseases)
zalezy m.in. od liczby limfocytéw pecherzykowych (AL, alveolar Iympho-
cytes), regulowanej przez ich naplyw, proliferacje i apoptoze (programowang
$mierc). Apoptoza AL zachodzi w mechanizmach: NID (neglect induced
death) oraz AICD (AICD, activation induced cell death). W AICD uczestnicza
receptory $mierci (DRs, death receptors).

Cel: Okreslenie ekspresji receptoréw $mierci na powierzchni AL w choro-
bach grupy ILD. Préba oceny ich roli w regulacji apoptozy AL.

Plukanie oskrzelowo-pecherzykowe (BAL) w sarkoidozie (PS), zewnatrzpo-
chodnym alergicznym zapaleniu pecherzykéw (EAA), samoistnym §rédmiaz-
szowym zapaleniu ptuc (IIP) i w grupie kontrolnej (n = 35,5,16,7 odp.). Ba-
danie ekspresji Fas, ligandu Fas (FasL), DR3, DR4 i receptoréw dla TNF-a
(CD120A, CD120B) na limfocytach CD4 i CD8. Ocena czesto$ci apoptozy AL
w barwieniu jodkiem propidyny (PI) i technika TUNEL. Stezenia Fas, FasL,
TNF-a i TRAIL w nadsaczach BAL w tescie ELISA.

Ekspresja receptoréw Fas i CD120B na powierzchni AL jest powszechna. Ale
tylko kilka-kilkanascie procent AL jest dodatnich z CD120A, DR3, DR4 i FasL.
Spadek ekspresji FasL i CD120A wystepuje w chorobach z niskim poziomem
apoptozy AL (np. AL CD120A+:5,6 = 1,5% wPSi3,3 + 2,1% wEAAv. 11,0 £
6,7% w grupie kontrolnej, AL FasL+:4,5 = 2,7% w EAA v. 9,6 + 2,3% w grupie
kontrolnej, mediana + SEM, p < 0,05). Czestsza apoptoza AL obserwowana
u palaczy papieroséw w poréwnaniu z odpowiednimi grupami niepalacych
wspolwystepuje z wyzsza ekspresja FasL i CD120A. Brak r6znic w ekspresji DR3
i DR4 miedzy badanymi grupami, jednak stezenie TRAIL (ligandu DR4) w nad-
saczach BAL znamiennie wzrasta w IIP (grupie chorych z wybitnie czesta apop-
toza AL). Odsetek apoptotycznych AL pozytywnie koreluje z ekspresja ligandu
Fas na komoérkach CD8+ i ekspresja DR4 na AL (p < 0,02 dla PS).

Whioski: Ligacja Fas (przez FasL) i DR4 (przez TRAIL) uczestniczy w regu-
lacji procesu apoptozy AL; brak dowodéw na istotny udziat innych DRs.
Rézne procesy moga odpowiadac za proces apoptozy w poszczeg6lnych ILD.
Przypuszczalnie w regulacji apoptozy AL w mechanizmie AICD uklad Fas/
/FasL ma znaczenie kluczowe, a ligacja TRAIL/DR4 pomocnicze.

Zastosowanie metod genotypowania w $ledzeniu transmisii
gruzlicy w srodowisku rodzinnym

M. Kozinska, Z. Zwolska, E. Augustynowicz-Kopeé

Zakiad Mikrobiologii Instytutu Gruzlicy i Choréb Ptuc w Warszawie

Wspdlczesna epidemiologia gruzlicy, oprécz badan demograficznych, sto-
suje rowniez metody molekularne. Liczne analizy pokazuja, ze naraze-
nie na zakazenie pratkami gruzlicy pozostaje w Scistej korelacji ze steze-
niem czastek infekcyjnych i czasem ekspozycji. W zwigzku z tym osoby
pozostajace ze soba w dluzszym kontakcie, czyli czlonkowie rodzin, sa
bardziej narazone na ryzyko zakazenia niz ludzie majacy ze sobg kon-
takt sporadyczny.

W pracy postawiono pytanie: Czy zawsze zachorowanie oséb przebywaja-
cych w otoczeniu pratkujacego jest wynikiem bezposredniej transmisji,
a jezeli nie, to z jaka czestoscia wystepuja infekcje z innego zrédta niz ro-
dzinne?

Materiat do analizy stanowilo 139 szczep6w M. tuberculosis wyizolowanych
od 136 chorych bedacych czlonkami 55 rodzin. W analizie molekularnej
wykorzystano 3 metody typowania: spoligotypowanie, IS6110-Mtb1-Mtb2
PCR oraz MIRU-VNTR.

Wyniki typowania genetycznego metoda spoligotyping pozwolily na identy-
fikacje 39 spoligotyp6w. Spoér6d 55 rodzin analizowanych w pracy, w przy-
padku 50 od wszystkich cztonkéw danej rodziny wyizolowano szczepy
majace ten sam spoligotyp. Wéréd czlonkéw 3 rodzin zidentyfikowane szcze-
py nalezaly do rodziny molekularnej Beijing1.

W typowaniu metoda IS6110-Mtb1-Mtb2 PCR zidentyfikowano 61 réznych
profili genetycznych. W obrebie 50 rodzin wszystkie szczepy izolowane od
czlonkéw byly identyczne.

Typowanie genetyczne szczepéw metoda MIRU-VNTR zidentyfikowalo
71 wzoréw molekularnych. Od chorych z 37 rodzin wyhodowane szczepy
pratkéw posiadaly ten sam wzér MIRU-VNTR, a w 18 rodzinach profile
MIRU-VNTR byly rézne.

Odpowiadajac na cele postawione w pracy, wérdéd 49 (89%) rodzin stwier-
dzono transmisje gruzlicy pomiedzy chorymi lub czlonkowie tych rodzin
zakazili sig ze wspdlnego Zrédla. W 6 (11%) rodzinach chorzy prawdopo-
dobnie zakazili sie z rznych Zr6del, poza §rodowiskiem domowym.

Poziomy tlenku azotu w jamie nosowej po prowokacii
donosowej aspiryng lizynowa u pacjentow z astma aspirynowa
I. Kuprys-Lipiiska', D. Tworek', W. Pietruszewska? P. Kuna'
'Klinika Chordb Wewnetrznych, Astmy i Alergii Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego nr 1 im. N. Barlickiego, Uniwersytet Medyczny

w todzi

*Klinika Otolaryngologii i Laryngologii Onkologicznej Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego nr 1 im. N. Barlickiego, Uniwersytet Medyczny

w todzi

Przydatno$¢ pomiar6w poziomu tlenku azotu w jamie nosowej (nNO)
w donosowej prowokacji aspiryna lizynowa (ASA-Lys) nie byla dotychczas
badana. Do badania wlaczono 18 pacjentéw z astma oskrzelowa i potwier-
dzong dodatnim wynikiem doustnej prowokacji aspirynowej nadwrazliwo-
$cig na aspiryne (A-ASA), 10 pacjentéw z astma bez nadwrazliwosci na aspi-
ryne (A-NASA) oraz 10 0s6b zdrowych (ZK). U wszystkich wykonano dono-
sowa prowokacje ASA-Lys, podajac ja w postaci aerozolu do obu przewo-
déw nosowych po 12 mg. Poziomy nNO i szczytowego nosowego przeply-
wu wdechowego (PNIF) byly mierzone przed oraz w 1., 2., 4. i 24. godzinie
od prowokacji. Objawy nosowe oceniano z uzyciem analogowej skali wizu-
alnej (VAS). Wynik prowokacji uznawano za dodatni w przypadku spadku
PNIF o co najmniej 20% przy wzroécie catkowitego wskaznika wizualnej skali
objawéw. U 11 z 18 pacjentéw A-ASA stwierdzono klinicznie dodatni wy-
nik prowokacji. W grupie A-ASA obserwowano znamienny spadek nNO po
11 2 godzinach od prowokacji (681,0 = 415,8 przed v. 562,27 * 455,3 po
1 godz. i 545,72 * 592,5 ppb po 2 godz.; p < 0,05). Spadek nNO byt wiekszy
u pacjentéw z klinicznie dodatnim wynikiem prowokacji (530,90 *+ 203,14
ppb przed v. 306,09 + 172,58 ppb; 176,72 + 159,73 ppb; oraz 354,18 + 291,57
ppb; odpowiednio po 1, 2 i 4 godzinach, p < 0,05). U 7 pacjentéw A-ASA,
ktorych wynik prowokacji byt negatywny, zauwazono tendencje wzrostu
nNO po prowokacji ASA-Lys (916,86 + 555,04 ppb przed v. 1125,57 + 553,21
ppb; 1252,86 * 623,78 ppb; odpowiednio po 2 i 4 godzinach, p < 0,05). Nie
odnotowano znaczgcych zmian nNO po prowokacji u pacjentéw w zadnej
z grup kontrolnych. nNO istotnie obniza sie po donosowej prowokacji ASA-
-Lys u pacjentéw z A-ASA i klinicznie dodatnim wynikiem prowokacji. Ob-
serwowana tendencja do wzrostu nNO u pacjentéw z A-ASA i ujemnym
wynikiem prowokacji wymaga dalszych badan.
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Czy wszystko, co swiszcze, to astma? Przypadek kliniczny

J. Lange', T. Ortowski? R. Langfort?, K. Krenke', J. Peradzynska',
M. Kulus'

'Klinika Pulmonologii i Alergologii Wieku Dziecigcego Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego

Xlinika Torakochirurgii Instytutu Gruzlicy i Chordb Ptuc w Warszawie
$Zaktad Patomorfologii Instytutu Gruzlicy i Choréb Ptuc w Warszawie

Swiszczacy oddech jest bardzo czestym objawem obserwowanym w wieku
dziecigcym. Duza cze$¢ przypadkow jest diagnozowana i leczona jak astma
oskrzelowa. Negatywny wywiad osobniczy i rodziny w kierunku choréb aler-
gicznych, jak i przede wszystkim brak odpowiedzi na wlasciwe leczenie
powinien prowadzi¢ do weryfikacji rozpoznania.

Autorzy prezentuja bardzo rzadki przypadek guza wywodzacego sie z osto-
nek nerwowych zlokalizowanego w tchawicy u 16-letniego chtopca, leczo-
nego poczatkowo jako ciezka posta¢ astmy oskrzelowe;j.

Zachowanie wskaznikéw stanu zapalnego, spirometrycznych
i wybranych cytokin w trakcie leczenia zaostrzenia
mukowiscydozy

H. Mazurek, J. Gawet

Instytut Gruzlicy i Chordb Ptuc, Oddziat Terenowy w Rabce-Zdréj

W grupie 40 chorych (8-38 lat), hospitalizowanych z powodu zaostrzenia
mukowiscydozy, przy rozpoczynaniu leczenia oraz przy zakonczeniu wy-
konano pomiary czynno$ciowe, oznaczenie we krwi wskaznikéw stanu za-
palnego (CRP, WBC, OB) i wybranych cytokin (sICAM1, IL-6 i TNF-alfa).
Na poczatku $rednia warto§¢ CRP wynosita 37,4 (+ 50,8), WBC 9,6 (+ 3,4),
a OB 42 (+ SD 33). Srednie TLC wyniosto 102,8% naleznej (+ 11,1), FVC
57,6 (+ 22,6), a FEV, 43,2 (+ 21,8). Srednie stezenia sSICAM1, IL-6 i TNF
wynosily odpowiednio 475,3 (+ 237,7), 8,1 (+ 4,4) 1 2,8 (+ 3,7) i byly wy-
zsze niz nalezne odpowiednio u 73%, 45% i 18% chorych, a CRP u 80%.
Po leczeniu antybiotykami, trwajacym $rednio 11,7 (+ 3,8) dni, FVC wzro-
sto do 64,4% (+ 25,3, p < 0,001), a FEV, do 49,4% (% 25,6, p = 0,004). CRP
obnizylo sie do 7,7 (*+ 7,2, p < 0,001), WBC do 7,8 (+ 2,9, p = 0,002) i OB
do 34,1 (+ 3,7, p = 0,031). sSICAM1 zmniejszylo si¢ do 437,9 (* 225,7,p =
0,024)11L-6 do 5,4 (* 4,5, p = 0,004). Zmiany TLC i TNF nie byly znamien-
ne. Podwyzszone stgzenia cytokin utrzymywaty si¢ odpowiednio u 65%, 20%
i13% chorych, a CRP u 45% pacjentéw.
Whioski:
1. Leczenie zaostrzenia mukowiscydozy prowadzilo do zmniejszenia wskaz-
nikéw stanu zapalnego, rozdecia i obturacji oraz obnizenia SICAM1 i IL-6.
2. Pomimo poprawy u wigkszoéci chorych utrzymywat si¢ podwyzszony
poziom cytokin pozapalnych (zwlaszcza sSICAM1), a u czesci takze CRP.
Moze to uzasadniac celowo$¢ przewleklego leczenia przeciwzapalnego i/lub
antybiotykoterapii wziewnej.

Plejotropowe dziatanie atorwastatyny w leczeniu chorych

na przewlekia obturacyjng chorobe pluc

R.M. Mréz', P. Lisowski’, t. Minarowski', J. Bierta®, A. Tycinska®,
B. Sobkowicz’, E. Chyczewska', W. Musiat’, W. MacNee®

'Klinika Choréb Ptuc i Gruzlicy Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku
?Zaktad Biologii Molekularnej, Instytut Genetyki i Hodowli Zwierzat

w Jastrzebcu k/Warszawy

*Zaktad Fizjologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

*Klinika Kardiologii Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku

°ELEGI Colt Research Labs, UoE/MRC Centre for Inflammation Research,
The Queen’s Medical Research Institute, Edynburg, Wielka Brytania

Celem badania bylo por6wnanie wplywu leczenia atorwastatyna w dawce
40 mg dziennie przez 3 miesiace (n = 13) z placebo (n = 5) w terapii skoja-
rzonej z Formoterolem 18 chorych POChP ($rednie FEV,% naleznej 59,58 +
SD 20,43 i 50,4 = SD 11,55, odpowiednio w grupie badanej i kontrolnej).
Bronchofiberoskopia i transbronchialna biopsja ptuca (TBB) byty wykona-
ne przed i po leczeniu. Grupa badana: 12 chorych (11 mezczyzn i 1 kobieta,
$rednia wieku 64,58 + SD 7,03). Grupa kontrolna: 5 mezczyzn (§rednia wie-
ku 68,4 + SD 6,5). Bioptaty pluc poddano badaniom: histologicznym, mole-
kularnym — mikromacierze obejmujace ponad 47,000 transkryptow i im-
munohistochemicznym z przeciwcialami przeciw CD45. Ponadto wykona-
no spirometrie, pletyzmografie, DLCO, badanie wysitkowe, SGRQ, test
6-minutowego chodu, w surowicy oceniono poziom fosfolipidéw i hs-CRP
przed i po leczeniu. Wyniki: Po 3 miesigcach leczenia atorwastatyng nie
stwierdzono znamiennych réznic w zakresie FEV,, IC ani objetoéci ptuc.
W bioptatach plucnych stwierdzono znamienne statystycznie obnizenie od-
setka komorek zapalnych (komérek CD45+): w grupie aktualnych palaczy
7 64,12% do 30,40% i w grupie bylych palaczy z 61,40% do 18,94%, odpo-
wiednio przed i po leczeniu. Profilowanie ekspresji genowej ujawnito po-
nad 600 genéw, ktére wykazaly zmienna ekspresje pod wplywem leczenia
atorwastatyna (logFC > 0,05, p < 0,05). Terapia atorwastatyng wywarla istot-
ny wplyw (zmiana 2-10-krotna) na ekspresje genéw w tkance ptucnej w gru-

pie badanej, gléwnie poprzez downregulacje genéw prozapalnych: czastek
adhezji komérkowej, interakcji cytokina-receptor cytokinowy, migracji tran-
sendotelialnej leukocytéw, cytotoksyczno$ci komorek naturalnych zabgjcow.
Nie stwierdzono powyzszych zmian pod wplywem leczenia placebo. Wyni-
ki te wskazuja na potencjalnie pozytywny wplyw atorwastatyny w leczeniu
chorych na POChP poprzez jej dzialanie przeciwzapalne.

Znaczenie prognostyczne nowych czynnikow angiogennych
(IL-27, 1L-29, IL-31, IL-33) w surowicy i w plynie z ptukania
oskrzelowo-pecherzykowego (BALF) u chorych na
zaawansowanego niedrobnokomorkowego raka ptuca (NDRP)
W. Naumnik, M. Ossolinska, E. Chyczewska

Klinika Choréb Ptuc i Gruzlicy Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku

Celem pilotazowych badan byla ocena stezen (Elisa) IL-27, IL-29, IL-31
i IL-33 w surowicy i w BALF przed chemioterapia w zaleznoéci od stopnia
zaawansowania, efektu leczenia, czasu do progresji po zakonczeniu chemio-
terapii raka i czasu przezycia. Badaniami objeto 45 chorych na zaawanso-
wanego NDRP. Grupe poréwnawczg stanowilo 15 chorych na sarkoidoze
(BBS), 8 chorych na AZPP i 15 zdrowych ochotnikéw.

Wykazali$émy, ze chorzy na NDRP maja wyzsze stezenia IL-29 w surowicy
niz chorzy na BBS [43,2 (14,5-154,8) v. 35,22 (18.8-81,6) pg/ml, p = 0,043].
Chorzy na NDRP, BBS i AZPP maja stezenia IL-27 w BALF na tym samym
poziomie, jednakze sa to znamiennie wyzsze stezenia niz u os6b zdrowych
[14,99 (14,7-86,8) v. 14,84 (14,7-15,0) pg/ml, p = 0,016]. Chorzy NDRP
w stadium I1IB maja wyzsze stezenia IL-29 w surowicy niz w stadium IV
[62,66 (18,8-154,8) v. 43,20 (14,5-92,8) pg/ml, p = 0,034]. Chorzy z remisja
cze$ciowa po chemioterapii (PR) majg wyzsze stezenia IL-27 w BALF przed
leczeniem niz chorzy ze stabilizacja (SD) [15,06 (14,8-186,8) v. 14,92 (14,7—
-19,6) pg/ml, p = 0,006]. Chorzy z SD maja wyzsze stezenia IL-29 w BALF
przed leczeniem niz chorzy z progresja (PD) [22,42 (14,5-28,1) v. 19,51 (10,3-
-26,2) pg/ml, p = 0,046]. StwierdziliSmy ujemng korelacje stezenia IL-31
w surowicy z czasem do progresji po zakoniczonej chemioterapii (r = -0,45,
p = 0,038) oraz ujemna korelacje czasu przezycia ze stezeniem IL-33 w su-
rowicy (r = -0,43, p = 0,004).

Reasumujac, oznaczanie przed leczeniem NDRP stezenn w surowicy IL-31
iIL-33 moze mie¢ znaczenie prognostyczne, ale wymaga to dalszych badan.

Profil opornosci drobnoustrojéw wyhodowanych z ptynu

z optucnej od chorych hospitalizowanych w IGiChP w latach
2002-2010

Joanna Nowak', Agnieszka Pacholczyk', Elzbieta Radzikowska?,
Robert Jagietto®, Zofia Zwolska', Ewa Augustynowicz-Kope¢'
'Zaktad Mikrobiologii Instytutu Gruzlicy i Choréb Ptuc w Warszawie
2l Klinika Chordb Ptuc Instytutu Gruzlicy i Choréb Ptuc w Warszawie
*Klinika Chirurgii Instytutu GruZlicy i Choréb Ptuc w Warszawie

W warunkach fizjologicznych jama oplucnej to zamknieta, jalowa przestrzen,
ktora jednak ulega tatwo kolonizacji, gdy gromadzi sie w niej plyn. Stanowi
woéwczas idealne §rodowisko dla rozwoju i szerzenia sie zakazen bakteryj-
nych zaréwno tlenowych, jak i beztlenowych.

Plyn oplucnowy moze mie¢ charakter przesigkowy lub wysigkowy. Etiolo-
gia wysiekéw w ostatnich latach ulegla zmianie. W wigkszosci krajéw euro-
pejskich i w USA wysieki oplucnowe sa wywolane gléwnie przez 4 czynni-
ki: procesy nowotworowe (35%), bakteryjne zapalenie pluc (20%), gruzlice
(20%) i zatory ptucne (12%).

Celem pracy byla retrospektywna analiza gatunkéw drobnoustrojéw wyho-
dowanych z ptynéw z optucnej pobranych od chorych leczonych w IGiChP
w okresie 01.01.2002-31.12.2010 oraz okre$lenie profilu ich lekoopornosci
w powigzaniu ze stwierdzonym rozpoznaniem lekarskim.

Analizie poddano wyniki 2512 posiew6w bakteriologicznych ptynéw
z oplucnej. Hodowle prowadzono na ptynnych pozywkach w warunkach tle-
nowych i beztlenowych. Badania wykonywano zgodnie z ogélnie przyjety-
mi procedurami obowigzujacymi w laboratoriach mikrobiologicznych.
W opracowaniu uwzgledniono specyfike oddziatéw, na ktérych byli lecze-
ni pacjenci w IGiChP.

7. 547 (21,8%) hodowli ptynéw z oplucnej wyizolowano drobnoustroje pa-
togenne. Analiza uzyskanych wynikéw wykazala dominacje Gram-dodatniej
flory tlenowej. Wsréd ziarniakéw najcze$ciej izolowano: Staphylococcus
aureus (20,3%), Staphylococcus coagulase-negative (19,5%) oraz Streptococ-
cus viridans group (15,3%). Gram-ujemne paleczki z rodz. Enterobacteria-
ceae oraz paleczki niefermentujace stanowily odpowiednio: 16,3% i 12,1%.
Bakterie beztlenowe wyizolowano jedynie od 13 chorych.

Fenotyp MRSA (22 szczepy) 1 ESBL (14 szczepow) wystepowat tylko na
oddziatach zabiegowych. Wsréd pateczek niefermentujacych 16 szczepow
bylo opornych na karbapenemy. Wykryto 6 szczepéw Streptococcus spp.
o0 obnizonej wrazliwosci na penicyline.

Przedstawiona w pracy ocena lekoopornoéci wyhodowanych szczepéw bak-
teryjnych umozliwia wykorzystanie i zastosowanie uzyskanych wynikow
w leczeniu empirycznym zakazen oplucnej na oddziatach IGiChP.
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Streszczenia

Najwazniejsze problemy gastrologiczne u dzieci

z mukowiscydoza w materiale wtasnym

B. Oralewska

Instytut ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie

W latach 2004-2011 opieka Poradni Gastroenterologicznej I-P CZD objetych
byto 122 dzieci z mukowiscydoza, 53 dziewczynki i 69 chlopcéw w wieku
od 2 miesiecy do 18 lat; 31 pacjentéw po ukonficzeniu 18. rz. przekazano do
dalszej opieki do osrodkéw dla dorostych, 6 pacjentéw zmarto, w tym 2 z po-
wodu niewydolnosci watroby.

Najwazniejszymi problemami dzieci z CF leczonych w naszej poradni sg
choroby watroby oraz zaburzenia stanu odzywienia.

Nieprawidlowg aktywno§¢ enzyméw watrobowych stwierdzono u 68 (55,7%)
chorych, cechy marskosci watroby i zylaki przelyku wymagajace opasko-
wania u 21 (17%) chorych. Dzieci ze schytkowa marsko$cig, kwalifikowane
do przeszczepienia watroby (LTx), sa przekazywane do Poradni Choréb
i Transplantacji Watroby, ktéra zajmuje si¢ réwniez chorymi po LTx. Od 2001
roku w I-P CZD wykonano transplantacje watroby u 10 chorych (1 dziecko
zmarlo po retransplantacji, u 2 dzieci dawcami byli zyjacy krewni).
Trudnym zagadnieniem u chorych z mukowiscydozg sa zaburzenia stanu
odzywienia. Wedlug krajowego rejestru CF, 46% dzieci ma mase ciala < 10
centyla. Podobnie jest w grupie pacjentéw IP CZD, mimo konsultacji diete-
tycznych i wezesnego wdrozenia leczenia zywieniowego. Tylko 5 dzieci jest
(lub bylo) zywionych przez przezskérna gastrostomie (PEG); na ten sposéb
poprawy stanu odzywienia wielu pacjentéw nie wyraza zgody. Istotne jest
przestrzeganie zalecent i wlasciwe dawkowanie enzyméw trzustkowych
u dzieci z niewydolnoscia zewnatrzwydzielnicza trzustki. Sposréd naszych
pacjentéw tylko u 10 stwierdzono prawidlowa wydolno$é trzustki.
Poradnia Gastroenterologiczna §cisle wspétpracuje z Poradnig Choréb
i Transplantacji Watroby oraz z Poradnig Pulmonologiczng. Mamy mozli-
wosci konsultacji w Poradni Diabetologicznej, Laryngologicznej, Ginekolo-
gicznej, Rehabilitacji Narzadéw Ruchu.

Nokardioza i inne infekcje ptuc wywotywane przez aktynobakterie
M. Pasciak

Instytut Immunologii i Terapii Do$wiadczalnej Panstwowej Akademii
Nauk we Wroctawiu

Klasa Actinobacteria zawiera réznorodne mikroorganizmy zaréwno tleno-
we, jak i beztlenowe. Wsréd nich wystepuja bezwzgledne patogeny: Myco-
bacterium tuberculosis, Actinomyces israelii i Nocardia asteroides, ale takze
wiele organizméw saprofitycznych, a nawet probiotycznych, jak Bifidobac-
terium.

Nokardie, powszechnie wystepujace w glebie, sa czynnikiem etiologicznym
nokardiozy ludzkiej i zwierzecej, najczesciej nokardiozy ptucnej lub syste-
mowej. Wywolywane przez nie zakazenia rozwijaja si¢ w nastepstwie wielu
chordb wyniszczajacych, zwlaszcza u 0s6b z obnizona odpornoscia. Diagno-
styka roznicowa nokardioz jest trudna, sa mylone z gruzlica i innymi miko-
bakteriozami, a nawet z nowotworami. W konsekwencji sa one nierozpo-
znawane, a tym samym nierejestrowane i nie jest znana czestotliwoéé ich
wystepowania w Polsce.

Promieniowce tlenowe z rodzajéw Rhodococcus, Gordonia i Tsukamurella
s rzadkimi czynnikami etiologicznymi choréb gruzliczo-podobnych. Po-
prawna identyfikacja tych drobnoustrojéw jest trudna, aczkolwiek niezbed-
na do postawienia wlasciwej diagnozy i odpowiedniej terapii.
Przedstawione zostang dostepne dane epidemiologiczne oraz ogélna cha-
rakterystyka wybranych rodzajoéw aktynobakterii, patogeneza zakazen, dia-
gnostyka i przeglad stosowanej terapii.

Typy histologiczne raka ptuca u pacjentéw z POChP

I. Patyk’, A. Chciatowski? C. Rybacki'

'0ddziat Kliniczny Pulmonologii i Alergologii 10. Wojskowego Szpitala
Klinicznego w Bydgoszczy

“Wojskowy Instytut Medyczny w Warszawie

Rak pluca czesto wspdlistnieje z POChP, co jest spowodowane nie tylko
wspdlnymi czynnikami ryzyka, ale rowniez predyspozycja genetyczna do
wystepowania obu chordb.

Celem pracy byta analiza typéw histologicznych raka pluca wystepujacych
u chorych na POChP w por6wnaniu z grupg kontrolna.

Do badania wlaczono 42 pacjentéw leczonych min. 2 lata z powodu POChP,
u ktérych rozpoznano raka pluca. Pacjenci byli diagnozowani na Oddziale
Klinicznym Pulmonologii i Alergologii 10 WSK w latach 2009-2011.
Grupe kontrolng stanowilo 30 chorych z prawidlowa spirometria, u ktérych
w tym okresie rozpoznano raka pluca, oraz 22 pacjentéw z POChP, u kté-
rych wykluczono raka pluca.

Wszyscy chorzy byli palaczami papieroséw ($rednia 52,3 paczkolat), z prze-
waga mezczyzn (64%), u 35% chorych z rakiem pluca wystepowata POChP
stopnia ciezkiego, 41% — umiarkowanego, 24% — lekkiego.

Najczestsza lokalizacja raka pluca w obu grupach chorych to ptat gérny (51%).

Rozpoznanie raka pluca opieralo sig najczesciej na BAC transtorakalnej pod
kontrolg KT (51%) oraz bronchoskopii (28%).

Zaréwno u chorych z POChP, jak i u chorych z prawidlowa spirometrig
dominowal rak niedrobnokomérkowy (79% v. 61%), z przewagg raka pla-
skonabtonkowego u chorych na POChP (64% v. 49%).

Obserwowano istotng statystycznie zaleznos$¢ miedzy stopniem zaawanso-
wania nowotworu a stopniem cigzko$ci POChP. W grupie chorych z ciezka
i bardzo cigzka POChP réwniez czeSciej stwierdzano przerzuty odlegte
w momencie diagnostyki.

Scyntygrafia receptoréw somastatynowych u chorych

na sarkoidoze w odniesieniu do wybranych markeréw
laboratoryjnych

W. Piotrowski', M. Biefkiewicz?, I. Frieske®, J. Marczak',

A. Antczak', P. Gorski', J. Kusmierek®, A. Ptachcinska’
'Klinika Pneumonologii i Alergologii

?Zaktad Kontroli Jako$ci Badan i Ochrony Radiologicznej

*Zaktad Medycyny Nuklearnej Uniwersytetu Medycznego w todzi

Ocena aktywnosci procesu zapalnego w przebiegu sarkoidozy stwarza pro-
blemy w codziennej pracy klinicznej. Istnieje wiele biochemicznych mar-
keréw uzywanych w diagnostyce i monitorowaniu sarkoidozy. Scyntygra-
fia receptoréw somatostatynowych z uzyciem “"Tc Tectreotydu moze by¢
stosowana do oceny aktywnosci.

Celem pracy byla ocena przydatnosci tradycyjnych biomarkeréw (enzym
konwertujacy angiotensyne w surowicy — SACE, biatko C-reaktywne — CRP,
markery metabolizmu wapniowego, odsetek limfocytéw w popluczynach
oskrzelowo-pecherzykowych — BAL), a takze nowego biomarkera — 8-iso-
prostanu (8-IP) w powietrzu wydechowym (EBC) w ocenie aktywnosci sar-
koidozy, w odniesieniu do wychwytu radiofarmaceutyku w badaniu scyn-
tygraficznym z uzyciem analogu somatostatyny.

Zbadano 32 chorych na sarkoidoze. Badanie scyntygraficzne wykonano
z uzyciem analogu somatostatyny — **Tc-HYNIC-TOC. Rejestrowano ob-
razy w plaszczyZznie czolowej i polaczone — SPECT/CT. Grupe badang po-
dzielono na podgrupy z dodatnim wychwytem znacznika (n = 20) i brakiem
wychwytu (n = 12). Stezenia 8-IP w kondensacie powietrza wydechowego
mierzono za pomoca metody immunoenzymatycznej (EIA).

Wyniki. Stwierdzono znamiennie wyzsze stezenia EBC 8-IP u chorych ze
zwigkszonym wychwytem znacznika (19,1 + 19,8 v. 5,4 = 3,5 pg/ml, p =
0,02). Stezenia SACE i odsetek limfocytéw w BAL byly réwniez wyzsze, ale
nieznamiennie. W grupie chorych z dodatnimi wynikami scyntygrafii stwier-
dzono dodatnig korelacje pomiedzy stopniem wychwytu znacznika a steze-
niem ACE w surowicy (r = 0,44, p = 0,041). Wskazano przyklady potencjal-
nych zastosowarn scyntygrafii receptor6w somatostatynowych w ocenie ak-
tywnoéci sarkoidozy.

Wyniki wskazuja na niskg warto$§¢ badanych markeréw biochemicznych
w ocenie aktywno$ci choroby. Scyntygrafia receptoréw somatostatynowych
moze mie¢ praktyczne zastosowanie w monitorowaniu sarkoidozy.

Wybrane polimorfizmy MIMP2, 7, 9 i inhibitora metaloproteinaz
TIMP2 w sarkoidozie

W. Piotrowski', T. Pietras', P. Gorski', J. Szemraj?

'Klinika Pneumonologii i Alergologii

?Zakfad Biochemii Uniwersytetu Medycznego w todzi

Zwigkszona aktywno$¢ metaloproteinaz moze odgrywac istotna role w ini-
cjacji zapalenia w sarkoidozie, a takze w patogenezie widknienia §r6dmiaz-
szowego. Celem pracy jest okreslenie roli polimorfizméw genéw metalopro-
teinaz MMP2 C-735T, MMP7 A-181G, MMP9 T-1702A i tkankowego inhibi-
tora metaloproteinaz TIMP2 G-418C w rozwoju sarkoidozy.

Zbadano 139 chorych na sarkoidoze i 100 zdrowych oséb (grupa kontro-
Ina). Stezenia biatka (ELISA) i mRNA metaloproteinaz (RT-PCR) badano
w lizatach krwi obwodowej. DNA izolowano réwniez z lizatéw komérek
krwi obwodowej (metoda GTC). Aktywno$¢ MMP2 i 9 w popluczynach
oskrzelowo-pecherzykowych (BAL) mierzono za pomoca zymografii na
zelu agarowym.

Genotyp TT genu MMP9 T-1702A wystepowal znamiennie czeéciej u cho-
rych na sarkoidoze (p < 0,0001, OR = 13,71, 95%CI 7,02-26,80). U chorych
z tym genotypem stwierdzono znamiennie wyzsza ekspresj¢ MMP9 mRNA
(p < 0,0001). Nie stwierdzono réznic w zakresie czestosci wystgpowania
roznych stopni radiologicznych, wynikéw testéw czynnosci ukladu odde-
chowego, aktywnosci biomarkeréw i czestosci wystepowania objawéw ze-
spotu Lofgrena pomiedzy chorymi z genotypem TT a AT lub AA. Nie stwier-
dzono réznic w wystepowaniu polimorfizméw genéw MMP2, MMP7
i TIMP2. Zar6wno ekspresja mRNA, jak i stezenia biatek byty wyzsze u cho-
rych w poréwnaniu z grupa kontrolna (p < 0,0001).

WNIOSKI: Homozygoty TT genu MMP9 T-1702A wykazuja zwigkszong
podatnos¢ na zachorowanie na sarkoidoze. Zwigkszona ekspresja mRNA
dla MMP2, 7, 9, i TIMP2 jest zwiazana z indukcja genéw w przebiegu
zapalenia.
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Tabela 1. Wyniki badan spirometrycznych i freeflowmetrycznych

Metoda Badanie spirometryczne Badanie freeflowmetryczne
Parametr FIVC [L] FVC [L] AT [ml] FEV, [L] FEV,/FVC,,., FVC-C [L] FAT [ml]
POChP 1,55 1,04 510 0,92 0,59 1,63 590
Grupa kontrolna 2,77 2,38 390 2,11 0,76 2,45 70

ns p < 0,05 ns p < 0,05 ns ns p <005

FIVC — natezona pojemnos¢ zyciowa wdechowa; FEV, — objeto$¢ wydechowa jednosekundowa; FVC — natezona pojemno$¢ zyciowa wydechowa; FVC-C — natgzona pojemno$¢
zyciowa w czasie wydechu przez ,zasznurowane” usta; AT — putapka powietrzna = FIVC — FVC; FAT— putapka powietrzna = [FVC-C] — FVC; NS — brak réznicy istotnej statystycznie

Freeflowmetria — propozycja nowej metody oceny czynnosci
uktadu oddechowego

Z. Podolec

Zaktad Fizjologii i Mechaniki Oddychania, Centrum Badawczo-
-Rozwojowe MEDINET w Krakowie

Badanie freeflowmetryczne jest nowa metoda pomiaru przeplywu i objeto-
$ci powietrza podczas natezonego i swobodnego oddychania przez otwarte
i ,zasznurowane” usta oraz przez nos. Zastosowanie szczelnej maski pola-
czonej z pneumotachografem dPP® umozliwia w czasie wydechu dostoso-
wanie oporu jamy ustnej w celu ograniczenia zapadalnoéci drég oddecho-
wych.

Cel: Celem badania bylo poréwnanie wynikéw pomiaréw spirometrycznych
wykonanych przy pomocy pneumotachografu dPP® z ustnikiem z wynika-
mi pomiaréw freeflowmetrycznych z maska.

Badania spirometryczne i freeflowmetryczne zostaly wykonane przy uzy-
ciu PC spirometru PNEUMO® [abcMED, PL] u 6 kobiet i 4 mezczyzn w wie-
ku 75 * 5 lat z rozpoznaniem POChP oraz u oséb zdrowych — 6 kobiet
i 2 mezezyzn w wieku 73 * 6 lat.

Wyniki pokazano w tabeli 1.

Badania spirometryczne i freeflowmetryczne umozliwiaja rozpoznanie fe-
notypu obturacji, tj. obturacji spowodowanej skurczem lub zapadalnoscia
oskrzeli. Rozpoznanie fenotypu obturacji spowodowanej zapadalno$cia
oskrzeli jest wskazaniem do indywidualnego dostosowania techniki oddy-
chania oraz metody leczenia inhalacyjnego.

W celu wykonania indywidualnego dostosowania metody leczenia inhala-
cyjnego niezbedne jest poréwnanie wynikéw badan spirometrycznych i fre-
eflowmetrycznych wykonanych przed i po podaniu lekow rozszerzajacych
oskrzela facznie z por6wnaniem wplywu depozycji aerozolu w centralnej
lub obwodowej czesci dr6g oddechowych.

Optymalizacja leczenia inhalacyjnego — ocena wptywu komory
PNEUMOlogic® i Optimiser® na rozktad czasteczek aerozolu
generowanego z inhalatorow pMDI-EB

Z. Podolec, J. Siekaniec

Zaktad Aerozologii i Bioinzynierii Aerozoli, Centrum Badawczo-
-Rozwojowe MEDINET w Krakowie

PNEUMOlogic® [PNL] [objetos¢ 800 ml] jest pierwsza zintegrowana ze spi-
rometrem komora inhalacyjng stuzaca do kontrolowanego podawania aero-
zoli z inhalatoréw pMDI-EB. Optimiser® [OPT] (objeto$¢ 50 ml) jest komora
inhalacyjna stuzaca do podawania leku z opakowan pMDI-EB.

Celem badania byta ocena wptywu komory inhalacyjnej i metody inhalacji
na jako$¢ aerozolu.

Wielkos¢ czasteczek aerozolu oraz masa wyinhalowanego aerozolu byly
mierzone za pomocg licznika czastek ze stalym przeptywem 28,3 L/min.
Wyniki badan przedstawiono w tabeli 1.

Nasze badania wykazaly statystycznie istotny wplyw wielkosci komory oraz po-
wietrza wydychanego do komory na jakos¢ i mase wyinhalowanego aerozolu.
Zastosowanie komory inhalacyjnej PNEUMOlogic® zintegrowane;j z PC spi-
rometrem stwarza nowe mozliwosci optymalizacji leczenia w wyniku indy-
widualnego dostosowania metody leczenia inhalacyjnego do fenotypu cho-
roby i fenotypu obturacji oskrzeli.

Wptyw mangiferyny na zaburzone oddychanie

w eksperymentalnym modelu cukrzycy

M. Pozdzik, J. Antosiewicz, D. Zajac, M. Pokorski

Instytut Medycyny Do$wiadczalnej i Klinicznej im. M. Mossakowskiego
Panstwowej Akademii Nauk, Zaktad Neurobiologii Oddychania

Mangiferyna jest naturalnym polifenolem izolowanym z drzewa Mango. Dane
z literatury potwierdzaja jej przeciwutleniajgce, przeciwinfekcyjne oraz prze-
ciwnowotworowe wlasciwosci. Dziata ona jako wymiatacz wolnych rodnikéw.
Celem przeprowadzonych badan bylo odpowiedzenie na pytanie, czy mangi-
feryna moze przeciwdziala¢ zaburzeniom oddychania u szczuréw z ekspery-
mentalng cukrzyca oraz w jakim stopniu wplywa na poziom peroksydacii li-
pidéw w osoczu tych zwierzat.

Cze$¢ czynnosciowa przeprowadzono, badajac oddychanie zwierzat w ko-
morze pletyzmograficznej. Analizowano szczytowe pobudzenie oddychania
oraz pozniejsza faze depresyjna w odpowiedzi na dwa poziomy hipoksji (8%
i12% O, w N,) oraz hiperkapnii (4% i 8% CO,w O,). Badania przeprowa-
dzono w czterech grupach: I — szczury kontrolne, zdrowe — bez zadnych
interwencji, Il — szczury cukrzycowe — obserwowane przez miesigc bez
jakiejkolwiek interwencji farmakologicznej, IIl — szczury cukrzycowe, kté-
rym przez 2 tyg. podawano mangiferyne; pierwszego dnia w dawce 40 mg/kg,
a przez kolejne 13 dni 20 mg/kg, dootrzewnowo. W czesci biochemiczne;j
poziom peroksydacji lipidoéw byl oceniany spektrofotometrycznie przez ozna-
czenie stezenia koricowych produktow peroksydacji lipidéw tworzacych
w reakcji z kwasem tiobarbiturowym barwny kompleks (TBARS). Wyniki
wskazuja, ze mangiferyna zmniejsza odpowiedz oddechowa na bodzce che-
miczne u zdrowych szczuréw. U szczuréw chorujacych na cukrzyce, ktére
maja juz obnizone odpowiedzi oddechowe na bodZce chemiczne, podawanie
mangiferyny powoduje poprawe tych odpowiedzi, zblizajac je do stanu sprzed
cukrzycy. Poziom peroksydacji lipidéw u zwierzat cukrzycowych traktowa-
nych chronicznie mangiferyna ulegt istotnemu obnizeniu w poréwnaniu ze
zwierzgtami cukrzycowymi niepoddanymi dziataniu mangiferyny.
Mangiferyna dzieki wiasciwosciom antyoksydujacym moze korzystnie wply-
waé na uposledzong wskutek przewlektego stresu oksydacyjnego reaktyw-
no$¢ uktadu oddechowego w cukrzycy.

Syndrom wrodzonej hipowentylacji centralnej u 10-letniej
dziewczynki — studium przypadku

J. Radlinski, Z. Baran, J. Pawlik, A. Pogorzelski, W. Tomalak
Oddziat w Rabce-Zdroju Instytutu GruZlicy i Choréb Ptuc

Dziesiecioletnia dziewczynka zostala przyjeta do Instytutu Gruzlicy i Cho-
r6b Pluc (Oddzial w Rabce-Zdroju) w celu diagnozy podejrzenia zaburzef
krazeniowo-oddechowych manifestujacych si¢ w dfugotrwatych nocnych de-
saturacjach (Sa02 do 79%). Po wykonaniu badania bronchoskopowego i to-
mografii komputerowej nie znaleziono zadnych nieprawidtowosci, jednak-
ze w badaniu polisomnograficznym (AASM) stwierdzono dtugotrwate okre-
sy (85% czasu snu) z SaO2 ponizej 85%, minimalnie na poziomie 70%,
w okresie czuwania 98%. Desaturacji nie towarzyszyly zadne zaburzenia od-
dychania ani o typie obturacyjnym ani centralnym. Krétkie okresy znorma-
lizowanej saturacji (91-83%) byly powiazane z okresami przebudzen i wy-
budzen. Okresowo PetCO, osiagalo poziom 100 mm Hg. Wyniki te prowa-
dzily do diagnozy zespolu hipowentylacji centralnej (syndrom Ondyny).

Tabela 1. Wyniki pomiaru wielko$ci czasteczek aerozolu oraz masy wyinhalowanego aerozolu

Lek Salbutamol [Velaspir® 100] Beclomethason [Cortare® 100] Beclomethason [Cortare® 250]
Komora PNL PNL-X OPT PNL PNL-X OPT PNL PNL-X OPT
MMAD [um] 7,49 5,96 417 418 3,28 4,83 5,01 3,35 3,03
Masa aerozolu [ug] 0,2574 0,1834 0,0129 0,0331 0,0194 0,0062 0,0456 0,0328 0,0057

X — wydech do komory
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Streszczenia

Zastosowano leczenie zaawansowanym urzadzeniem typu BiPAP (BiPAP
Synchrony, Respironics, S/T, IPAP 8-20 cm H,0, EPAP 4 cm H,O, RR 17 1/min,
VT 200 ml), osiagajac normalizacje SaO2 95-97% i paCO, 30-40 mm Hg. Po
wypisaniu u pacjentki stosowano terapie za pomoca nieinwazyjnej wenty-
lacji dodatnim ci$nieniem (NIPPV).

Po 3 latach pacjentka trafita do naszej pracowni na badanie kontrolne. Pod-
czas polisomnografii wykonanej w trybie podzialu nocy, w czesci z zastoso-
waniem NIPPV poziom saturacji pozostawal w normie, natomiast w czesci
bez zastosowania NIPPV zanotowano okresy spadku saturacji do poziomu
w granicach 90% z epizodami do 86%. W czasie dwdch petnych polisomno-
grafii z jednym dniem przerwy (wszystkie 3 dni bez wspomagania NIPPV)
$rednia saturacja utrzymywala sie na poziomie 91-93%, podczas snu NREM
88-90% (spadki do poziomu 76% i 81% podczas okreséw snu glebokiego).
Podczas snu REM wentylacja poprawiala sie, osiagajac poziom saturacji 95%,
co jest charakterystyczne dla zespotu hipowentylacji centralnej.

Pacjentka nadal jest leczona za pomoca terapii NIPPV.

Ptucne objawy raka jadra (kto pierwszy powinien rozpoznac)?
P. Radwan-Rohrenschef, K. Lewandowska, W. Skorupa, J. Ku$
I Klinika Chordb Ptuc Instytutu Gruzlicy i Chordb Ptuc w Warszawie

Na przykladzie trzech pacjentéw hospitalizowanych w I Klinice Choréb Pluc
IGiCHP zostaly przedstawione ptucne manifestacje raka jadra oraz trudno-
$ci diagnostyczne. Autorzy zwracaja uwage na fakt, ze we wszystkich trzech
przypadkach przy pojawieniu sie pierwszych objaw6w pacjenci mieli kon-
takt z inng placéwka zdrowia i w Zadnej z nich nie postawiono prawidlowej
diagnozy. Ponadto w prezentacji zostanie przedstawiona réznorodnos¢ ob-
razu radiologicznego choroby. U wszystkich pacjentéw na podstawie prze-
prowadzonej diagnostyki rozpoznano raka jadra bedacego punktem wyjscia
zmian w plucach. Pacjentéw skierowano do leczenia do Kliniki Nowotwo-
réw Uktadu Moczowego Centrum Onkologii.

Niedroznosé smotkowa (MI, meconium ileus) w mukowiscydozie
(CF, cystic fibrosis)

D. Sands, K. Zybert, M. Mielus, K. Walicka, R. Piotrowski

Instytut Matki i Dziecka w Warszawie

Cel: Poréwnanie przebiegu mukowiscydozy u pacjentéw po przebytej nie-
droznosci smétkowej i bez MI rozpoznanych w badaniu przesiewowym no-
worodkéw w kierunku CF (CF NBS).

Metody: Badanie grupy pacjentéw z MI i bez MI rozpoznanych w CF NBS

dobranych pod wzgledem wieku, plci i genotypu. Analizowano urodzeniowa

mase ciala, wiek rozpoznania, IRT, wartosci testéw potowych, rozwdj so-

matyczny w 1. roku zycia. Obliczenia wykonano w STATISTICA 9.

Wyniki: Pomigdzy wrzesniem 2006 roku a sierpniem 2010 roku mukowi-

scydoze potwierdzono u 80 noworodkéw z przesiewu; 13 pacjentow z MI

i 13 non-MI podddano analizie. Obie grupy skladaly sie z 6 homozygot

F508del, 5 heterozygot F508del, 2 non-F508del heterozygot. Wszyscy pa-

cjenci mieli niewydolno$¢ zewnatrzwydzielnicza trzustki. Sredni wiek roz-

poznania byl zblizony w obu grupach (okolo 6 tygodni). Nie stwierdzono
istotnych réznic $redniej masy urodzeniowej ciala ani wartosci testow po-
towych pomiedzy grupami. Srednie wartosci IRT dla grupy z MI byly istot-

nie nizsze (410,54 = 363,35) niz wsréd pacjentéw bez MI (749,15 + 367,46)

(p = 0,0266). Srednie SDS masy ciala (~1,18 + 0,81v. 0,04 + 0,81; p = 0,0008)

1SDS wzrostu (-1,18 = 0,81 v. 0,04 + 0,81; p = 0,0008) w 1. roku zycia byly

znaczgco nizsze u pacjentéw z MI; IWH% u pacjentéw z MI byla obnizona

(90,38 + 8,4) w poréwnaniu z grupg bez MI (103,15 = 11,22) p = 0,0031.

Whioski:

1. Nizsze (blizsze normy) wartosci IRT u pacjentéw z MI moga powodowac
trudnosci diagnostyczne. Wszystkie przypadki MI powinny by¢ raporto-
wane do o$rodkéw przesiewowych.

2. Gorszy rozwo6j somatyczny u pacjentéw z MI w wieku jednego roku, po-
mimo wczesnego rozpoznania, wskazuje na koniecznos$¢ intensywnego
postepowania zywieniowego u pacjentéw z mukowiscydoza ze wspélto-
warzyszacym MI.

Oskrzelowy test prowokacyjny z mannitolem

— doswiadczenia wlasne

Z. Siergiejko', E. Swiebocka? G. Siergiejko’

'Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku, Samodzielna Pracownia
Diagnostyki Uktadu Oddechowego i Bronchoskopii
“Uniwersytecki Dziecigcy Szpital Kliniczny w Biatymstoku, Klinika
Pediatrii, Gastroenterologii i Alergologii Dziecigcej

Oskrzelowe testy prowokacyjne stuza do wykrywania i oceny nadreaktyw-
nosci oskrzeli, nieodlacznej cechy wielu choréb pluc. Od lat 70. XX wieku
za klasyczny uznaje sig¢ test prowokacyjny z histaming, ktéra stopniowo
wypiera metacholina, ale procedury nadal pozostaja takie same. Ostatnio
jest szeroko lansowany nowy test prowokacyjny z mannitolem w proszku
jako mogacy zastapi¢ dwa powyzsze.

Celem obecnej pracy bylo poréwnanie przydatnosci i tolerancji testéw
z mannitolem oraz histaming w grupie dzieci z rozpoznana astma.

Badanie przeprowadzono wsréd 22 dzieci w wieku 15,4 * 4 lata z nadwraz-
liwoscia oskrzeli na histaming (PC,, < 4 mg/ml). Test z mannitolem prze-
prowadzano 2 dni po tescie histaminowym. Test histaminowy wykonywa-
no wedlug dozymetrycznej metody Rosenthala, natomiast metacholinowy
z uzyciem komercyjnego zestawu Aridol” (Pharmaxis Ltd, Australia) wedtug
metody Anderson.

O ile wszyscy badani mieli dodatni wynik testu z histamina, to po mannito-
lu 15-procentowy spadek FEV, (warunek niezbedny do uznania tego testu
za dodatni) zanotowano tylko u 72,7%, p = 0,015. Z powodu silnego kaszlu
u jednej osoby przerwano test po 315 mg mannitolu (potowa maksymalnej
dawki). Kaszel w trakcie inhalacji mannitolu wystepowal u wigkszosci ba-
danych, natomiast po histaminie wystepowat sporadycznie. Popijanie wody
po inhalacji proszku nieco tagodzito ten objaw. Innym powaznym manka-
mentem testu mannitolowego bylo zjawisko elektryzowania sie inhalatora,
znacznie utrudniajace poprawne inhalowanie kolejnych kapsulek substan-
cji prowokujacej. Spadki FEV, po mannitolu byly znamiennie nizsze niz po
histaminie, p < 0,001. Naszym zdaniem oskrzelowy test prowokacyjny
z mannitolem moze by¢ uzywany w codziennej praktyce jako skriningowy,
ale jego ujemny wynik nie wyklucza nadreaktywnoéci oskrzeli.

Ocena przydatnosci analizy ekspresiji receptoréw FcyR i CR
na monocytach krwi obwodowej w réznicowaniu sarkoidozy
i gruzlicy ptuc

M. Szadurska', M. Typiak', S. Nowakowski', M. Wybieralska',
P. Trzonkowski?, A. Dubaniewicz'

'Klinika Pneumonologii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego
Katedra Immunologii Klinicznej i Transpantologii Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego

Zgodnie z wynikami naszych badan, biatka szoku termicznego Mycobacte-
rium tuberculosis, biorace udzial w powstawaniu immunokomplekséw (CI),
moga indukowa¢ odpowiedz immunologiczna zar6wno w sarkoidozie (SA),
jak 1 w gruzlicy (TB). Kompleksemia moze wynikaé z zaburzen funkcji re-
ceptoréw dla Fc immunoglobuliny G (FcyR) i receptoréw dopelniacza (CR)
na monocytach, m.in. fagocytozy, oraz usuwania CI z nastgpowa przetrwata
antygenemig i formowaniem sig ziarniniakdw.

Celem naszej pracy jest ocena przydatnoéci analizy ekspresji receptoréw FcyR
i CR na monocytach krwi obwodowej w réznicowaniu SA i TB. W zwiazku
z powyzszym przeprowadziliSmy cytometryczne badanie obecnosci
FcyRI(CD64), FcyRII(CD32), FeyRIII(CD16) oraz CR1(CD35), CR3(CD11b),
CR4(CD11c) na CD14"* monocytach we krwi obwodowej 24 pacjentéw z SA,
20 pacjentéw z TB oraz 20 zdrowych ochotnikéw.

Wyniki naszych badan ujawnily wigksza czestos¢ wystepowania CD14*
monocytéw z FcyRII i FoyRIII oraz znamienne obnizenie czestosci wystepo-
wania monocytéw z CR1 i CR4 w SA niz w grupie kontrolnej. Analiza feno-
typéw tych monocytéw wykazata zwigkszona obecnosc¢ FeyRIII bez recep-
toréw CR (CD16"CD35,CD16"'CD11c, CD16°CD11b’) oraz mniejsza liczbe
CR (CD64°CD35*,CD32°CD35", CD32°CD11c", CD16°CD35") w SA w pordw-
naniu z grupa zdrowych ochotnikéw. W TB stwierdzono znacznie czestsza
obecnosé receptor6w FcyRII, CR1, CR3, CR4 na CD14" monocytach, jak
iich fenotypy: CD64CD11b" i CD32*CD35"* w poréwnaniu z grupa kontrolna.
W SA czgstos¢é wystepowania monocytéw z CR1, CR3, CR4 byla znamien-
nie mniejsza, podczas gdy ich fenotyp CD14'CD16*CD35” wystepowal zna-
miennie czesciej niz w TB.

Podsumowujac, zar6wno w SA, jak i w TB wystepuje znamienny wzrost
czestosci CD14* monocytéw z FeyRIL Natomiast w przeciwienstwie do TB
w SA wykazano zmniejsza czesto§¢ CR1, CR3, CR4 i zwigkszona obecnoséé
fenotypéw CD14*CD16'CD35". Obecnos¢ zaburzonej ekspresji badanych
FcyR i CR moze uczestniczy¢ w etiopatogenezie tych dwéch choréb ziarni-
niakowych. Natomiast wykazane r6znice w ekspresji w/w receptoréw moga
by¢ uzyteczne w r6znicowaniu SA i TB.

Zmienna intensywno$¢ pylenia traw moze utrudnia¢ oceng
wptywu immunoterapii alergenowej na reaktywnos¢ oskrzeli
u chorych na sezonowy alergiczny niezyt nosa

E. Swiebocka', G. Siergiejko', P. Rapiejko? Z. Siergiejko®
'Uniwersytecki Dziecigcy Szpital Kliniczny w Biatymstoku, Klinika
Pediatrii, Gastroenterologii i Alergologii Dziecigce]

“Klinika Otolaryngologii Wojskowego Instytutu Medycznego

w Warszawie

*Samodzielna Pracownia Diagnostyki Uktadu Oddechowego

i Bronchoskopii Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku

Dotychczasowe badania pokazuja, ze immunoterapia alergenowa zmniejsza
reaktywno$¢ oskrzeli u chorych na astme IgE-zalezna. Wiadomo jednak, ze
wiele czynnikéw moze modulowa¢ reaktywno$¢ oskrzeli, migdzy innymi
dlugotrwale narazenie na alergen wziewny. Celem prezentowanej pracy byla
analiza wplywu intensywnoéci pylenia traw w kilku sezonach na reaktyw-
no§¢ oskrzeli w stosunku do histaminy mierzong poza sezonem pylenia.

Badanie przeprowadzono w latach 2005-2008 w grupie 41 chorych na sezo-
nowy alergiczny niezyt nosa z uczuleniem na pylki traw odczulanych szcze-

www.pneumonologia.viamedica.pl 13



Pneumonologia i Alergologia Polska 2012, tom 80, supl. 1

pionka zawierajaca alergoidy (Allergovit 006 Trawy, Allergopharma). Pacjen-
ci losowo byli przydzielani do grup odczulanych przedsezonowo lub calo-
rocznie. Oskrzelowe testy prowokacyjne z histaming byly przeprowadzane
poza okresem pylenia (listopad-styczeri), przed rozpoczeciem immunotera-
pii, a nastepnie kazdego roku o tej samej porze. Kazdego roku byla oceniana
intensywno$¢ pylenia traw w naszym regionie. Zawarto$¢ pytku w 1 m’ po-
wietrza powyzej 20 ziaren jest uwazana za stezenie, ktére zaczyna wywoly-
wac objawy kliniczne, a 50 ziaren wywoluje objawy u wszystkich uczulonych.
Po 3 latach immunoterapii alergenowej odnotowano znamienny spadek re-
aktywnosci oskrzelowej objawiajacy sie wzrostem wartoéci PC20FEV, hista-
mina w stosunku do wartosci wyjsciowych (p = 0,001). Jednak po 2 latach
immunoterapii (2007 r.), kiedy pylenie byto najbardziej intensywne, efekt
immunoterapii nie byt widoczny.

Zmiany intensywnosci pylenia obserwowane w kolejnych latach utrudniaja
obiektywna ocene wplywu immunoterapii alergenowej na reaktywnosé
oskrzeli.

Charakterystyka czynnikéw ryzyka przedwczesnego zgonu
wraz z uplywem czasu od hospitalizacji zwiazanej z zaostrzeniem
POChP

S. Skoczynski', K. Mizia-Stec?, G. Brozek', E. Sozanska’,

Z. Gasior?, W. Pierzchata'

'Klinika Pneumonologii Samodzielnego Publicznego Centralnego
Szpitala Klinicznego Slaskiego Uniwersytetu Medycznego

w Katowicach i

2|l Klinika Kardiologii, Wydziat Opieki Zdrowotnej Slaskiego
Uniwersytetu Medycznego w Katowicach

Przewlekla obturacyjna choroba pluc to choroba dorostych, u ktérych
w wyniku wieloletniego narazenia na dym tytoniowy wystepuja licznie do-
datkowe czynniki przedwczesnego zgonu. W zwiazku z powyzszym, cho¢
POChP uznano za jedna z gléwnych przyczyn przedwczesnej umieralnosci,
to nadal wystepuja watpliwosci dotyczace najtrafniejszego czynnika rokow-
niczego uzytecznego w tej grupie chorych.

Celem pracy byla préba okreslenia czynnikéw ryzyka przedwczesnego zgo-
nu u chorych w réznym czasie od szpitalnego leczenia zaostrzenia POChP.
W badaniu uczestniczylo 40 pacjentéw kolejno hospitalizowanych z powo-
du zaostrzenia POChP w Klinice Pneumonologii SP CSK SUM. Choroby no-
wotworowe stanowily kryterium wylaczenia z badania. Analizowano pod-
stawowe dane kliniczne z uwzglednieniem skali: BORG, MRC, obliczano
BMI, wskaznik paczkolat, wskaznik BODE oraz klirens kreatyniny. Do ana-
lizy wlaczono wyniki nastepujacych badan dodatkowych: spirometrii, ple-
tyzmografii, zdolnosci dyfuzyjnej, echokardiografii, polisomnografii oraz
sze$ciominutowego testu marszowego (BMWT). Metoda immunoenzyma-
tyczna oznaczono stgzenia: CRP, endoteliny 1 (ET-1) i (NT-proBNP). Wszy-
scy chorzy podlegali obserwacji, w ktérej odnotowywano zgon, czas prze-
zycia w przypadku zgonu oraz liczbe zaostrzefi wymagajacych ponownej
hospitalizacji.

Sredni okres obserwacji od wypisu do pierwszej oceny wynosit 15,1 + 8,2
miesigca. Kolejna ocene przeprowadzono po 39,4 + 8 miesiacach. Podczas
pierwszej kontroli w analizie pojedynczych zmiennych w aspekcie przed-
wczesnego zgonu istotne rokowniczo okazaly sie paczkolata p = 0,02;
BODE p = 0,03; 6MWT p = 0,006; AS po 6MWT p = 0,003; TLCO/VA p =
0,03; ET-1 p = 0,04. W drugiej analizie istotne rokowniczo byly: BODE p
= 0,01; klirens kreatyniny p = 0,03; FEV, p = 0,04; IC p = 0,03; TLCO/VA
p = 0,01. Wraz z uplywem czasu od hospitalizacji zwiazanej z zaostrze-
niem POChP zmienia si¢ profil czynnikéw predykcyjnych co do ryzyka
zgonu. Stalymi wskaznikami rokowniczymi pozostaja: BODE i zdolnos¢
dyfuzyjna.

Czy ,hipoteza higieniczna” epidemii alergii wytrzymata probe
czasu?

B. Szponar

Instytut Immunologii i Terapii Do$wiadczalnej Panstwowej Akademii
Nauk we Wroctawiu

Epidemie chordb alergicznych w spoleczefistwach krajéw rozwinietych
w ostatnich kilkudziesigciu latach objasnia ,hipoteza higieniczna”, powstata
w oparciu o obserwacje mniejszej zapadalnosci na alergie wéréd mieszkan-
cow obszaréw wiejskich, w tradycyjnie prowadzonych gospodarstwach.
Zidentyfikowane zostaly czynniki srodowiskowe, gtéwnie obnizona ekspo-
zycja na mikroorganizmy w najblizszym, codziennym otoczeniu czlowieka.
Obok indywidualnych predyspozycji genetycznych ten brak stymulacji ze
strony bakterii, wiruséw i pasozytéw moze tlumaczy¢ modyfikacje odpo-
wiedzi immunologicznej, promujaca rozwoéj alergii i astmy u 0séb zyjacych
w §rodowiskach miejskich. Na ile dzisiejszy stan wiedzy uzasadnil, a na ile
poddal w watpliwos¢ ,teorie higieniczng”, jakie zaproponowano mechani-
zmy immunologiczne oraz czy w wyniku kilkudziesiecioletnich badan zna-
leziono remedium, bedzie tematem prezentacji.

Poréwnanie dwdch metod pomiaru stezenia tlenku azotu

w powietrzu wydychanym.

W. Tomalak, J. Radlinski, K. Obtak

Zaktad Fizjopatologii Instytutu Gruzlicy i Choréb Pluc w Rabce Zdroju

Poziom tlenku azotu w powietrzu wydychanym (FeNO) jest markerem sta-
nu zapalnego toczacego sie w drogach oddechowych i jest wykorzystywany
do kontroli przebiegu astmy, a takze jako miernik skutecznosci terapii w tej
chorobie. Pomiar FeNO zostal wprowadzony do diagnostyki w polowie lat
90. XX wieku. W Polsce dostepnych jest kilka r6znych aparatéw do pomia-
ru FeNO.

Celem pracy bylo poréwnanie wynikéw pomiaréw FeNO uzyskanych z dw6ch
aparat6w: HypAir (Medisoft, Belgia) oraz analizatora Sievers 280i (SIEVERS, USA).
W celu por6wnania obu aparatéw wykonano w losowej kolejnosci pomiary
stezenia tlenku azotu u 76 badanych w wielu 12,6 = 6,0 lat. Przed pomiara-
mi kalibrowano analizator Sievers zgodnie z zaleceniami producenta, ana-
lizator HypAir wg producenta nie wymaga kalibracji, a jedynie okresowych
kontroli (ktdra przed rozpoczeciem pomiaréw wykonano). Pomiaréw doko-
nano zgodnie z zaleceniami ERS/ATS, wykonujac u kazdego badanego co
najmniej 3 oznaczenia, tak by odchylenie standardowe 3 pomiaréw nie prze-
kraczalo 5%. Do analizy wynikéw uzyto metodologii opracowanej przez
Blanda i Altmana.

Wartosci FeNO zawieraly sie w zakresie 5-172 ppb (Sievers) oraz 5-162 ppb
(HypAir). Stwierdzono istotng korelacje pomiedzy wynikami wskazan obu
analizator6w (r = 0,971). Wskazania analizatora Sievers byly wyzsze niz
HypAir ($rednia r6znica 3,5 + 8,5 ppb). Analiza za pomoca grafu Blanda-
-Altmana wykazala, ze réznice wskazan sa istotne, maja charakter systema-
tyczny i rosng wraz ze wzrastajacym poziomem tlenku azotu w powietrzu
wydychanym.

Stwierdzone systematyczne réznice pomiedzy wskazaniami obu analizato-
réw wykazuja, ze mozliwe jest opracowanie poprawki, ktéra zniweluje r6z-
nice wskazan obu aparatow.

Ocena progresji POChP w oparciu o badania czynnosciowe
uktadu oddechowego i zdolnos¢ wysitkowa

M. Trzaska-Sobczak', G. Brozek?’, W. Pierzchata'

'Katedra i Klinika Pneumonologii Slaskiego Uniwersytetu Medycznego
w Katowicach i

Katedra i Zaktad Epidemiologii Slaskiego Uniwersytetu Medycznego
w Katowicach

Postepujacy charakter POChP wyraza si¢ miedzy innymi pogarszaniem sie
sprawno$ci wentylacyjnej pluc, co mozna najprosciej monitorowaé, wyko-
nujac badania spirometryczne i oceniajac wielkos¢ rocznego spadku FEV,.
Zaburzenia wentylacji sa jedna z przyczyn pogorszenia zdolnosci wysitko-
wej u chorych na POChP. Wraz z poglebianiem si¢ zaburzeni wentylacji
mozna sie spodziewa¢ dalszego zmniejszenia zdolnosci wysitkowej u cho-
rych na POChP. Celem pracy byta ocena progresji POChP w okresie 10 lat
dokonana w oparciu o FEV, oraz wskazniki uzyskane podczas limitowane-
go objawami badania wysitkowego (VO,ma Wiaxs Vimao Vima)-

Metody: Analiza obejmowala grupe 22 mezczyzn (w tym 11 aktualnychi 11
bytych palaczy papieroséw) w wieku 59,4 + 8,1 (zakres wieku 48-72 lata)
na poczatku obserwacji. Warto$¢ wyjsciowa FEV, po leku rozszerzajacym
oskrzela wynosita 52 + 14,9 (zakres 28-79%). Badania czynnosciowe ukta-
du oddechowego i badania wysitkowe na cykloergometrze rowerowym wg
protokotu Wassermana zostaly przeprowadzone na poczatku obserwacji oraz
po 10 latach.

Wyniki: FEV, oraz wskazniki uzyskane podczas badania wysitkowego —
maksymalne zuzycie tlenu (VO,,,,), maksymalna praca mechaniczna (W,,,),
maksymalna wentylacja minutowa (Vi) oraz maksymalna objetos¢ odde-
chowa (Vy,,,) na szczycie wysitku ulegly istotnemu obniZeniu w ocenianym
odstepie czasowym (p < 0,005). Nie stwierdzono istotnego obnizenia BMI.
Tempo spadku FEV, wynosito 42 + 37ml/rok. W grupie bytych palaczy pa-
pieros6w $redni spadek FEV, wynosit 33 + 33ml/rok. W grupie aktualnych
palaczy papieroséw spadek FEV, wynosil 51 = 39 ml/rok. R6znica nie byla
znamienna statystycznie. Sredni spadek VO,,., wynosit 30 + 15ml/min/rok
i 0,44 = 0,25 ml/min/kg/rok. W grupie bytych palaczy papieroséw roczny
spadek VO, wynosit 28 = 13 ml/min i 0,41 * 0,24 ml/kg/min, a w grupie
nadal palacych papierosy 30 + 18 ml/min i 0,47 = 0,28 ml/kg/min. Nie stwier-
dzono istotnej statystycznie réznicy miedzy tymi grupami. Wskaznik rocz-
nego spadku VO,,,, (ml/kg/min) korelowat z rocznym spadkiem Vg, (r =
0,51, p < 0,05). Nie stwierdzono zalezno$ci miedzy rocznym spadkiem FEV,
1 VO,

Whnioski: Progresje POChP okreslang spadkiem zaréwno FEV,, jak i VO,
cechuje duza indywidualno$¢ u poszczegélnych chorych. Opieranie sig na
jednym wskazniku moze nie dawac pelnej oceny skutk6w POChP. Monito-
rujgc przebieg POChP, warto zatem sigga¢ po badania wysitkowe umozli-
wiajace m.in. okreslenie zdolnosci wysitkowej wyrazanej maksymalng kon-
sumpcja tlenu — VO,
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Streszczenia

Pomiary, metoda kabinowa, czasu uptywajacego od poczatku
skurczu migsni wdechowych do pojawienia sie wdechowego
przeptywu powietrza na poziomie ust

J. Walczak', A. Dymek?

'Instytut Gruzlicy i Choréb Ptuc w Warszawie

’MES Krakéw

Spirometrycznie rejestrowany przeplyw powietrza pojawia sie z opéznie-
niem w stosunku do poczatku skurczu migsni wdechowych. Opéznienie jest
wigksze u chorych z obturacja — szczegélnie w rozedmie ptuc. Wynika to
z obnizonej sprezystosci ptuc i wystepowania putapki powietrza. W konco-
wej fazie wydechu uci$niete oskrzeliki blokuja odptyw powietrza z peche-
rzykéw plucnych. Pod wplywem sit sprezystych klatki piersiowej, naciska-
jacej na ptuca, powstaje zjawisko dodatniego ci$nienia koficowo-wydechowego
— PEEP. W poczatkowej fazie wdechu mig$nie wdechowe redukuja dodatnie
ci$nienie pecherzykowe i wtedy dopiero generuja ci$nienie ujemne. Zaczyna
naplywac do pluc powietrze — pojawia sie przeplyw na poziomie ust. Nasze
badanie ma na celu ustalenie, czy czas ,migsnie-przeplyw wdechowy” w ro-
zedmie jest na tyle duzy, ze moze wplyna¢ na pomiary dynamiki migsni wde-
chowych oceniane metoda spirometryczna.

Zbadano 3 zdrowych mezczyzn i 3 palacych papierosy. Czas ,mig$nie-prze-
plyw” u zdrowych wynosit 4, 5 1 6 ms. U palagcych — 12, 14 i 15 ms. Jest to
12-15% czasu wystepujacego w pomiarach napedu oddechowego (P,,) oraz
w pomiarach czasu relaksacji migsni wdechowych (r). Czas ten zapewne wy-
dluza sig wraz z nasileniem si¢ rozedmy. Dlatego celowe jest: 1. Zmierzenie
czasu ,mie$nie-przeplyw” u chorych z réznym nasileniem rozedmy pluc.
2. Poréwnanie wartoéci P, , oraz r badanych ,klasycznie” i metodg kabinowa.

Struktura bariery oddechowej dorostego i starzejacego si¢
organizmu na poziomie mikroskopu elektronowego
transmisyjnego i skaningowego

M. Walski', A. Sturski', J. Antosiewicz’

'Centrum Biostruktury Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
?Zaktad Neurobiologii Oddychania Instytutu Medycyny Do$wiadczalnej
i Klinicznej Pafistwowej Akademii Nauk

Mikroskopia skaningowa umozliwia analize ksztaltu oraz powierzchni migz-
szu plucnego w réznych stanach fizjopatologicznych — norma, niedodma
irozedma. Dzigki tej metodzie mozna réwniez obrazowac zréznicowanie prze-
grody oddechowej, ktérej wnetrze jest uformowane przez $ciany naczyn ka-
pilarnych jak réwniez zrab lacznotkankowy. Zastosowanie mikroskopii elek-
tronowej transmisyjnej umozliwito poznanie doktadnej budowy wszystkich
elementéw bariery oddechowej na poziomie subkomérkowym. Najwigkszym
wyzwaniem dla tej metody byto ujawnienie i poznanie sktadowych czynnika
przeciwniedodmowego, ktéry jest synonimem surfaktanta. Sktadowa tego ele-
mentu anatomicznego sa m.in. fosfolipidy, ktére w pecherzykach plucnych
transformowane sg w tubule mielinowe. Makrofagi ptucne stanowia natural-
ny system obrony miazszu plucnego, jak réwniez uczestnicza w wymianie
wysciotki wewnatrzpecherzykowej, tj. surfaktanta. Hydrolazy produkowane
przez makrofagi sa niezbedne do otwarcia potaczen pomiedzy $rédblonkami
oraz nablonkami w celu ich dotarcia do $wiatta pecherzykéw. Makrofagi ptucne
biorg udzial w rozbudowie tkanki lacznej, a takze syntezie zréznicowanych
typow kolagenu. Wytwarzaja one czynnik wzrostowy fibroblastéw, ktéry to
przyczynia sie do proliferacji tych komérek oraz produkcji substancji podsta-
wowej tkanki Iacznej. Jesli ten proces przewaza nad jej degradacja, dochodzi
do zwl6knienia przegrody oddechowej i w konsekwencji do patomorfologicz-
nej przebudowy. Istotnym spostrzezeniem w ptucach starych organizméw byta
zmieniona struktura ,cial lameralnych” w komérkach nabtonkowych oraz
zewnatrzkomorkowa wysciélka pecherzykéw plucnych. Tak wigc nie ma pel-
nosprawnej stabilizacji napigcia powierzchniowego, co jest przyczyna niedo-
mogi oddechowej w starzejacym si¢ organizmie. Procesy te zostaly przesle-
dzone na poziomie rozdzielczosci mikroskopéw elektronowych.

Wptyw dopamidéw na peroksydacie lipidéw

i odpowiedzi oddechowe na hipoksje u szczuréw

|. Zasada, D. Zajac, M. Pokorski

Zaktad Neurobiologii Oddychania Instytutu Medycyny Doswiadczalnej
i Klinicznej im. M. Mossakowskiego Panstwowej Akademii Nauk

N-oleinoilo-dopamina (OLDA) oraz 3’-O-metylo-N-oleinoilo-dopaminy
(O-Me-OLDA) sg lipidowymi pochodnymi dopaminy, wykazujacymi zwigk-
szona stabilno$¢ i trwalo§¢ w uktadach biologicznych niz dopamina. Zwiazki
te, podobnie jak dopamina, hamuja oddychanie i jego odpowiedzi na hipok-
sje. W pracy badano wtasciwosci przeciwzapalne i przeciwutleniajace tych
zwiazk6éw, bowiem wiadomo, Ze stres oksydacyjny wzmaga choroby uktadu
oddechowego. W tym celu przesledzono zmiane aktywnosci antyoksydacyj-
nej osocza szczuréw, mierzong jako nasilenie procesu peroksydacji lipidéw,
po podaniu in vitro 10 umol/l obu zwiazkéw w warunkach kontrolnych
iutleniajgcych wywolanych podaniem H,0,. Substancjami odniesienia byly
L-DOPA i kwas oleinowy badane w podobnych warunkach. Poziom perok-
sydacji lipidéw w osoczu oceniano metoda Ernster and Nordenbrand. Pr6-
by oznaczano spektrofotometrycznie jako stezenie koficowych produktéw
peroksydacji lipidéw tworzacych w reakcji z kwasem tiobarbiturowym (TBA,

thiobarbituric acid) barwny kompleks (TBARS, thiobarbituric acid-reactive
substances). Stwierdzono, ze poziom peroksydacji lipidéw wyniést srednio
0,69 + 0,013 pmol/l w warunkach kontrolnych i byl znamiennie podwyz-
szony do 2,52 = 0,45 umol/l w warunkach utleniajacych. Dodanie OLDA
obnizalo poziom peroksydacji lipidow w osoczu, odpowiednio do 0,59 +
0,045 pmol/1 i 0,91 + 0,078 umol/l. Obnizenie to byto nizsze o 64% w wa-
runkach utleniajacych (p < 0,01). Podobne efekty obserwowano w przypadku
0-Me-OLDA. W konkluzji, znaczacy potencjat antyoksydacyjny lipidowych
pochodnych dopaminy moze by¢ potencjalnie wykorzystany terapeutyczne
w schorzeniach przebiegajacych z zaburzeniami réwnowagi oksydacyjne;j.

Powtarzalnos¢ odpowiedzi chorych na POChP na pytania
dotyczace jakosci zycia

J.E. Zejda, A. Kukielczak

Katedra Epidemiologii Slgskiego Uniwersytetu Medycznego

w Katowicach

Kwestionariusz SGRQ (St George’s Respiratory Questionnaire) zostal opraco-
wany w celu pomiaru zaburzen stanu zdrowia u chorych na przewlekle choro-
by plucijest przydatny nie tylko do sledzenia wynikéw stosowanej terapii, ale
takze do poznania wplywu choroby na jakos¢ zycia chorego. W obu przypad-
kach krytyczne znaczenie posiada wiarygodno$¢ informacji, w istotnym stop-
niu ksztaltowania przez powtarzalno$¢ odpowiedzi. W zwigzku z tym podjeto
badanie w celu okreslenia powtarzalnosci odpowiedzi na wybrane pytania
w tym kwestionariuszu. Badaniem objeto 58 chorych na POChP (36 mezczyzn
i22 kobiety), leczonych ambulatoryjnie i znajdujacych sie w stabilnym okresie
choroby. Wszyscy dwukrotnie wypelnili Kwestionariusz SGRQ w odstepie 1-2
tygodni, przy czym nie byli uprzedzeni o zaproszeniu do ponownego udziele-
nia odpowiedzi na te same pytania. Ich $redni wiek wynosit 63,4 + 9,2 roku.
Powtarzalno$¢ odpowiedzi okreslono na podstawie odsetkowej zgodnosci od-
powiedzi oraz warto$ci tak zwanej wazonej statystyki Kappa (z 95% przedzia-
fem ufnosci). W odniesieniu do objawéw wymienionych w tabeli 1 jakikolwiek
brak powtarzalnosci mial miejsce u 17 badanych (29,3%) i nie byt zwiazany
z wiekiem, plcig lub wyksztalceniem badanych. W analizie uwzgledniono od-
powiedzi dotyczace czgstosci objawéw, w kazdym przypadku obejmujacych pieé
kategorii (,brak” - ... — ,wigkszos$¢ dni w tygodniu”)

Tabela1. Powtarzalno$¢ odpowiedzi na wybrane pytania w Kwestionariuszu
SGRQ (odsetek zgodnych odpowiedzi w % i statystyka
Kappa z jej 95-procentowym przedziatem ufno$ci — w nawiasie)

Objaw (stan w ostatnich Zgodnos¢ (%) Statystyka

4 tygodniach) Kappa
Czestos¢ kaszlu 91,4% 0,92 (0,85-0,99)
Czesto$¢ odkrztuszania plwociny 93,1% 0,93 (0,87-1,00)
Czestos¢ dusznosci 98,2% 0,99 (0,97-1,00)
Czesto$¢ napadéw $wiszczacego oddechu 93,1% 0,95 (0,90-1,00)

Czesto$¢ jakichkolwiek trudnosci w oddychaniu  94,8%. 0,95 (0,89-1,00)

Wstepne wyniki pozwalajg na wniosek, ze Kwestionariusz SGRQ cechuje
dobra powtarzalno$¢ w zakresie wybranych pytan. Uzyskane wyniki wyma-
gaja konfrontacji ze stopniem powtarzalnosci w zakresie innych pytan
w Kwestionariuszu SGRQ (analizy w toku).

Molekularne podtoze pierwotnej dyskinezy rzgsek

i analiza genetycznego podtoza choroby u polskich chorych

E. Zigtkiewicz', K. Voelkel', Z. Bukowy-Bierytto"*, B. Klimek’,

E. Rutkiewicz', U. Skrzypczak', H. Dmeiiska? A. Pogorzelski®,

M. witt"*

'Instytut Genetyki Cztowieka Panstwowej Akademii Nauk w Poznaniu
*Centrum Zdrowia Dziecka w Warszawie

*Instytut Gruzlicy i Chordb Ptuc w Rabce-Zdroju

*Miedzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowej w Warszawie

KKBN-3PO5E-038-24; PBZ-KBN122/P05-1; NN401-277534; NN401-09-5537;
ECFP7-HEALTHPROT-GA-No 229676

Pierwotna dyskineza rzesek (PCD, primary ciliary dyskinesia), spowodowana
nieprawidlowa struktura i funkcja rzesek ruchowych, jest ogélnoustrojowa cho-
roba z dominujacymi objawami ze strony uktadu oddechowego; dziedziczy sie
recesywnie 1 jest wysoce heterogenna pod wzgledem genetycznym (aktualnie
14 genéw o udowodnionym zwigzku z PCD; przyczyna choroby u 30-40% cho-
rych). Celem badan jest okreslenie profilu mutacji u polskich chorych; grupa
badana obejmuje ponad 190 polskich rodzin z PCD. Przebadano geny: DNAH5
i DNAI1, RSPH4A i RSPH9, RPGR; badania kolejnych genéw (DNAI2, CCDC39
i CCDC40, KTU) sa w toku. W DNAH5 znaleziono acznie 23 mutacje; cztery
powtarzaly sie w wiecej niz jednej rodzinie. W DNAI1 znaleziono pie¢ mutacji;
dwie najczestsze powtarzaly sie w kilku rodzinach. W RSPH4A znaleziono cztery
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mutacje; trzy powtarzaly sie w réznych rodzinach; w RSPH9 nie wykryto muta-
cji. W genie XL-RPGR znaleziono jedng mutacje w rodzinie z objawami PCD
iRP. W genie CCDC40 (przebadano 13/20 eksonéw) znaleziono dwie mutacje,
w tym jedna powtarzajaca sie; w genie CCDC39 (2/20 eksonéw) — jedna hetero-
zygotyczna mutacje; w genie DNAI2 (9/14 eksonéw) — jedna homozygotyczna
mutacje. Analiza tla haplotypowego (SNP) wskazuje na wspélne pochodzenie
niektérych z powtarzajacych sie mutacji. Mutacje w DNAH5 i DNAI1 sa podto-
zem PCD/KS w ~17% i ~8% polskich rodzin; mutacje w RSP4A w ~2%
i CCDC39-40 w (jak dotad) ~3% rodzin. Por6wnanie uzyskanych wynikéw
z danymi z literatury wskazuje na populacyjna specyficznos¢ czestosci wyste-
powania mutacji w poszczeg6lnych genach. Dodatkowe badania potwierdzaja
zalezno§¢ czestosci wystepowania mutacji w okreslonych genach od obrazu de-
fektow rzesek w mikroskopie elektronowym.

Metaanaliza mutacji w genie CFTR

u polskich chorych na mukowiscydoze

E. Zigtkiewicz', A. Pogorzelski?, E. Rutkiewicz', B. Nitka',

K. Voelkel, J. Bal’, M. Witt"*

'Instytut Genetyki Cztowieka Panstwowej Akademii Nauk w Poznaniu
nstytut Gruzlicy i Choréb Ptuc w Rabce

*Instytut Matki i Dziecka w Warszawie

*Migdzynarodowy Instytut Biologii Molekularnej i Komérkowe;j

w Warszawie

Finansowanie: grant NN401-020-435
Molekularng przyczyna mukowiscydozy sa defekty genu CFTR koduja-

cego transhtonowy kanat chlorkowy. Ze wzgledu na duza réznorodnosé
mutacji (ponad 1890 opisanych) oraz r6zny profil ich wystepowania

w badaniu genetycznym wazne jest zastosowanie testéw pozwalajacych
na wykrycie jak najwigkszej liczby mutacji w danej populacji. Powszech-
nie stosowane testy INNOLiPA_CFTR 19 i 17TnUpdate, umozliwiajace
wykrycie 36 zmian o najwyzszej czesto$ci wystgpowania w ogélnej po-
pulacji europejskiej, nie byly optymalizowane dla Polski. Celem badan
bylo okreslenie czestosci wystgpowania mutacji CFTR u polskich cho-
rych na mukowiscydoze oraz ustalenie wydajnosci testéw INNOLiPA.
Badaniami objeto ponad 600 polskich chorych na mukowiscydoze
z Polski poludniowej i zachodniej. Stosujac testy INNOLiPA, wykryto
mutacje w 84% chromosoméw (obie mutacje u 77% chorych, jedna
mutacje — u 14% chorych). W grupie 151 chorych, u ktérych nie wy-
kryto obu lub zadnej mutacji, przeprowadzono dalsze badania moleku-
larne (analiza SSCP, sekwencjonowanie). U 601 z tych oséb wykryto
facznie 23 znane mutacje nieobjete panelami INNOLiPA [w tym c.2052-
-3insAic.3468+(2-3ins)T, powtarzajace sie w ~2% chromosomdw] oraz
14 zmian dotad nieopisywanych. U 90 chorych oséb, u ktérych nadal
nie znaleziono mutacji, przeprowadzono dodatkowo analize MLPA
pozwalajaca na wykrycie caloeksonowych delecji, nie zaobserwowano
jednak nowych zmian. Lacznie stwierdzono, ze badanie caltej sekwen-
cji kodujacej pozwala wykry¢ mutacje u 94% chorych (w 89% chromo-
somow).

Na podstawie danych adresowych pacjentéw i metaanalizy danych
(w polaczeniu z wynikami IMD w Warszawie, dotyczacymi badan cho-
rych z Polski wschodniej i péinocnej) dokonano metaanalizy wystepo-
wania mutacji CFTR w réznych regionach kraju. Nie potwierdzono ob-
serwowanych wczesniej regionalnych réznic w czesto$ci wystepowa-
nia najczestszej mutacji (F508del), stwierdzono natomiast, ze mutacja
€.3468+(2-3ins)T jest specyficzna dla Polski potudniowo-wschodnie;j.
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