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Kolezanki i Koledzy

Na pierwszym zebraniu nowego Zarzadu Gtdwnego Polskiego
Towarzystwa Urologicznego, ktdre odbyfo sie natychmiast po
zakoriczeniu 38. Kongresu PTU w Wisle, powierzono mi funkcje
Redaktora Naczelnego , Urologii Polskiej”. Przyjatem ten wybdr
z satysfakcjg, zdajac sobie sprawe z ogromu prac wigzacych sie
Z tg funkgja.

Majac na uwadze mniejszy w ostatnich latach doptyw prac
do , Urologii Polskiej”, a w biezacym roku tendencja ta ulegta
szczegdlnemu nasileniu, obserwujac uwaznie rynek czasopism
naukowych, a takze fakt, iz ukazujace sie od 1949 roku
czasopismo wiasciwie nie zmienito swojego lokalnego charakteru,
zaproponowatem przeprowadzenie wielu istotnych zmian w redakgji
. Urologii Polskiej”. Zmiany te zostaly przedstawione 18 wrzesnia
tego roku na posiedzeniu Zarzadu Gidwnego Polskiego Towarzystwa
Urologicznego w todzi i jednogtosnie zaakceptowane. Koniecznos¢
wprowadzenia zmian w redagowaniu , Urologii Polskiej” wynika
z faktu, ze jedynie czasopisma o zasiegu ponadregionalnym
oraz klasyfikowane w miedzynarodowych systemach indeksacji
medycznych, a zwlaszcza te, ktére majg przyznang punktacje Impact Factor, majg szanse na zaistnienie na
rynku czasopism naukowych. Pozostate znikng lub pozostang jedynie jako czasopisma regionalne o mniejszym
znaczeniu.

W moim odczuciu , Urologia Polska” powinna byc czasopismem indeksowanym o znacznym oddziatywaniu
na miedzynarodowe srodowisko urologiczne. Posiadanie takiego czasopisma miatoby takze niezwykle korzystny
wplyw na pozycje Polskiego Towarzystwa Urologicznego. Jest to gfdwny cel, dos¢ odlegty, ale mozliwy do
osfiggniecia w latach 2011-2012. Temu celowi bedg stuzyly zmiany dokonywane etapowo.

Warunkiem niezbednym do indeksowania jest wydawanie czasopisma w jezyku angielskim. Postanowilismy, ze
od 2009 roku wszystkie artykuty bedg drukowane w jezyku angielskim. Od 1 stycznia 2009 roku Redakcja bedzie
przyjmowala jedynie prace w jezyku angielskim. Te zmiany beda zamieszczone w nowym regulaminie dostepnym
na stronie internetoweyj. Prace w jezyku polskim beda mogly by¢ drukowane w , Przegladzie Urologicznym”.

Obecne wydania, jak | wiekszos¢ wydari archiwalnych, dostepne sg na stronie internetowej w wersji pdf,
co rowniez jest warunkiem wiasciwego indeksowania pisma.

Przesytanie artykutdw i korespondencja zwigzana z przyjeciem artykutfu oraz recenzje beda sie odbywaty
Jedynie w formie elektronicznej, co znacznie uprosci czynnosci redakcyjne i zgodne jest z praktyka stosowang
w Unii Europejskiej i na swiecie.

Od 2009 roku ulegnie zmianie tytut czasopisma na ,The Central European Journal of Urology”. Nie pociagnie
to za sobg koniecznosci zmiany numeru ISSN, zachowana zostanie ciggfosc i tradycja , Urologii Polskiej”.

Te zmiany, terminowos¢ wydawania, skfad Rady Naukowej ztozonej z najwyzszych autorytetdw, a takze wysoki
poziom naukowy czasopisma maja umozliwic umieszczenie ,The Central European Journal of Urology” najpierw
w bazach miedzynarodowych indeksacji medycznych czasopism naukowych, uzyskanie wysokiej wewnetrznej
punktacji miedzybibliotecznej, a w przysztosci uzyskanie adekwatnego wspdfczynnika wptywu (Impact Factor).

Mam nadzieje, ze wigzace sie z tymi decyzjami wyzsze wymagania dla autordw nadsyfanych prac spotkajg sie
ze zrozumieniem i nie tylko nie zniecheca, lecz wrecz zacheca do publikowania w ,The Central European Journal
of Urology”.

PO wewo o Zo{.,v*al’pu}-c?

Redaktor Naczelny ,,Urologii Polskiej”
Prof. dr hab. med. Romuald Zdrojowy
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PRACE POGLADOWE / REVIEW ARTICLES

Od Wenus z Willendorfu do leptyny — historia odkrycia
tej cytokiny i jej powigzanie z meskim uktadem
rozrodczym cztowieka

From Venus of Willendorf to leptin — history
of discovery of that cytokine and its relation with
human male reproductive system

Witold Malendowicz, Zbigniew Kwias

Katedra i Klinika Urologii i Onkologii Urologicznej Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Stowa kluczowe/key words

stercz » otytos¢ b leptyna
prostate b obesity b leptin
Streszczenie

Od poczatku rodzaju ludzkiego otytos¢ towarzyszyta naszemu gatunkowi. Fascynowata ona wszystkie pokolenia. Otyte osoby czesto
przedstawiano w dzietach sztuki, a takze opisywano jako przypadki medyczne. Postep nauk biomedycznych pozwolit na identyfikacje
w koncu XX wieku réznych czynnikédw odpowiedzialnych za homeostaze energetyczng organizmu. Wczesniej odkryto dwie mutacje
gendw ob/ob i db/db, ktére towarzyszyty otytosci. Kolejne eksperymenty z myszami parabiotycznymi udowodnity obecnosé we krwi
czynnika (lub czynnikéw) regulujacych otytos¢é. W roku 1994 zidentyfikowano ten czynnik i nazwano go leptyna. Wydzielany gtéwnie
przez tkanke tfuszczowa biatg polipeptyd ten stanowi czasteczke sygnalng faczaca tkanke ttuszczows z podwzgdrzem. Gtéwng rolg
leptyny jest obnizanie poboru pokarmu i zwiekszanie wydatkowania energii. Leptyna bierze réwniez udziat w regulacji wielu innych
systemoéw i narzaddw organizmu. Niniejszy artykut przedstawia najwazniejsze fakty dotyczace dziatania leptyny na system reproduk-

cyjny mezczyzny.

Summary

From the beginning of the human species, obesity was accompanied by us. Obesity fascinated all people generations, obese persons
were illustrated in the art, and frequently reported as a medical cases. At the end of XX century progress in biomedicine allowed to
recognize numerous factors involved in control of energy homeostasis. Earlier two recessive mutations ob/ob and db/db associated
with massive obesity, were discovered in years 1950-1960. Subsequent experiments with parabiotic mice demonstrated the presence
of blood — borne factor(s) involved in control of obesity. In 1994 that factor was identified and named leptin (from Greek leptos).
Secreted primarily by the white adipose tissue, this peptide hormone appeared to be a molecule linking body fat mass with the hypo-
thalamus. The primary function of leptin is to decrease caloric intake and increase energy expenditure. Moreover, leptin is involved in
regulating numerous biological systems and organs. This review presents the most important facts on leptin action within the human

male reproductive system.

Otytos¢ — aspekt historyczny

W czasach prahistorycznych otytos¢ byta rzadko spoty-
kang cechg, swiadczacg o dobrym odzywieniu i ptodnosci.
Przyjmuije sie, ze w paleolicie otyta kobieta byta ideatem kobiety.
Najstynniejszym przedstawieniem tego wyobrazenia jest figurka
Wenus z Willendorfu (Austria), ktéra powstata miedzy 24 000
a 22 000 przed n.Ch., przedstawiajgca naga, otyta kobie-
te z wyraznym zgrubieniem tkanki ttuszczowej na biodrach.
Innymi prahistorycznymi przedstawieniami otytosci byty figurki
znalezione w jaskiniach na Malcie, ktére powstaty okoto 5000
lat temu.

Starozytni Egipcjanie czesto przedstawiali postacie otytych
w Swigtyniach, wspominano takze o nich w papirusach poswie-
conych tematom medycznym. To ostatnie Swiadczy o rodzacej
sie $wiadomosci zagrozen niesionych przez otyfos¢. Hipokrates
natomiast pisat, iz otyli ludzie narazeni sg na nagtg $mier¢,
czego nie doznaja szczupli. Dlatego zalecat szereg porad
pozwalajgcych utrzymad nalezytg wage, do ktérych nalezaty
miedzy innymi jedzenie raz dziennie positku, spozywanie posit-
kéw wysokottuszczowych, spanie w twardym tdzku czy tez spa-
cerowanie nago w ramach ¢wiczen fizycznych. Znany jest opis
rzymskiego senatora, ktéremu waga uniemozliwiata chodzenie,
a przy poruszaniu sie korzysta¢ musiat z pomocy dwéch o0séb.
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Od Wenus z Willendorfu do leptyny — historia odkrycia tej cytokiny i jej powigzanie z meskim uktadem rozrodczym cztowieka

Takze Galen opisywat przypadek Nichomachusa ze Smyrny, kto-
rego tusza uniemozliwiata chodzenie.

Od Sredniowiecza coraz czesciej w dzietach sztuki pojawiaty
sie osoby z widoczna duzg nadwaga. Do dzi$ stosuje sie okre-
$lenie rubensowskie ksztatty w odniesieniu do otytych kobiet,
nawiazujac tym samym do malarstwa Petera Paula Rubensa
z okresu baroku.

W czasach nowozytnych, w zwigzku ze zmianami w die-
cie, problem otyfosci zaczat powoli narasta¢. Warto przytoczy¢
przyktad Anglika Daniela Lamberta, urodzonego w 1770 roku.
Mezczyzna ten w wieku dwudziestu trzech lat wazyt 203 kg
przy wzroscie 180 cm. Byt pokazany publicznosci na wystawie
w Londynie w 1806 roku, na ktérg dotart w specjalnie wybudo-
wanym pojezdzie. Gdy umierat w wieku trzydziestu dziewieciu
lat, wazyt 335 kg, obwdd pasa wynosit 284 cm, a uda — 94 cm.

W XX wieku zwrdécono uwage na zwigzek otyfosci z ptod-
noscig. W krétkim odstepie czasu w The Jackson Laboratory
(USA) odkryto dwie recesywne mutacje u myszy, prowadza-
ce do powstania masywnej otytosci: ob/ob [1] idb/db [2].
W 1953 roku Kennedy [3] opublikowat teorie lipostatu, w ktérej
powigzat zdolno$¢ do reprodukeji zwierzat z odzywianiem.
W oparciu o te zatozenia Harvey w 1958 roku przeprowadzit
doswiadczalne uszkodzenia okolicy brzuszno-przysrodkowej
podwzgdrza, co wywotywato hiperfagie, otytosc i bezptodnosc
u badanych szczuréw. W opublikowanej w 1969 roku pracy
Coleman i Hummel [2], opisujgc doswiadczenie z parabiotycz-
nymi myszami stwierdzili, iz we krwi wystepuje czynnik tgczacy
organizm z mdzgiem, ktory bierze udziat w regulacji otytosci.
Doswiadczenie to polegato na bocznym nacieciu skéry myszy
i zszyciu ich w odpowiednio dobrane pary. W wyniku tego
zabiegu uzyskiwano potfaczenie uktaddéw krwionosnych zwie-
rzat i przeptyw biologicznie czynnych substancji pomiedzy nimi.
Pary i skutki ich potgczenia przedstawiaty sie nastepujgco:

1) Otyta mysz z mutacja ob/ob imysz zdrowa; zwierze
z mutacja tracito na wadze.

2) Otyta mysz z mutacjg db/db i mysz zdrowa; zwierze
dotychczas zdrowe przestawato przyjmowac pokarm i tracito
na wadze.

3) Otyta mysz z mutacjg ob/ob z otytg mysza z mutacjg db/
db; mysz z mutacjg ob/ob przestawata przyjmowac pokarm
i tracita na wadze.

Poznanie tego czynnika zajeto blisko dwadziescia lat,
a okazata sie nim leptyna, hormon wydzielany przez tkanke
tfuszczowa biata.

Leptyna (Ob)

Czynnik, ktérego istnienie postulowat Coleman, odkryto
w wyniku klonowania w 1994 roku. Dokonat tego zespot
naukowcdéw pod kierownictwem Friedmana [5,6]. Opisano
wtedy 16 Kda hormon peptydowy, bedacy produktem genu
ob, odfugosci 167 aminokwaséw, ktéry nazwano leptyna.
Okreslenie to pochodzi od greckiego stowa leptos, oznaczaja-
cego szczupty. W 1998 roku Auwerx i Steals [7] zlokalizowali
gen ob cztowieka na chromosomie 7¢g31.3. Gen leptyny czto-
wieka obejmuje ponad pietnascie tysiecy par zasad, zawiera
trzy egzony idwa introny. Koduje on biosynteze prekursora
leptyny utworzonego z 167 aminokwaséw (proleptyna). Z pro-
leptyny odszczepiany jest 21-aminokwasowy peptyd sygnalny,
a czasteczka zbudowana z 146 aminokwaséw wydzielana jest

do krwi. W kolejnych badaniach ustalono, iz cytokina ta jest
wydzielana przez adipocyty biatej tkanki ttuszczowej, a takze
przez komérki kosméwki ludzkiego tozyska [7,8]. Ustalono,
ze leptyna reguluje pobieranie pokarmu, homeostaze ener-
getyczng organizmu, metabolizm i funkcje neuroendokrynne.
Poniewaz jest czynnikiem wydzielanym prawie wytacznie przez
tkanke tfuszczowa, jej stezenie we krwi stuzy jako parametr
skorelowany pozytywnie z masg tkanki ttuszczowej. Stezenie
hormonu we krwi cztowieka z prawidfowym indeksem masy
ciata (BMI — body mass index) wynosi 7,5 (+9,3) ng/ml, u oty-
tych natomiast 31,3 (£24,1) ng/ml (Srednia = SD, p<0,001)
[9,10]. Podwyzszenie stezenia leptyny we krwi 0séb otytych jest
tlumaczone mutacja genu receptora leptyny, przekroczeniem
stezenia progowego leptyny (25-30 ng/ml) czy tez zaburzonym
jej transportem do moézgu. Pétokres trwania leptyny w osoczu
cztowieka wynosi od 25 do 70 minut [11,12].

Receptor leptyny (Ob-R)

W 1995 roku Tartaglia i wsp. [13] poinformowali o sklo-
nowaniu produktu genu db, ktéry byt receptorem leptyny.
Nalezy on do receptoréw klasy | cytokin. Izoformy receptora
leptyny sa efektem alternatywnego splicingu preproreceptora.
Dtuga forma receptora Ob-Rb, nazywana takze Ob-RI, cha-
rakteryzuje sie domeng wewnatrzcytoplazmatyczng ztozong
z 302 aminokwasdw. W obrebie krétkiej formy receptora Ob-Rs
wyrdznia sie pie¢ izoform: Ob-Ra, Ob-Rc, Ob-Rd, Ob-Rf, ktérych
domena przezbtonowa sktada sie z czterdziestu aminokwaséw,
i Ob-Re, bedacym tylko pozakomdrkowg domeng receptora
(czyli — receptor rozpuszczalny) [15,16]. Ob-Rb wykazuje eks-
presje gtéwnie w podwzgérzu, i to w takich regionach odpo-
wiedzialnych za pobieranie pokarmu i wydatkowanie energii,
jak: VMH (okolica brzuszno-przysrodkowa podwzgdrza), PMV
(okolica tylno-przysrodkowa podwzgdrza) i ARC (jadro tuko-
wate) [17,18,19,20]. Ob-Rs wystepuje u cztowieka w ptucach,
nerkach, nadnerczach, jajnikach, trzustce, watrobie, prosta-
cie, miesniach szkieletowych, komérkach pnia hematopoezy
i innych narzadach.

Otytosc¢ u ludzi zwigzana z defektami
genetycznymi w obrebie systemu leptyna
- receptor leptyny oraz opornos¢ na leptyne

W pismiennictwie opisano kilka przypadkéw otytosci zwigzanej
z zaburzeniami genetycznymi w obrebie systemu leptyna — recep-
tor leptyny. Zaburzenia takie zaréwno w obrebie genu leptyny jak
i jej receptora prowadzg do znacznej i wczesnej masywnej otytosci
powiazanej z hipogonadyzmem. Sg to zazwyczaj bardzo rzadkie
mutacje homozygotyczne. W tych przypadkach heterozygotyczni
krewni maja tylko okofo 30% wyzszg mase ciata w pordéwnaniu
z kontrolg [21,22,23,24,25,26]. Opisane przypadki wrodzone-
go braku leptyny obejmujg spokrewniong rodzine z Pakistanu,
w ktérej nastgpito przesuniecie ramki odczytu, co powodowato
synteze krétszego peptydu, ktéry nie byt wydzielany do kraze-
nia. Osmioletnia dziewczynka z tym zaburzeniem wazyta 86 kg,
a dwuletni chfopiec 29 kg, przy czym cechowata je bardzo silna
hiperfagia [21,27]. Takze w rodzinie tureckiej opisano mutacje
genu leptyny prowadzaca do otytosci [28]. W tych przypadkach
dtugotrwate (do czterech lat) podawanie rekombinowanej leptyny
prowadzi do znacznego obnizenia masy ciafa.
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Opisano takze rodzine z mutacjg genu receptora leptyny,
wywotujacg wczesng i bardzo znaczna otytosc [23].

W kontekscie powyzszych opiséw nalezy podkresli¢, iz
u ludzi — w przeciwienstwie do gryzoni — obserwuje sie opor-
nos¢ na leptyne. Stezenie leptyny we krwi oséb z prawidfowa
masg ciata koreluje ze wskaznikiem BMI, podczas gdy u oty-
tych poziom tej cytokiny jest podwyzszony, a tylko u od 5%
do 10% otytych stezenie leptyny we krwi nie odbiega od normy
[9]. Przyczyny opornosci na leptyne dzielg sie na pierwotne
i wtorne, przy czym pierwotne dotyczg dziedzicznych zmian
genetycznych w obrebie genu leptyny i jej receptora. Wtdrna
natomiast opornos$¢ na leptyne nie jest wyjasniona, a liczne
teorie $wiadczg tylko o niepoznanym jej charakterze.

Rola leptyny w regulacji czynnosci uktadu
ptciowego meskiego

Niezaleznie od regulacji taknienia i homeostazy energe-
tycznej organizmu leptyna bierze udziat w regulacji systemu
neuroendokrynowego i to zaréwno na poziomie podwzgdérzo-
wo-przysadkowym, jak i na poziomie narzadéw obwodowych.
Udziat leptyny w kontroli uktadu reprodukcyjnego potwierdzony
jest wystepowaniem zaburzeh w tym systemie w przypadkach
niedoboru leptyny lub w przypadkach niewrazliwosci na lep-
tyne, jak réwniez przyspieszaniem przez leptyne dojrzatosci
ptciowej u zwierzat doswiadczalnych. Potwierdzono to licznymi
doniesieniami, w ktérych na pierwszy plan wybija sie ustgpienie
zaburzen po egzogennym podaniu hormonu.

Oczywiscie najwiecej danych z tego zakresu dostarczaja
badania doswiadczalne. Przyktadowo, 100% samic myszy
szczepu C57B1/6J z mutacjg ob/ob jest nieptodnych i niedojrza-
tych, ale 25% samcow jest ptodnych i zdolnych do reprodukgji
[29,30]. Okazuje sie, ze dtugotrwate podawanie egzogennej
leptyny u myszy z mutacjag ob/ob powoduje przywrécenie doj-
rzewania i ptodnosci [30,31]. W przeciwienstwie do osobnikéw
z mutacjg ob/ob, myszy transgeniczne z dodatkowym genem
leptyny (nadekspresja genu leptyny) wykazujg przyspieszone
dojrzewanie ptciowe [32,33].

Wydaje sie, ze w zakresie ukfadu piciowego dziatanie
leptyny jest wielokierunkowe. Jak wspomniano, receptor dtugi
leptyny (Ob-Rb) znajduje sie gtéwnie w jadrach brzuszno-
-przysrodkowym i tukowatym podwzgdrza, ktére wchodza
w skfad systemu kontrolujgcego pobieranie pokarmu i czyn-
nosci seksualne. Na tym poziomie leptyna wydaje sie sygnatem
taczacym stan metaboliczny organizmu i czynnosci moézgu. Jak
wiadomo, u réznych gatunkéw dtugotrwate gtodzenie (obniza
ono poziom leptyny we krwi) hamuje pulsacyjne wydzielanie
LH, natomiast podawanie leptyny zapobiega temu, ostabiajac
jednoczesnie zmiany w gonadach wywotywane gtodzeniem
[16,34].

Dane eksperymentalne wskazujg jednakze, iz wptyw leptyny
na wydzielanie GnRH jest zalezny od dawki, w bardzo niskich
stezeniach (107'2- 107'° M) stymuluje ona wydzielanie tej gona-
doliberyny, w wyzszych natomiast hamuje je [35,36,37].

Innym miejscem dziatania leptyny w osi podwzgdérzowo-
-przysadkowo-gonadalnej jest, jak sie zdaje, przedni ptat przy-
sadki mdzgowej, w ktérym ekspresje receptordw leptyny wyka-
zano az w 30% gonadotropdéw [38]. Ponadto, w doswiadcze-
niach z fragmentami przysadek szczura wykazano, ze leptyna
bezposrednio stymuluje wydzielanie FSH [35,39,40]. W przeci-

wienstwie do szczura, w guzach przysadki cztowieka wystepujg
wszystkie izoformy Ob-R, ale leptyna nie zmienia proliferacji
komérek ani tez wydzielania przez nie FSH i LH [41].

Omawiana cytokina wywiera réwniez efekt biologiczny
na poziomie gonad, w ktérych reguluje synteze i wydzielanie
hormondéw piciowych. Receptory leptyny wystepuja w jgdrach,
jajnikach oraz nadnerczu [42]. W jajniku leptyna hamuje wydzie-
lanie zaréwno estradiolu i progesteronu, stymulowane przykfa-
dowo FSH czy tez insuling [43,44]. Podobnie hamujacy wptyw
leptyny wykazano w przypadku stymulowanego wydzielania
testosteronu in vitro [45].

O tym, iz podobne mechanizmy dziatania leptyny wystepuja
takze u cztowieka, Swiadcza badania kliniczne. U chtopcéw
w przedziale wiekowym od pigtego do dziesigtego roku zycia
obserwuje sie stopniowy wzrost stezenia leptyny we krwi, przy
czym jest on nizszy niz u dziewczat [46]. W 1999 roku Farooqi
i wsp. [47] doniesli o sukcesie terapii egzogenng leptyng w okre-
sie prepubertalnym u dziecka z catkowitym brakiem leptyny,
co spowodowato spadek masy ciata, wzrost poziomu gonado-
tropin, dojrzewanie i rozwdj funkgji rozrodczych. Opisano takze
rodzine z mutacja homozygotyczng ob., w ktoérej u dorostej
kobiety i mezczyzny wystepowat hipogonadyzm podwzgérzo-
wy [48]. Jednoczesnie kobieta z tej samej rodziny z mutacjg ob/
ob zaczeta miesigczkowac dopiero w wieku dwudziestu lat.

Leptyna a prostata

Gruczolaki i raki prostaty, jak udokumentowano, czesciej
wystepuja u mezczyzn otytych niz u oséb o normalnej masie
ciata. Na podstawie badan populacyjnych (Bergstrom i wsp.
[49], Bray [50] czy tez Freedland i Aronson [51]) wykaza-
no, ze otytos¢ zwieksza ryzyko raka prostaty. Czestsze zgony
z powodu raka prostaty u otytych wykazali takze Calle i wsp.
[52]. W ich badaniach mezczyzni z BMI wiekszym od 30 maja
od 20% do 34% wigksze ryzyko zgonu z powodu raka prostaty
niz szczupli z BMI 18-25. Dlatego w ostatnich latach podjeto
badania majace na celu wyjasnienie, czy réznice te nie sg zwia-
zane z leptyna.

Z dostepnego pismiennictwa wynika, ze w prawidtowej
prostacie (zaréwno cztowieka jak i szczura) nie nastepuje eks-
presja genu leptyny. W przeciwienstwie do tego w gruczole
tym ma miejsce ekspresja genu receptora leptyny. Wykazano
to metoda RT-PCR w przypadku normalnej prostaty cztowieka
[53]. U cztowieka obecnos¢ receptora leptyny obserwowano
za pomocg immunocytochemii w prawidtowych komdrkach
nabfonka i w sasiadujgcych z nimi komérkach nowotworowych
[54]. U szczura poziom ekspresji poszczegdlnych izoform recep-
tora leptyny wykazuje bardzo silne zréznicowanie w poszczegdl-
nych ptatach prostaty oraz w pecherzykach nasiennych [55].

Obecnos¢ receptora leptyny stwierdzono réwniez w liniach
komorek prostaty, miedzy innymi w DU145 i PC-3, przy czym
w komorkach tych obserwowano odmienng reakcje receptora
na dodawana do hodowli leptyne [56, 57].

Leptyna wywiera wielokierunkowy wptyw na prostate.
Przykfadowo Somasundar i wsp. [56] wykazali mitogenny wptyw
tej cytokiny na komdrki raka stercza DU145 i PC-3 (androgeno-
opornych). Z kolei Onuma i wsp. [57] obserwowali, ze leptyna
nasila proliferacje androgeno niezaleznych komérek raka stercza,
nie oddziatuje natomiast na komdrki androgenozalezne, takie
jak np. LNCaP-FCG. Autorzy ci sugeruja, ze zjawisko to moze
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by¢ zwigzane z powstawaniem hormonoopornego raka ster-
cza. Ponadto na ludzkich liniach komdrkowych DU145 i PC-3
Frankenberry i wsp. [58] wykazali, ze leptyna stymuluje prolifera-
cje i migracje tych komorek oraz zwieksza wydzielanie przez nie
czynnikdw wzrostu. Neuropeptyd ten wptywa tez na wydzielanie
kwasnej fosfatazy sterczowej przez skrawki prostaty i peche-
rzykéw nasiennych szczura. Efekt ten jest zalezny od stezenia
hormonu [58].

Niektérzy autorzy podkreslaja, ze poziom krazacej lepty-
ny koreluje ze wzrastaniem stercza w procesie dojrzewania
u szczura [60].

Wspdtzaleznosci miedzy leptyng a gruczolakami i rakami pro-
staty uludzi byly przedmiotem kilku doniesien. We wczesnej
publikacji Lagiou i wsp. [61] nie wykazali znaczniejszego zwigzku
miedzy leptyng a rakiem i tagodnym przerostem prostaty. Podobne
opinie wyrazajg Hsing iwsp. [62], Neugut iwsp. [63] czy tez
Baillargeon i wsp. [64]. W ostatnich latach pojawiajg sie jednak
sugestie, iz poziom leptyny we krwi oraz otytos¢ moga by¢ czynni-
kami ryzyka zwigzanymi z wystgpieniem raka stercza u czfowieka.
Taka sugestie poczatkowo wysuneli Stattin i wsp. [65], a zostata
ona potwierdzona w ostatnich doniesieniach [66].

Sugeruje sie takze, ze polimorfizm genu leptyny (-2548G/A)
zwieksza ryzyko zachorowania na raka prostaty. Warto takze
podkredli¢, ze u cztowieka leptyna moze odgrywac role w roz-
woju raka prostaty zaréwno poprzez zmiany w wydzielaniu
testosteronu, jak i poprzez wptyw na czynniki prowadzace
do otytosci [67].

Rola systemu leptyna — receptor leptyny w etiopatogene-
zie choréb prostaty poznana jest w bardzo matym stopniu.
W Swietle dotychczasowych wynikéw rola taka, szczegdlnie
w odniesieniu do otytych wydaje sie jednak prawdopodobna.
Z uwagi na dos¢ powszechng opornos¢ na insuline u ludzi
otytych jednakze zdaje sie mato prawdopodobne, aby jej
poziom we krwi mogt sta¢ sie nowym markerem pozwala-
jacym na rozpoznawanie i monitorowanie przebiegu raka
stercza lub tez innych schorzen tego gruczotu.
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Every educational and scientific work begins with literature
search on the problem of interest. In the age of development
of information and computer technologies a possibility to make
this search significantly faster, easier and more comfortable
has emerged. The wealth of biomedical information generated
during the long years has been accumulated in a number of
major scientific centers and is stored in computer databases.

Taking into consideration the great interest towards such
services and significant expenses on collection and maintenance
of such information databases, many organizations allow access
to their services on a commercial basis. Along with these there
are centers that offer their services free of charge and without
substantial limitations, which is achieved through government
support directed at development of science.

MedLine is the largest bibliographic database that covers
over 75% of the world’s biomedical periodicals, a project of the
American National Library of Medicine [1]. It holds leadership
among alike databases on the amount and quality of information
offered, the service being free of charge and convenient.

At the moment this article was written, MedLine database
contained citations from articles in 5835 world’s journals. The latter
includes the vast number of journals of urological and andrological
subjects, including such periodicals as Andrologia, BJU International,
British Journal of Urology, European Urology, International Journal
of Andrology, The Journal of Sexual Medicine, The Journal of
Urology, Urologiia (Moscow, Russia), and many others.

database
baza danych

The MedLine database is represented by several sections.
The MedLine itself comprises nearly 12 million citations (a
citation is a short information on a publication) and article
abstracts, published in international biomedical journal since
1966. OldMedLine contains 1,7 million citations and article
abstracts, published between 1950 and 1965. PreMedline
contains bibliographic information and abstracts of publications
not yet entered to Medline, which is refreshed on daily basis.
Approximately half a million of new citations and abstracts are
added to MedLine annually.

In order to create the system of information search the
database itself is not enough, an access interface is required.
The most convenient is Internet-based access. That was the
purpose of the PubMed system, which, in turn, is a bibliographic
component of Entrez search system [1].

PubMed is not the only service allowing for search in
the MedLine database. Among the most known search
engines the following should be noted: Ovid, Scopus, CDL
MEDLINE (earlier - MELVYL MEDLINE). Each of the systems
mentioned has its own peculiarities, which open multiple
opportunities of scientific work with the aggregated
information.

PubMed is a free resource. It was created and supported
by the NCBI (National Center for Biotechnology Information)
and NLM (U.S. National Library of Medicine), both being the
components of the National Institutes of Health, USA.
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Fig. 1. The view of the main and light interfaces of the PubMed system.
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The PubMed search system gives the ability to search not
only in the bibliographic database of MedLine, but also in the
number of other resources: e-books, clinical trial materials and
other periodicals adjacent to the medical specialty.

The PubMed search service is represented by two types
of interface. The main interface is available at http://www.
ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?db=pubmed, and also at http:/
www.pubmed.com/ (both links referring to the same web-site.
The light interface (plain text), which is accessible at the link
«Text Version» from the main interface, or by typing the path
in your browser: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/queryd.
fcgi?linkbar=plain.

On entrance to the PubMed web-site you will instantly get
to the main window of the program, from which queries to
MedLine database can be placed:

The PubMed system provides the following possibilities:

1. Forming of simple queries to MedLine database

2. Forming of complex queries with multiple instruments,
which allow for fine regulation of parameters.

3. Creation of queries based on key words using the
controlled thesaurus MeSH®

4. Creation of personal page that provides certain additional
options: saving queries and search results, additional search
options, additional service settings, creation of automated
search with results sent to your e-mail (monitoring of MedLine
database).

5. Obtaining of search results in the form of citations or
abstracts in different electronic formats, which later can be sent
to an e-mail.

6. Transitions at the offered links to the web-pages of
electronic representations of the journals, where full-text copies
of articles can be obtained. Some publishing houses offer such
an opportunity free of charge, but in most cases you will have
to pay for a full-text article.

7. Document delivery services

8. Help system with convenient video-clips showing the
main stages of working with PubMed.

All the above mentioned services are provided free of
charge.

In order to form a simple query to MedLine database it is
enough to enter a search word to the window “query” and,
without changing anything in the other options of the web-site,
click the «Go» button. In case of simple search conditions the latter
should be enough, but complex tasks call for a more detailed study
of the query language used in the PubMed system.

Scarch  Publled

[ —— Ge || Gl

Fig. 2. Query string in the PubMed system.

The basis for this language is the Boolean logic, which
is a mathematical system called in honor of the English
mathematician George Boole. This logic connects terms by
means of several language constructions — logical operators :
AND, OR, NOT.

By default, if you typed a query that consists of several
words, the system breaks it into individual words and inserts

Table 1. Short description of tags, used in PubMed search queries.

Tag Description
[AD] Address, place of work, e-mail
[ALL] All fields
(AU] Author
[EDAT] Date citations were added to PubMed
[1AU] First author in the article
[FAU] Full author name (available only for articles since 2002)
[GR] Grant number for the research the article is based upon
[TA] Journal name(full, short, ISSN number)
[LA] Language of the article
[LASTAU] The last author of the article
[MHDA] The date MeSH index was established
[MAIR] Search in the main MeSH term
[SH] Search only in MeSH subterms
[MH] Search in MeSH terms, including inserted terms
[JID] Search by unique letter-number NLM identificator
[0T] Search in other terms, not included to MeSH
[PG] Page numeration (only article's first page number)
[PS] Abbreviated name, for instance, of the author «varmus h[ps]»
[PL] Country of the journal
[DP] Date of publication in the format «YYYY/MM/DD», for example,
«1998/03/06 [dp]»
[PT] Type of publication, for example, review, clinical trial, etc.
[AID] The identificator of the periodical
INM] Name of the substance
[TW] A word in the text
[T The word should be found in the name of the article
[TIAB] The word should be found in the name and the abstract of the
article
[T Translation of the article name
[PMID] The unique identification number in PubMed
v The issue number of the journal

The full list and detailed description of tags can be found on PubMed help page at:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/bv.fcgi?rid =helppubmed.section.pubmedhelp.Search_Field_Descrip

AND operator before each word. For instance, if you typed
«cancer penis» in the query string, the search engine will
present your query as «cancer AND penis» before requesting
a search, which is translated from the machine language as
«search the database for the information on cancer AND penis,
contained in the same article».

The AND operator, placed between the words, means that
in the returned query there must be the citation of the article,
where all words from query, connected with AND will be
found.

The OR operator means that the user is searching for
information, where one or the other word will be found, but
it is not required that they should be all in the same article.
For example, if you want to find all articles on penile cancer
or urethral cancer, you must place OR operator among these,
search items.

The NOT operator gives a command to the system to return
information, where the term located on the right in the query
string will not be present. For example, the objective is to find
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articles on the ultrasound study of the prostate gland, which do
not involve the cancer thereof. The query in that case will look
the following way: «prostate AND ultrasound NOT cancer».

Queries can be grouped using brackets. For instance, the
previous query may look the following way: «(prostate AND
ultrasound) NOT cancer». Queries can be very complex due to
combinations of operators, coupling of words into groups and
insertion of groups into each other.

If you want the words in the search results to be strictly
following each other and in the very sequence you entered
them in the query, you have to place them in quotation marks
“prostate cancer”. If a part of the word is unknown or you want
to find all lexical forms of the term, you can use the asterisk
operator «*» instead the changeable part of the word, for
example «uro*» will stand for all words beginning with “uro-".

The system provides a useful opportunity to indicate where
to search the required words in the article citation. There are
several instruments for that.

In intuitively understandable is the use of search limitation
(the «Limits» tab on the search page). On this additional page
you can indicate the exact authors, whose materials you look
for; the name of the journal; the contents of terms in the
abstract; the date and the language of the publication; the type
of the article and special limiting tags, which will be described
later on. After you determine the margins of the search, you
can click the «Go» button in order for the system to start the
database search with new parameters.

Another instrument allowing to narrow the search margins is
the search tags. These are the strictly defined letter abbreviations
for search commands, placed in square brackets. For example,
[AU] — is a tag, which is an abbreviated name of the «Author»
field in the article citation. The tags are placed on the right from
the word entered to the query and determine the belonging of
this word to a certain category. The word «Debruyne[AU]» with
a tag [AU] will mean that we want Debruyne to be one of the
authors of the article in the query.

A very flexible search system is the controlled dictionary of
terms MeSH [2]. This dictionary is a hierarchical dictionary of 16
main branches, such as Anatomy; Organisms; Diseases; Chemical
Substances and Drugs; Diagnostics, Treatment, Therapeutic
Technique and Equipment; Healthcare; Geography terms and
certain others. This dictionary contains 25 thousand main terms,
172 thousand additional terms and around 100 thousand accessory
terms. The higher ‘branches’ in the hierarchy of the dictionary
diverge into smaller ones, which clarify a certain definition. Thus,
for example, the term “prostatitis’ belongs to the branch “diseases
— male urogenital diseases — prostatic diseases — prostatitis”.

Male Uroge:

tal Diseases [C12]

Genital Diceases Male [C12 294

Prostatic Diseases [C1 94 565]

Prostatic Hyperplasia

|'r'j_ 04 E/E SN

Pros

P Prostatitis [C12 2%

ic Neoplasms [C12 204 565 625]

i E/E T ‘I

Fig. 3. The location of the term 'prostatitis' within the MeSH hierarchy.

Every citation after being placed to MedLine database is
matched to the terms, contained in this dictionary, or in other

words the article is classified. From the database point of view
this process is called indexation of articles. The article, as a rule,
is not matched to one term, but too many. Usually it is 5-25
terms per one article.

There is a «MeSH Database» link at the main PubMed page
at the search page using MeSH database. At this page you can
enter a keyword or key phrase, which, in your understanding is
the key one for information search. The system will then display
all connected terms from the MeSH dictionary and you will be
able to perform a more thorough review of possible search
options, while moving through dictionary branches. This will
allow you to either narrow or expand your query.

On the right from each MeSH term there is an active link
«Links». As you click it, you'll get a drop-down menu where you
can choose the source of the search and proceed to the results
page. On this page you will see the citations of the articles
connected to this term.

A vast team of computer engineers works on the creation of
the dictionary with specific knowledge in the field of medicine,
indexation of articles performed with technologies of artificial
intellect [3]. For this reason searching with MeSH is probably the
most effective method of searching for information in MedLine
database.

After composing and executing a query, the PubMed system
will display on the main page the search results as a list of
article citations found. In the upper part of this page there are
instruments, which allow managing citations. You can perform
the following actions with this panel:

e Change display format of citations. Information can be
given in a short form, an abstract can be shown, search results
can be presented in the XML format, a number of other useful
options is available.

e Chang the number of citations viewed on one page.

e Sort results by date, by authors, by journal name.

e Send the article to the printer, save it as text file, copy it to
clipboard, send it via e-mail, broadcast it via RSS channel.

e One can perform navigation through pages by clicking
the «Next» link ()(next page) or by entering the number of pages
to the window and clicking the «Page» button.
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Fig. 4. Navigation through search results page.

Below the navigation menu there is a page, containing the
found citations. By default, (the «Summary» display mode) an
individual citation is represented by a pictograph, which gives a
visual display of whether the found citation contains an abstract
and whether links to free full-text material are available in the
Internet. The system labels every quotation with a reference
number in the row. The citation contains the following fields
that are highlighted on Fig. 4:

e the authors of the article, as an active link. By clicking
this link one can get to the page containing all citations of the

UROLOGIA POLSKA / POLISH JOURNAL OF UROLOGY 2008/61/4

279



Ihor Shadyorkin, Viktoriya Shadyorkina, Alexander Shulyak, Marian Tarchynets

articles of a given author available in MedLine;

e the name of the article;

e the short name of the journal where the article was
published;

e the date the article was published;

e the issue number where the article was published.

Anatory of the Search Results Page
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Fig. 5. The page with search results.

Additional options are placed on this page in tabs. At the
tab «Limits» there is a possibility to narrow the search results,
what we described above.

At the tab «Preview/Index» you can add extra limiting terms
and indexes to your query, including tags and logical search
operators [4]. As you press the «Preview» button, you can get
a preliminary number of citations that will be found by the
query you created. While transferring via the active link to the
number of citations found, one can study the obtained results
in more detail. Thus, this instrument allows to promptly form
the tactics and strategy of the search without overloading the
page by citations. Different variants of the queries remain seen
on one page.

The «History» tab saves the results of the recent queries you
made in the Pubmed system. By clicking the «Clear History»
button you can clear that list.

The «Clipboard» tab is a convenient instrument for temporary
storage of queries that works as an analogy of clipboard in the
Windows operating system. By selecting the required citations
on the search results page one can place them to the clipboard
for temporary storage.

In order to do this, select the «Clipboard» option in the
«Send to» drop-down menu. Then the citations will be placed
for temporary storage and will be available in this tab even
eight hours after you log out from the system. Clipboard can
contain not more than 500 citations. Citations of the articles
placed there remain highlighted with green color both in the
very clipboard and in the search results.

The «Details» tab allows detailed viewing of queries to the
database and editing these queries in the event of complex and
cumbersome constructions.

The «Authority Index» tab is the place where you can
enter a searched word and see the found authors by the
indexes thereof, created in the system. By clicking the name
of the author in the link one can proceed to the page with a
bibliographic list of citations of the articles.

In order to get to the page with detailed description of one
of the articles one has to click a pictograph with a detailed

description of one of the articles which looks as a small sheet,
which stands for a journal.

If a citation contains an abstract, one can view its description
on this page (Fig. 5). In this very place, on the right from the
abstract, there is a link to the full-text version and thematic
links which the developers of the search engine considered
semantically connected to the article.
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Fig. 6. The page with a detailed description of the article.

On the single citation page there is also a set of options that
are similar to those on the general page of search results. Using
that page one can change the display of the citations and save
it, place citations to the clipboard or send them by e-mail .

The additional opportunities are opened with the launch of
a personal page with the PubMed system (it is referred to on the
web-site as «My NCBI»). In order to do this one has to complete a
simple registration process by clicking the «Register» link, located
in the top right corner of the PubMed main page. After that you
will get your login (username) and password that will allow you
to authorize on the WEB-site using the «Sign In» link (Fig. 6).

Fig. 7. The upper part of the main window of the PubMed system with «My NCBI»
module in the right corner.

Registration is optional on that web-site, but it can make
frequent information searches in MedLine easier.

After logging to the personal page (point A on Figure 7)
one has an option to save search results. To do so, complete the
search and click the «Save Search» link (point B on Figure 7).

5 :,".1: E:.h;.l:l B

Fig. 8. Entrance to the personal page and saving search results.

In a separate window the system will prompt one to enter
the name of the search being saved to allow subsequent
identification thereof (Fig. 8). In the same window one can
set up automatic delivery of new query results to one’s e-mail
address.
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Save Search

Your search in PubMed

Fig. 9. Choosing the query name and subscription to e-mail deliveries
of new search results.

After saving search results there will a number of accumulated
queries that will be stored on the personal page. You can
re-access the found materials by clicking the “Query” link (point
A on Figure 9), check the date of the last update (point B on
Figure 9), customize automatic e-mail delivery (point C on Figure
9) or check manually what new has appeared in the MedLine
database by checking the boxes near query and clicking the
button «What's New for Selected» (point D on Figure 9).
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Fig. 10. Managing the saved search results.

Despite all the variety and the powerful abilities of PubMed
the required information is often not so easy to find. In many
cases it results from poor knowledge of the English language
by many urologists and andrologists. However, there are
certain problems that cannot be overcome given the current
state of information technologies. This is primarily related
to accumulation of an immense bulk of information, which
is often poorly structured, lacking uniformity and imprecise
[5,6,7]. A few articles that a researcher actually needs can be
drowned in a vast ocean of information, especially if the studied
issue is highly specific.

In order to solve such problems the whole flow of
information must be organized and structured, and, which is
the most important and the most difficult — a mutual semantic
connection of individual fragments of knowledge must be
created [5,6,7].

That is the way the development of MedLine database
consistently follows. The creation of managed vocabulary
of terms MeSH and indexation of citations according to the
created structure will allow for subsequent self-description of
stored data with possible programmed analysis. The National
Library of Medicine of the United States has united the efforts
of many scientific trends by creating the UMLS (Unified Medical
Language System) which is the basis for medical knowledge

databases that are different in principle from conventional
databases.

The practical value of creating databases is the ability of the
user to post questions to the system in a convenient language.
This will generate a response adequate to the expectations of
the researcher, no matter complex the subjects is.
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in kidney tumours management
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Streszczenie

Cel pracy. Celem pracy jest przedstawienie doswiadczen w monitorowanej ultrasonograficznie przezskdrnej termoablacji guzéw
nerek.

Materiat i metoda. W okresie od lipca 2002 do sierpnia 2008 roku wykonano 103 zabiegi termoablacji (TA) u chorych z nowo-
tworami nerek. Do zabiegu zakwalifikowano chorych w wieku 18-84 lat, (3r. 67 lat) ze zmianami o Srednicy 17-59 mm (sr. 35 mm).
U wiekszosci chorych wystepowaty przeciwwskazania do operacji. Przewaznie nie wykonywano biopsji diagnostycznych guza i chorych
kwalifikowano do TA na podstawie badan obrazowych. Zabiegi, trwajace 10-15 min, przeprowadzano w krétkotrwatym znieczuleniu
ogolnym. Efekt zabiegu oceniano za pomocag tomografii komputerowej. Brak wzmocnienia kontrastowego uznawano za skuteczny
wynik leczenia.

Wyniki. W srednim trzydziestomiesiecznym okresie obserwacji, dla grupy chorych kontrolowanych od 6 do 72 miesiecy, 98 guzéw
(94%) nie ulegto wzmocnieniu kontrastowemu po jednym zabiegu, a 5 guzéw (6%) po powtdrnej TA. W 99 zabiegach (96%) nie
zaobserwowano powikfan. Do drobnych powiktan doszto u czterech chorych. W trakcie obserwacji u jednego rozpoznano przerzut
do nadnercza po stronie operowanej, jeden chory zmart z powodu raka trzustki.

Whioski. TA jest minimalnie inwazyjna, bezpieczng metoda postepowania w przypadkach matych nowotworéw nerek. Mimo obie-
cujgcych wynikéw, konieczna jest dalsza dtugoterminowa ocena onkologicznej skutecznosci zabiegu.

Summary

The aim of the study. The aim of this study was to describe our experience with percutaneous ultrasound guided radiofrequency
ablation of kidney tumours.

Material and method. From July 2002 to August 2008, 103 radiofrequency ablations (RFA) in patients with kidney tumours were
performed. The average tumour size was 35 mm (range, 17-59 mm) with the mean age of 67 years (range, 18-84 years). Most of
the RFA candidates had contraindications to surgery. Needle biopsy was not done on a regular basis and RFA was performed based
on radiographic findings. The average ablation time was between 10 and 15 minutes. The procedure was performed under conscious
sedation with local anaesthesia. Treatment efficacy was assessed by computed tomography. The absence of contrast enhancement
was considered to be a successful treatment.

Results. The average follow up was 30 months (range, 6-72 months). In 98 tumours (94%) total absence of contrast enhancement
was obtained after the initial RFA and in 5 tumours (6%) after the second ablation session. There were no complications following
99 procedures (96%). In four procedures minor complications were observed. In one patient during the follow up a metastasis to a
homolateral adrenal gland was discovered and one patient died of a pancreatic cancer.

Conclusions. RFA is a minimally invasive and safe treatment option in kidney tumours management. Despite the promising results
the long-term follow-up is necessary to establish the oncological durability of RFA.
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Termoablacja: alternatywne rozwigzania i dylematy zwigzane z postepowaniem w przypadkach nowotworéw nerek

Wprowadzenie

Powszechne stosowanie nowoczesnych technik diagnosty-
cznych prowadzi do wykrywania coraz wiekszej liczby nowo-
tworéw nerek. Guzy te w momencie rozpoznania s3 z reguty
mate (ponizej 4 cm), nie dajg objawoéw klinicznych oraz roz-
poznawane sg wielokrotnie przypadkowo u mtodszych niz
w poprzedniej dekadzie chorych [1].

Woczesna diagnostyka zwieksza szanse skutecznej terapii.
Z drugiej strony moze prowadzi¢ do wielu dylematéw nad
wyborem wtasciwej metody postepowania. Dla wielu chorych,
zwtaszcza miodych, poza wyleczeniem procesu nowotworowego
bardzo istotne jest zachowanie funkcji narzadu i unikniecie
w przysztodci leczenia nerkozastepczego. Waznym aspektem
jest réwniez ograniczanie powiktan operacyjnych, mozliwoscé
szybkiego powrotu do codziennych obowigzkédw oraz redukcja
kosztéw leczenia.

Wymienione czynniki przyczynity sie do rozwoju w ostatnich
latach minimalnie inwazyjnych technik (MIT) zabiegowych coraz
czesciej wykorzystywanych w urologii, m.in. termoablacji (TA)
i krioablacji (KA) [2]. TA i KA wykorzystujg efekt termicznego
uszkodzenia zmienionej chorobowo tkanki. Celem MIT jest
catkowite zniszczenie guza przy jak najmniejszym uszkodzeniu
zdrowego migzszu nerki i unikniecie powikfan.

TA i KA moga by¢ wykonywane przezskdrnie
w krotkotrwatym znieczuleniu ogdlnym. Dlatego znajduja
coraz szersze zastosowanie u chorych z przeciwwskazaniami
do operacji otwartej, a takze u chorych, pragnacych unikna¢
konwencjonalnego postepowania chirurgicznego.

TA jest nowa, matoinwazyjng metoda leczenia wzglednie
matych guzdw nerki ograniczonych do narzadu. W metodzie
tej wykorzystuje sie efekt termiczny przeptywu pradu wysokiej
czestotliwosci od 300 do 500 kHz (zakres zblizony do zakresu
radiowych fal dtugich i srednich; RF — radiofrequency) przez
tkanke [3]. Oddziatywanie ciepta powoduje miejscowe nagrze-
wanie komorek i substancji miedzykomdrkowej, przy czym
w temperaturze powyzej 60°C biatka tkanek ulegaja denaturacji
i koagulacji.

W bazie Pubmed, od opisanego w 1997 roku przez Zlotte
i wsp. [4] pierwszego zabiegu TA w nerce, pojawito sie juz blisko
trzysta publikacji poruszajacych to zagadnienie. Przedstawiane
wyniki leczenia sq bardzo obiecujace, a metoda zyskuje coraz
wiekszg popularnos¢. Obecnie jest juz doskonaty alternatywa
dla chirurgicznego leczenia w przypadkach matych guzéw
nerek, szczegodlnie atrakcyjng dla oséb obcigzonych innymi
powaznymi problemami zdrowotnymi. Ciggle brakuje jednak
wieloletnich obserwacji chorych poddanych zabiegowi i nie-
znana jest dfugoterminowa skutecznos¢ onkologiczna zabiegu.

Celem nasze] pracy jest przedstawienie szescioletnich
doswiadczen w zastosowaniu przezskérnej TA w leczeniu
guzéw nerek.

Materiat i metody

W okresie od lipca 2002 do sierpnia 2008 roku wyko-
nano pod kontrolg ultrasonograficzng (USG) sto trzy przez-
skdrne zabiegi TA (tab. I). Do zabiegu zakwalifikowano chorych
w wieku od 18 do 84 lat, ($r. 67 lat) z guzem nerki o Srednicy
od 17 do 59 mm ($r. 35 mm), nienaciekajacym wneki narzadu.
Zmiany, przewaznie egzofityczne, zlokalizowane byty najczesciej

w okolicy dolnego bieguna nerki. Osmiu chorych przekroczyto
osiemdziesigty rok zycia. U wiekszosci wystepowaly przeciw-
wskazania internistyczne do operacji, czes¢ z nich nie
akceptowata dializoterapii po wycieciu jedynej sprawnej nerki.
U trzydziestu jeden chorych (30%) guz wystepowat w jedynej
nerce, jeden chory z drugg zdrowa nerkg nie wyrazit zgody
na usuniecie chorej nerki. U czterech chorych kwalifikujgcych
sie do operacji chirurgicznej wykonano przezskérny zabieg TA,
poniewaz nie wyrazili oni zgody na lumbotomie zwiadowcza,
mimo podejrzanych zmian w badaniach obrazowych; u czterech
— z powodu angiomyolipoma (AML).

Chorych do zabiegu kwalifikowano na podstawie badan kli-
nicznych i obrazowych. Wykonywano USG jamy brzusznej oraz
tomografie komputerowa (TK) przed i po podaniu niejonowego
srodka cieniujgcego. Po podaniu 100 ml srodka kontrastowe-
go (2,5-4,5 ml/s) oceniano nerki w fazie korowo-rdzeniowej
oraz nefrograficznej. Zmiany kwalifikowane do TA ulegaty
w TK wzmocnieniu kontrastowemu powyzej 20 jednostek
Hounsfielda. W przypadku watpliwosci diagnostycznych oraz
u wiekszosci chorych kwalifikowanych do TA w 2008 r., tuz
przed zabiegiem wykonywano biopsje rdzeniowg guza.

Stosowano system monopolarny Cool-tip Tyco (Tyco-
Valleylab, Boulder, Colo., USA; 17-G, o dfugosci 20 cm z ter-
micznie aktywna 20 mm sondg) lub (przy dwdch zabiegach)
bipolarny Celon Olympus (Medical and Industrial Equipment,
Southend-on-Sea,Essex, UK; 18-G, o dtugosci 20 cm z termi-
cznie aktywnga 20 lub 30 mm sondg). Wszystkie zabiegi wyko-
nano pod kontrolg USG (gtowicg typu konweks — 3,5 MHz).

Do TA uzyto igiet (sond) pojedynczych (osiggany obszar
ablacji 0,8-3,5 cm), stosujac jedno lub wiecej wkiué. Igte umiesz-
czano, tak aby przechodzita przez najwiekszy wymiar zmiany.
W guzach o srednicy ponizej 30 mm stosowano jedna sonde.
Przy wiekszych zmianach przed rozpoczeciem ablacji w guzie
umieszczano dwie iglty oddalone od siebie o okoto 1,5 cm.
Wykonywano ablacje na zmiane: pierwsza, a nastepnie drugg
igla. Zabiegi trwajagce od 10 do 15 minut, przeprowadzane
w znieczuleniu dozylnym — fentanyl (0,1-0,15 mg), midazolam
(2-3 mg), propofol (100-150 mg) bez intubacji, przerywano
po uzyskaniu temperatury powyzej 70°C w centralnej czedci
guza. Nastepnie wstrzykiwano 10 ml 0,5% bupiwakainy w oko-
lice torebki nerkowej w celu wytaczenia bdlu w pierwszych kilku
godzinach po zabiegu. Koagulacja kanatu wkiucia byta ostatnim
etapem TA. Chorzy po zabiegu otrzymywali antybiotyk przez 3-5
dni oraz leki przeciwbdlowe w zaleznosci od potrzeby.

Skuteczno$¢ TA oceniano na podstawie badan obrazo-
wych: tomografii komputerowej z tréjwymiarowsa rekonstrukcjg
(TK)-3D, wykonywanej szesnastorzedowym tomografem kom-
puterowym miesigc po zabiegu, a potem co szes¢ miesiecy.
Nieobecnos¢ wzmocnienia kontrastowego w zmianie po TA
uznawano za skuteczny wynik leczenia. Gdy guz ulegat po zabie-
gu wzmocnieniu kontrastowemu (niedostateczny stopien znisz-
czenia tkanki nowotworowej), TA powtarzano. Ze wzmacniaja-
cych sie obszaréw nie pobierano materiatu biopsyjnego. U cho-
rych z jedyng nerkg czynnos¢ narzadu po zabiegu oceniano
oznaczajac stezenie kreatyniny i mocznika w surowicy krwi.

Wyniki

W $rednim trzydziestomiesiecznym okresie obserwacji grupy
chorych kontrolowanych od 6 do 72 miesiecy dziewiecdziesiat
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osiem guzoéw (94%) nie ulegto wzmocnieniu kontrastowemu
po jednym zabiegu TA (tab. I). W pozostatych pieciu zmianach
(6%) z powodu utrzymujacego sie wzmocnienia kontrastowe-
go guza lub niejednoznacznego obrazu w TK, TA powtdrzono
uzyskujac satysfakcjonujacy wynik leczenia. Wszystkie zmiany,
w ktérych powtarzano zabieg, miaty Srednice powyzej 34 mm
($r. 47 mm).

Nie zaobserwowano powiktan w dziewiecdziesieciu dzie-
wieciu zabiegach (96%). Chorzy zabieg znosili dobrze i nie
zgtaszali istotnych dolegliwosci bélowych. Wiekszo$¢ mogta
opusci¢ szpital w pierwszej dobie po zabiegu. Jeden chory
z jedyna nerka po uptywie tygodnia od TA wymagat kilkukrot-
nej dializoterapii i nastepnie wytworzenia okresowe] przetoki
nerkowej z powodu bezmoczu, goraczki, mocznicy oraz
hiperkaliemii. Obecnie, tj. po uptywie 48 miesiecy od zabie-
gu, mierniki czynnosci nerek sg u tego chorego prawidtowe.
U dwdch chorych wystapit przejsciowy wzrost stezenia mocz-
nika i kreatyniny oraz goraczka do 38,5°C. U chorej po TA
w AML wystgpit uporczywy nerwobdl, pdzniej rozpoznano
u niej pdtpasiec. W zadnym przypadku nie zaobserwowano
krwawienia, uszkodzenia przewodu pokarmowego ani innych
istotnych powiktan. Chorzy z jedyna nerka nie wymagajg dia-
lizoterapii.

W3réd obserwowanych chorych jeden zmart z powodu raka
trzustki. U jednego rozpoznano przerzut do nadnercza po stro-
nie operowanej. Gruczot usunieto i wykonano tumorektomie
zmiany w nerce po TA. W badaniu histopatologicznym opisano
martwice tkanki nowotworowej poddanej TA inie wykryto
komaérek nowotworowych (ryc. 1-3).

Okresowo wykonywane badania kliniczne, laboratoryjne
i obrazowe u pozostatych chorych wykazaty stabilizacje choroby
i nie ujawnity wznowy nowotworu w nerce.

Dyskusja

Upowszechnianie sie doktadnych metod obrazowania spra-
wia, ze wykrywalno$¢ bezobjawowych klinicznie nowotworéw
(tzw. incydentaloma) wzrasta. Wedtug niektérych doniesien
az 20% przypadkowo rozpoznanych guzdéw nerek o $rednicy
ponizej 4 cm to zmiany tagodne. Coraz czesciej sugeruje sie
rowniez, ze mate nowotwory nerek rzadziej wykazuja histolo-
giczne cechy ztosliwosci [5,6,7] oraz nie prowadzg do powsta-
nia przerzutéw. Obserwowany powolny wzrost guzéw nerek
(3-4 mm/rok) jest kolejnym argumentem za wdrazaniem mniej
inwazyjnych metod leczenia, szczegdlnie w przypadku nowo-
tworéw rozpoznanych u starszych, wielokrotnie dodatkowo
obcigzonych zdrowotnie chorych.

Wykazana przy matych guzach nerek (<4 cm) poréwny-
walna skuteczno$¢ onkologiczna (mierzona dziesiecioletnig
przezywalnoscig swoistg dla nowotworu) zabiegéw nerkoosz-
czedzajgcych typu NSS (nephron-sparing surgery) z nefrektomia
[8] zrewolucjonizowata w ubiegtej dekadzie postepowanie
w nowotworach nerek.

Celem wykonania zabiegu NSS (i jego zaleta) jest zacho-
wanie funkcji narzadu, co jest szczegdlnie wazne dla chorych
z dtuga perspektywa zycia.

Ostatnie lata cechuje poszukiwanie metod réwnie skutecz-
nych i jeszcze mniej inwazyjnych niz NSS. Techniki o matej inwa-
zyjnosci, m.in. przezskérna TA (pTA), skracajace okres rekon-
walescencji, wymagaja z reguty znacznie mnigjszych nakta-

Ryc. 1-3. Makroskopowe zmiany po przezskérnej termoablagji (pTA) guza nerki. W ba-
daniu histopatologicznym opisano martwice tkanki guza oraz nie stwierdzono wznowy
procesu nowotworowego.

Fig. 1-3. Macroscopic changes following percutaneous radiofrequency ablation (pRFA)
of a kidney tumour. Pathological findings revealed tumour tissue necrosis and no recur-
rence.

déw finansowych, a czesto réwniez prowadzg do ograniczenia
liczby powiktann oraz $miertelnosci. Pandharipande i wsp. [9]
wykazali, ze koszt pTA (przy matych guzach nerek) jest znacznie
nizszy (o kilka tysiecy USD) od operacji typu NSS, przy zacho-
wanej skutecznosci terapeutycznej. Dodatkowa bardzo istotng
zaletg zabiegu jest mozliwos¢ wykonania pTA nawet w trybie
ambulatoryjnym (na naszym oddziale — przewaznie w ramach
hospitalizacji jednodniowe;j).

Liczba opisywanych po pTA powiktan jest niewielka (tab II).
Bandi iwsp., poréwnujac zabieg przezskérny z TA laparo-
skopowa, wykazali, ze w pTA wystepuje mniej powiktan oraz
skroceniu ulega czas rekonwalescencji [10]. Ciezkie powiktania:
krwawienia [11-13], przeciekanie moczu, zwezenie potaczenia
miedniczkowo-moczowodowego [14], niedroznos¢ porazenna
jelit czy zawat nerki (w wyniku uszkodzenia tetnicy segmentar-
nej) [15] zdarzaty sie wyjgtkowo rzadko i, jak sadzimy, mogty
by¢ zwigzane z poczatkowo niewielkim doswiadczeniem ope-
ratoréw w zabiegach przezskérnych. Wsrédd drobnych powi-
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ktan pTA wymienia sie parestezje oraz dolegliwosci w okolicy
operowanej (obserwowane u ponizej 5% chorych). Opisywano
rowniez, utrzymujacy sie nawet przez kilka dni po pTA, tzw.
syndrom poablacyjny (nudnosci, wymioty, bdéle miesni, zte
samopoczucie), wystepujacy wedtug Carrafiello i wsp. [16]
nawet u jednej trzeciej chorych poddanych zabiegowi. Wedtug
naszych obserwacji podobne niespecyficzne objawy po pTA
w matych egzofitycznych guzach wystepujg znacznie rzadziej,
tj. u pojedynczych chorych. Znikoma liczba powikfan po naszych
zabiegach moze wynikac z tego, ze wszystkie zostaty wykonane
przez jednego urologa z duzym doswiadczeniem w zakresie
ultrasonografii zabiegowej. Opisywano metody zapobiegania
powaznym powiktaniom TA. Na przykfad Rouviere i wsp. [17]
w celu unikniecia uszkodzenia UKM podczas ablacji chtodzili
UKM zimng solg fizjologiczna. W ten sposéb mogli przeprowa-
dzi¢ z dobrym skutkiem zabieg TA nawet w przypadku guzéw
oddalonych jedynie o 1,5 cm od kielichow.

pTA stosowana byfa do niedawna gtéwnie u chorych
z matym guzem w nerce jedynej z towarzyszacymi przeciw-
wskazaniami do zabiegu operacyjnego. Dodatkowo stanowita
atrakcyjne rozwigzanie terapeutyczne dla chorych w wieku
podesztym, z genetycznie uwarunkowang predyspozycja
do mnogich i nawracajacych jasnokomoérkowych guzéw nerek
(w przebiegu choroby von Hippel-Lindau’a) oraz dotknietych
stwardnieniem guzowatym (TS — tuberous sclerosis), tzw. cho-
robg Bourneville’a-Pringle’a (wrodzong skfonnoscia do guzéw
typu angiomyolipoma — AML). pTA byta réwniez z dobrym
skutkiem stosowana w leczeniu pozostatych guzéw typu AML
[18] oraz w guzach powstatych w nerce przeszczepionej [19].
Obecnie coraz czesciej proponuje sie pTA réwniez chorym,
gtéwnie starszym, ze zdrowa drugg nerkg. Powaznym ograni-
czeniem metody jest jednak brak dtugoterminowych obserwacji
skutecznosci zabiegu — pierwszg pTA w guzie nerki wykonano
w 1997 roku. Dlatego wedfug obecnych standardéw pTA
nie powinna by¢ postepowaniem z wyboru u oséb mtodych,
pozbawionych powaznych wspdtistniejgcych chordb. Nie nalezy
zapominac, ze istniejg chorzy, ktérzy chcac uniknagd postepowa-
nia chirurgicznego, wybierajg pTA.

Sadzimy réwniez, ze pTA jest dobrg metoda postepowania
z AML, zwifaszcza w przebiegu TS (jeden przypadek wsréd
naszych chorych). W TS [20] dochodzi bowiem wielokrotnie
do istotnego i bardzo szybkiego okoto 20% przyrostu objetosci
guza w ciggu roku. Ponadto, proces nowotworowy ma czesto
charakter wieloogniskowy i w zwigzku z tym wazna jest ablacja
guza z oszczedzeniem jak najwiekszej ilosci zdrowego migzszu
nerki.

TA mozna wykonywac¢ przezskérnie pod kontrolg USG,
TK, rezonansu magnetycznego (RM), laparoskopowo oraz
$rodoperacyjnie. Przezskérnie wykonuje sie zabieg najczesciej

Tab. Il Przezskérna termoablacja matych guzéw nerek.

Table Il. Percutaneous radiofrequency ablation of small renal masses.

Tab. 1. Charakterystyka chorych oraz guzéw nerek poddanych termoablagji. Wyniki
leczenia.

Table 1. Characterization of patients and tumours undergoing radiofrequency ablation.
Treatment results.

Guzy (liczba) 103
Powtéme zabiegi T-A 5
Wiek chorych (lata) 18 -84 (3r.—67)
Wielkos¢ guza (mm) 17 =59 ($r. — 35)
(zas obserwadji (miesigce) 6—72 (r.—30)
Nerka jedyna 31
Angiomyolipoma 4
Powikfania 4

wykorzystujgc TK. Zaletg USG jest powszechna dostepnosc
i mozliwo$¢ przeprowadzenia TA na oddziale urologicznym.
Niestety, zadna z obecnych metod obrazowania nie poz-
wala na ocene zabiegu w czasie rzeczywistym. Ostatnio przed-
stawiono co prawda obiecujgce wyniki wykorzystania wir-
tualnego USG (RVS - real-time virtual ultrasography) [21]
do sledzenia zmian zachodzacych w guzie podczas ablacji. RVS
polega jednak na uzyciu nowoczesnej i drogiej aparatury medy-
cznej, co wymaga lepszego poznania tych urzadzen. Nadzieje
na poprawe jakosci kontroli zabiegéw monitorowanych
za pomocg USG stwarzajg réwniez ultrasonograficzne srodki
kontrastowe [22]. Wydaja sie one szczegdlnie przydatne w oce-
nie efektu zabiegu — zakresu ablacji tkanki nowotworowe;.
Carey iwsp. w wykonywanych laparoskopowo w pTA
i w TA wykorzystywali sondy TA do kontrolowania tempera-
tury na obwodzie guza [23]. Wykonany zabieg okreslili jako TA
w czasie rzeczywistym. Wydaje nam sie, ze przeprowadzona
w ten sposéb ablacja jest bardziej precyzyjna; umozliwia uzys-
kanie planowanej temperatury (>70°C) w peryferyjnej czesci
guza. Nie wymaga tez, poza kosztem uzycia dodatkowej
igly, drogiego sprzetu typu RVS. Wielokrotnie stosowalismy
podobng technike pTA [24]. Przy zabiegu z uzyciem dwdch
igiet oddalonych od siebie o okoto 1,5 cm kazda z sond najpie-
rw uczestniczyta w procesie TA, emitujac energie wysokiej
czestotliwosci, a nastepnie stuzyta do pomiaru temperatury
we wnetrzu guza. Uzyskany obszar ablacji byt suma objetosci
zniszczonej tkanki przez obie igly. Powstawat w ten sposdb
rowniez korzystny efekt naktfadania sie zakresu dziatania sond,
w literaturze angielskiej okreslany jako overlapping effect [3],
ktéry powinien dodatkowo poprawiad skutecznos¢ zabiegu.
pTA, co wykazano w wielu pracach, jest bardzo dobrg
metodag leczenia matych egzofitycznych guzéw nerek.
Skutecznos¢ zabiegu, oceniana czesto jedynie metodami obra-
zowymi (gtéwnie TK), przekracza w wiekszosci osrodkéw 90%

Autor Guzy (liczba) Guz ($r. wymiar) Obserwacja Powikfania (drobne) Skutecznosc¢ Monitorowanie
(miesigce)
Zagoria i wsp. [12] 125 2,7cm 13,8 8 93 % K
Gervais i wsp. [11] 100 3,2cm 27,6 11 (2 powazne) <3 - 100% TK, RM
3-5m-92%
>5m—25%
Veltri i wsp. [13] 44 2,7 cm 19,4 8 (3 powazne) 89% usG
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(tab. 1I). W grupie naszych chorych (w sredniej 2,5-rocznej
obserwacji) réwniez zaobserwowalismy wysoka skutecznos¢
TA, 100% w guzach o srednicy ponizej 34 mm. Coraz czesciej
poréwnuje sie TA z krioablacjg (KA). Wskazuje sie na niewiel-
ka przewage KA: wznowe miejscowa i przerzuty raka nerki
zaobserwowano odpowiednio u 4,6% (11,7% w TA) oraz
u1,2% (2,3% w TA) chorych [25]. Metaanalizie Kunkle i wsp.
wiele mozna zarzuci¢, zwtaszcza w zakresie metodyki i analizy
badan. Duzym naduzyciem wydaje sie uznanie wzmocnie-
nia kontrastowego po TA (najprawdopodobniej wynikajace-
go z niecatkowitej ablacji guza) za réwnoznaczne ze wzno-
wa po czesciowe] nefrektomii (stad gorsze wyniki TA i KA
w poréwnaniu z NSS). W przypadku podejrzenia niekomplet-
nego zniszczenia guza, zabieg TA tatwo i bezpiecznie mozna
powtdrzy¢. Takie postepowanie byto skutecznie wdrozone
u pieciu chorych w opisywanej przez nas grupie, co nie $wiad-
czy 0 mniejszej skutecznosci TA. By¢ moze niewielka przewaga
KA nad TA zwiagzana jest z mozliwoscig $ledzenia w czasie
rzeczywistym zmian zachodzacych podczas KA. Niewatpliwa
zaletg TA jest znacznie krotszy czas trwania zabiegu, nizszy
koszt i wieksza dostepnos¢ anizeli KA. O ile nam wiadomo, KA
nie jest w Polsce jeszcze wykonywana.

Podkresli¢ nalezy, ze ocena skutku TA za pomoca TK nie jest
doskonata. W nielicznych badaniach (przy barwieniu NADH)
opisano obecnos¢ zywych komédrek nowotworowych w nie-
wzmacniajgcych sie w TK guzach [26]. W innych pracach wyka-
zywano, ze wzmochienie kontrastowe moze wynikac z procesu
zapalnego powstatego w wyniku TA, a nie rozrostowego.
Kwestionowano réwniez uzyteczno$¢ zastosowania NADH
jako wskaznika wznowy procesu nowotworowego — dodatni
wynik barwienia NADH w krétkim czasie od zabiegu moze
nie odzwierciedla¢ w rzetelny sposéb proceséw komdérkowych
i moze by¢ btednie interpretowane jako wznowa [27].

Ze wzgledu na ograniczenia obecnej diagnostyki obrazo-
wej w ocenie charakteru nowotwordéw oraz skutecznosci TA
konieczne jest Sciste przestrzeganie wskazan do zabiegu (przy
sprawnych obu nerkach pTA w przypadku guzdw nerek powin-
no sie ograniczy¢ do oséb z perspektywa zycia krétszg niz dzie-
siec lat) oraz konieczna jest dalsza dfugoterminowa obserwacja
chorych. W jednym z osrodkéw amerykanskich rozpoczeto
wykonywanie biopsji obszaru po pTA podczas kontrolnych TK.
Wyniki zabiegu oceniono jako satysfakcjonujace.

TA srodoperacyjng lub laparoskopowg stosuje sie zwykle
u chorych, u ktérych przezskérny dostep do guza jest trudny.
Obie techniki umozliwiajg doktadniejsza niz w zabiegu przez-
skdrnym ocene nerki oraz bardziej precyzyjne wprowadzenie
igiet do chorej tkanki. Ze wzgledu na opisywane uszkodzenia
ukfadu kielichowo-miedniczkowego (UKM) powinny by¢ jednak
zawsze dodatkowo monitorowane USG. Z zatozenia TA polega
na ablacji zmienionej nowotworowo tkanki. Jesli zabieg wyko-
nany jest prawidtowo, guz ulega catkowitej martwicy i nie jest
mozliwa pdzniejsza ocena histopatologiczna preparatu. Badanie
histopatologiczne dostarcza natomiast wielu waznych infor-
macji na temat charakteru guza i ma wartos¢ prognostyczng,
szczegdlnie wazna dla mtodych chorych. Obecnie uwaza sie,
ze najgorsze rokowanie zwigzane jest z jasnokomorkowymi
nowotworami nerki. Dlatego, jak uwazamy, przed ablacjg powi-
nno wykonywac sie biopsje rdzeniowa guza, mimo ograniczen
w dokfadnosci diagnostycznej [28] (czutos¢ badania — ok. 80%)).
Niestety, u wiekszosci leczonych przez nas chorych biopsja nerki

nie byta wykonana, co uniemozliwia precyzyjng ocene onkolog-
icznego efektu TA. Jak wspomniano, okofo 20% matych zmian
w nerkach ma charakter tagodny i nie wymaga leczenia. Nadal
nie ma jednak metod pozwalajacych w zadowalajacy sposéb
okresli¢ przebieg iewentualng progresje procesu nowotw-
orowego. By¢ moze czes¢ chorych obecnie poddawanych lecze-
niu zabiegowemu w przysztosci bedzie mozna jedynie bacznie
obserwowac.

Wdrazane sa takze nowe, pochodne tradycyjnej, tech-
niki TA. W celu unikniecia krwawienia oraz umozliwienia oceny
histopatologicznej guzdéw w naszym osrodku wprowadzono
i rozwinieto tzw. hemostatyczng metode TA w nowotworach
nerki [29]. Polega ona wytgcznie na ablagji kilkumilimetrowej
warstwy tkanki wokdt guza i nastepczym wytuszczeniu nieusz-
kodzonego termicznie nowotworu. W tak przeprowadzonych
zabiegach (mimo niezamknietej szypuly naczyniowej) nie
obserwowalismy nigdy krwawienia z nerki, co jest dodatkowa
zaletg metody.

Bardzo wazne s3 aspekty techniczne zabiegu. W opisy-
wanej grupie czas TA nigdy nie przekraczat pietnastu minut.
Zastanawia $redni trzydziestoszesciominutowy czas ablacji opi-
sywany przez Kotodziejczyk i wsp. [30], zwtaszcza ze srednica
zadnego poddanego ablacji guza nie przekraczata 4 cm.
Watpliwosci budzi leczenie w przypadku matych guzdw nerki
u chorych ocenianych jako 4 w skali ASA. Ponadto autorzy
niniejszego opracowania sg przekonani, ze najlepsza pozycja
dla chorego jest pozycja na boku. Nie ma, wedfug nas, jak
opisujg autorzy wspomnianej pracy, koniecznosci stosowania
tzw. przymusowej pozycji chorego — nieruchomo na brzuchu.
Takie utozenie z pewnoscig utatwia wykonanie zabiegu opera-
torowi, ale jest wysoce niekomfortowe dla chorego. Uwazamy
rowniez, ze TA jest zabiegiem ,stworzonym” do krétkotrwatego
znieczulenia ogdlnego i ten rodzaj znieczulenia jest zalecany.
Przeprowadzanie zabiegu jedynie w znieczuleniu nasiekowym
wydaje sie niewystarczajace jako jedyny typ znieczulenia, gdyz
nie eliminuje bodzcéw nocyceptywnych oraz nieuniknionej
reakcji stresowej zwigzanej z zabiegiem. Nie powinno by¢
zatem stosowane nawet eksperymentalnie w tego rodzaju
zabiegach.

Whnioski

Przezskérna TA jest minimalnie inwazyjng, bezpieczng
i skuteczng metoda leczenia chorych na nowotwory nerki. TA
ma najwiekszg skuteczno$¢ w przypadku matych, obwodowo
potozonych, egzofitycznych guzéw. TA moze by¢ postepowa-
niem z wyboru u chorych z jedyng nerka, u chorych, u ktérych
wystepuja przeciwwskazania internistyczne i anestezjologiczne
do nefrektomii oraz u oséb dotknietych chorobg von Hippel-
Lindau’a lub Bourneville’a-Pringle’a. Czas hospitalizacji jest
krétki, a koszt zabiegu znacznie nizszy od postepowania chirur-
gicznego. Mimo bardzo zachecajacych wynikdw, konieczna jest
dalsza dtugoterminowa obserwacja chorych oraz histopatolo-
giczna i radiologiczna ocena wykonanych zabiegdw.

Wazna, naszym zdaniem, jest réwniez akceptacja metod
mato inwazyjnych przez srodowisko urologiczne i chirurgiczne.
Pozostawienie potencjalnie ztosliwej tkanki nowotworowej in
situ, nawet gdy jest ona zniszczona, moze budzi¢ watpliwosci.
Z drugiej strony, unikniecie wielu powiktan, krétki czas zabiegu
i hospitalizacji oraz niemal natychmiastowy powrét chorych
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Termoablacja: alternatywne rozwigzania i dylematy zwigzane z postepowaniem w przypadkach nowotworéw nerek

do petnej aktywnosci przemawiajg za dalszym rozwijaniem
technik o znikomej inwazyjnosci.
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Laparoskopowa adrenalektomia — ocena
bezpieczenstwa operacji na podstawie doswiadczen
jednego osrodka

Laparoscopic adrenalectomy — safety assessment
based on single center experience
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Streszczenie

Cel pracy. Celem pracy jest ocena $réd- i pooperacyjnych powikfan obserwowanych u chorych poddanych laparoskopowej adrena-
lektomii z powodu nowotworu nadnercza.

Materiat i metoda. Trzydziestu pieciu chorych poddano adrenalektomii laparoskopowej w okresie od stycznia 2002 roku do wrze$nia
2008 roku. Dostep przezotrzewnowy zastosowano w 21 przypadkach, pozaotrzewnowy w 14. Sredni wiek chorych wyniést 51 lat.
Wskazaniem do zabiegu byty wszystkie nowotwory czynne hormonalnie. Guzy hormonalnie nieczynne operowano, jesli ich srednica
przekraczata 4 cm lub jesli obserwowano ich wzrost w kolejnych badaniach obrazowych wykonywanych co 6 miesiecy (USG, TK). W
trakcie diagnostyki przedoperacyjnej guz chromochtonny rozpoznano pieciokrotnie, zespét Conna — u dwdch pacjentéw, a zespot
Cushinga u jednego. W pozostatych przypadkach nie wykazano aktywnosci hormonalnej nowotworu.

Wyniki. Sredni czas operacji wyniést 150 min. Jedna pacjentka wymagata przetoczenia krwi w okresie pooperacyjnym. Konwersje do
operacji otwartej wykonano dwukrotnie. Nie obserwowano istotnych powikian po zabiegu. Sredni czas pobytu chorego w szpitalu
po operacji wyniést 6 dni.

Whioski. Laparoskopowa adrenalektomia jest bezpieczng metodg leczenia nowotwordéw nadnercza.

Summary

The aim of the study. The aim of the study was to describe the complications after laparoscopic adrenalectomies performed in
patients with tumors of the adrenal gland.

Material and methods. From January 2002 to September 2008, 35 laparoscopic adrenalectomies were performed. Transperitoneal
access was used in 21 cases, retroperitoneal —in 14. The average patients’ age was 51. The indication for the surgery was a hormonally
active tumour. Non-active tumours were operated on if they were bigger than 4 cm in diameter or if they were found to be gradually
increasing in successive imaging studies carried out every 6 months (USG, TK). Pre-operatively a pheochoromocytoma was diagnosed
in 5 cases, the Conn syndrome was recognized in 2 patients and the Cushing syndrome in one case. In the remaining cases tumours
were identified as non-active.

Results. The mean operative time was 150 minutes. One patient had to be transfused after the procedure. There were two open
conversions. We did not observe any serious postoperative complications. The mean hospital stay was 6 days.

Conclusions. Laparoscopic adrenalectomy is a safe and efficacious procedure.

Wprowadzenie

W 1992 roku ukazato sie pierwsze doniesienie dotyczace
laparoskopowego usuniecia guza nadnercza. Jego autorami
byli Gagner, Lacroix i Bolte [1]. Od tego czasu opublikowano
wiele artykutéw analizujgcych wskazania i przeciwwskazania
do tej operacji. Mimo ze zadna z prac poréwnujacych zabiegi
wykonane metodg otwartg i laparoskopowa nie byta rando-

mizowana i prospektywna, w wielu osrodkach urologicznych
laparoskopowa adrenalektomia jest dzi$ rutynowo wykonywang
procedura, a niektérzy urolodzy uwazaja ja za zfoty standard
w leczeniu guzéw nadnercza [2,3].

Laparoskopia wydaje sie najlepsza technikg chirurgiczng
w przypadku adrenalektomii, nie wymaga bowiem rozlegte-
go naciecia powtok w celu usuniecia niewielkiego narzadu.
Dodatkowo zastosowanie optyki itoru wizyjnego zapewnia
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Laparoskopowa adrenalektomia — ocena bezpieczenstwa operacji na podstawie doswiadczen jednego osrodka
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Ryc. 1. Utozenie trokaréw do laparoskopowej adrenalektomii przezotrzewnowej.

Fig. 1. Port placement for right transperitoneal adrenalectomy.

doskonaty wglad w pole operacyjne, ktére w trakcie klasycznych
operacji jest trudno dostepne. Po operacjach laparoskopowych
obserwowano mniejszg niz po zabiegach klasycznych utrate
krwi, mniejsze dolegliwosci bolowe, mniejsze zuzycie Srodkow
narkotycznych, mniejszg liczbe powikfan pooperacyjnych, krét-
szy pobyt w szpitalu i szybszy okres powrotu do zdrowia [4,5].

Panuje powszechna zgoda, ze adrenalektomie nalezy wyko-
na¢ w przypadku nowotworéw hormonalnie czynnych, guzéw
o typie incydentaloma, jesli ich Srednica przekracza 4 cm oraz
nowotwordw mniejszych niz 4 cm, ale, jak wykazujg kolejne
badania kontrolne, powiekszajgcych sie [6]. Kontrowersje doty-
cza natomiast wielkosci zmienionego chorobowo narzadu,
ktéry mozna usung¢ stosujgc technike minimalnie inwazyjna
oraz wskazan do laparoskopii u pacjentéw z podejrzeniem
procesu ztosliwego.

Laparoskopia zyskuje dzi§ w Polsce coraz wiecej zwolenni-
kéw wsrdd chirurgdw i urologéw. Autorzy postanowili zatem
podzieli¢ sie doswiadczeniami dotyczacymi adrenalektomii
laparoskopowej, analizujgc powiktania $rédoperacyjne i poope-
racyjne u chorych operowanych tg technika w Klinice Urologii
i Onkologii Urologicznej Akademii Medycznej we Wroctawiu.

Materiat i metoda

Pacjenci

Przeanalizowano protokoty operacyjne i historie choréb
pacjentéw poddanych adrenalektomii laparoskopowej od stycz-
nia 2002 roku do wrzesnia 2008 roku. Wszystkie zabiegi zostaty
wykonane przez dwdéch urologéw (T.Sz, J.K.). Ogdtem opero-
wano trzydziestu pieciu pacjentéw (21 kobiet, 14 mezczyzn).
Sredni wiek chorych wyniést 51 lat. Adrenalektomie prawo-
stronng wykonano dziewietnascie razy, lewostronng — szesna-
dcie razy. Wszyscy pacjenci poddani byli przed operacjg bada-
niom w Klinice Endokrynologii AM we Wroctawiu w celu okre-
dlenia hormonalnej czynnosci nowotworu. Guz chromochtonny
rozpoznano pieciokrotnie, zespdt Conna u dwdch pacjentow,
a zesp6t Cushinga — u jednego. W pozostatych przypadkach nie
wykazano aktywnosci hormonalnej nowotworu. Wsréd pacjen-
téw operowanych z powodu guza niewykazujgcego czynnosci
hormonalnej w jednym przypadku rozpoznano przerzut raka
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Ryc. 2. Adrenalektomia retroperitoneoskopowa — utozenie trokardw.

Fig. 2. Port placement for left retroperitoneal adrenalectomy

oskrzela. U innej chorej w trakcie zabiegu stwierdzono lity naciek
nowotworu na gérny biegun nerki i zdecydowano sie wykonac
laparoskopowa resekcje tego bieguna. W tym przypadku histo-
patolog rozpoznat w preparacie raka nerkowokomdrkowego.
Chorg operowano zatem, biorgc widoczny w badaniu USG
i TK guz gdrnego bieguna nerki za guz nadnercza. Pozostate
przypadki nieczynnych hormonalnie nowotworéw nadnercza
stanowity gruczolaki. Wielkos¢ usunietego nowotworu wahata
sie od 1 do 9 cm (Srednio 4,5 cm).

Wskazaniem do adrenalektomii laparoskopowej byty wszyst-
kie nowotwory czynne hormonalnie. Guzy hormonalnie nie-
czynne operowano, jesli ich Srednica przekraczata 4 cm lub jesli
obserwowano ich wzrost w kolejnych, wykonywanych co szes¢
miesiecy, badaniach obrazowych (USG, TK). Do operacji zakwa-
lifikowano réwniez pacjenta z podejrzeniem przerzutu do nad-
nercza raka oskrzela.

Technika operacyjna

Adrenalektomie laparoskopowa wykonywano stosujac
dostep przez- lub pozaotrzewnowy. O wyborze decydowa-
ta przesztos¢ chirurgiczna chorego. Jedli pacjent poddany
byt uprzednio operacji w jamie otrzewnowej, decydowano
sie na dostep pozaotrzewnowy. Adrenalektomie lewostronne
wykonywano chetniej z dostepu zaotrzewnowego, prawo-
stronne operowano zwykle przezotrzewnowo. W przypadkach
guzdw o typie pheochromocytoma operowano wytgcznie przez-
otrzewnowo. Dostep przezotrzewnowy zastosowano w dwu-
dziestu jeden przypadkach, pozaotrzewnowy w czternastu.

Do operacji przezotrzewnowej pacjenta ukfadano na stole
operacyjnym pod katem 45° na boku przeciwnym do opero-
wanego. Dostep do jamy brzusznej uzyskiwano po wykonaniu
minilaparotomii sposobem Hassona, w linii Srodkowej, powyzej
pepka. Wprowadzony w tym miejscu 10 mm trokar przezna-
czony byt dla optyki o kacie patrzenia 30°. Kolejne trzy trokary
wprowadzano do jamy otrzewnowej pod kontrola wzroku. Ich
rozmieszczenie ilustruje rycina 1.

Zabieg rozpoczynano od naciecia otrzewnej bocznie od zgie-
cia watrobowego lub $ledzionowego okreznicy. Po uwolnieniu
zgiecia jelita grubego docierano do przestrzeni zaotrzewno-
wej. Operujac po stronie prawej szeroko odstaniano przednig
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powierzchnie zyty gtéwnej dolnej i posuwajac sie ku gorze
lokalizowano guz nadnercza, potozony przysrodkowo od gor-
nego bieguna nerki. Uwalniajac stopniowo dolng i przysrodko-
wa powierzchnie nadnercza, docierano do zyty nadnerczowe;.
Po zatozeniu dwdch klipséw od strony zyty gtéwnej i jednego
po stronie nadnercza przecinano zyte nadnerczowa. W kolej-
nych etapach zabiegu uwalniano nadnercze od strony gérnej
i bocznej. Podczas operacji lewostronnej, po nacieciu powiezi
Gerota kierowano sie bezposrednio na gérny biegun nerki,
lokalizowano zyte nadnerczowa w miejscu jej potaczenia z lewa
zyta nerkowa, klipsowano i przecinano. Liczne drobne naczy-
nia zaopatrujgce operowany narzad koagulowano bipolarna
pesetg koagulacyjna, przecinano nozem ultradzwiekowym lub
zamykano urzadzeniem LigaSure. Po uwolnieniu nadnercza
dokfadnie kontrolowano loze po usunietym narzadzie i bipo-
larng pesetg koagulowano krwawigce drobne naczynia krwio-
nosne. Nadnercze wprowadzano do specjalnego worka i usu-
wano na zewnatrz przez otwdér w powtokach nad pepkiem,
po trokarze 10 mm. W lozy po nadnerczu pozostawiano dren
Redona. Rany po trokarach 10 mm zszywano dwuwarstwowo.
Na otwory po trokarach 5 mm zaktadano tylko szwy skérne.

Do operacji z dostepu zaotrzewnowego chorego ukfadano
na boku przeciwnym do operowanego z maksymalnym wygie-
ciem okolicy ledZzwiowej. Zabieg rozpoczynano od dwucentyme-
trowego naciecia powtok w potowie odlegtosci miedzy koncem
ostatniego zebra i brzegiem talerza kosci biodrowej. Dostep
do okolicy zaotrzewnowej uzyskiwano przez rozpreparowanie
miesni palcem lub tepym narzedziem. Do wytworzonej tym
sposobem przestrzeni wprowadzano trokar 10 mm, na koncu
ktérego przywigzywano rekawiczke chirurgiczng z obcietymi
palcami. Tak wytworzony balon byt wypetniany solg fizjo-
logiczng do objetosci 600-800 ml. Pieciomilimetrowy trokar
umieszczano ponizej tuku zebrowego w linii pachowej przed-
niej, kontrolujac jego pozycje palcem wskazujgcym, wsunietym
do przestrzeni zaotrzewnowej przez uprzednio wytworzony
otwor. Trokar 10 mm wprowadzano w linii pachowej tylnej.
Typowe utozenie trokaréw przedstawia ryc. 2.

Po umieszczeniu narzedzi w przestrzeni zaotrzewnowej sze-
roko nacinano powiez Gerota docierajgc do tkanki ttuszczowej
otaczajacej nerke i nadnercze. Po uwolnieniu w jednym bloku
gdérnego bieguna nerki wraz z nadnerczem przecinano ttuszcz
okotonerkowy i lokalizowano guz. Po jego catkowitym uwolnie-
niu, w koncowym etapie operacji klipsowano i przecinano zyte
nadnerczowa. Zyta nadnerczowa jest jedynym naczyniem, ktére
ze wzgledu na swoja Srednice wymagato zaopatrzenia klipsami.
Wszystkie pozostate naczynia nadnercza przecinano po uprzed-
niej koagulacji. Nadnercze wraz z guzem usuwano w worku
laparoskopowym przez otwér po dolnym 10 mm trokarze.

Zabieg konczyto wprowadzenie do przestrzeni zaotrzewno-
wej drenu Redona.

Rane po najnizej potozonym trokarze zeszywano dwuwar-
stwowo; pozostate dwa otwory zamykano szwami skérnymi.
Dren usuwano, kiedy ilos¢ odprowadzanej przez niego wydzie-
liny byta mniejsza niz 50 ml na dobe.

Wyniki
Konwersje do operacji otwartej wykonano dwukrotnie.

W jednym przypadku jej przyczyng byto krwawienie z guza,
do ktérego doszto w trakcie jego uwalniania z rozlegtych zmian

bliznowatych otaczajgcych gérny biegun nerki. Do drugiej kon-
wersji doszto podczas operacji chorego z podejrzeniem zmiany
przerzutowej. Trudnosci w uwolnieniu duzego guza, siegajgce-
go dolnym biegunem do wneki nerki, sktonity operatora do kon-
tynuacji zabiegu technikg klasyczna. Najkrdtsza operacja trwata
105 minut, najdtuzsza 210 (srednio 150 min). Przetoczenia
krwi w okresie pooperacyjnym wymagata tylko jedna pacjentka
(4 jedn. ME). Nie obserwowano istotnych powikfann poopera-
cyjnych. U dwdéch chorych (w tym jedna chora wymagajaca
przetoczenia ME) obserwowano krwiak w lozy po nadnerczu,
niewymagajacy rewizji chirurgicznej. Czterokrotnie obserwowa-
no zwyzki temperatury ciata powyzej 38°C, przy czym u jednej
pacjentki przyczyng goraczki byta prawdopodobnie infekcja
wirusowa goérnych drég oddechowych. Czas pobytu w szpitalu
po operacji wahat sie od czterech do pietnastu dni (Srednio
szes$¢ dni).

Dyskusja

W ciggu ostatnich kilku lat wyjasniono wiele watpliwosci
zwigzanych z zastosowaniem techniki laparoskopowej w lecze-
niu nowotwordw nadnercza. Wybér dostepu — przezotrzew-
nowego czy pozaotrzewnowego — zalezy od indywidualnych
preferencji operatora. Wiekszo$¢ prac wykazuje, ze wyniki
leczenia, czas operacji, utrata krwi i liczba powikfan sa dla obu
technik operacyjnych poréwnywalne [2,7]. U chorych, uprzed-
nio nieoperowanych zinnych przyczyn, autorzy niniejszego
doniesienia operujg guzy prawego nadnercza przezotrzewno-
wo, lewego za$ — pozaotrzewnowo. Wybdr metody wynika
z roznicy diugosci prawej i lewej zyty nadnerczowej. Poniewaz
w trakcie retroperitoneoskopii dostep do tego naczynia uzy-
skuje sie zwykle w kohcowym etapie zabiegu, krétka, prawa
zyta nadnerczowa moze zosta¢ uszkodzona w trakcie uwal-
niania guza. W naszym przekonaniu, bezpieczniej jest zatem,
stosujgc dostep przezotrzewnowy, odstoni¢ zyte gtéwng oraz
zaklipsowac i przecig¢ dochodzaca do niej krotkg zyte nadner-
czowa juz na poczatku zabiegu. Dfuga lewa zyta nadnerczowa
pozwala na bezpieczne manipulowanie nadnerczem w trakcie
jego uwalniania i moze by¢ zaopatrzona w koncowym etapie
operacji retroperitoneoskopowej.

Szczegdlne zastrzezenia wielu urologdéw budzito zastoso-
wanie techniki laparoskopowej w przypadkach pheochromocy-
toma. Obawiano sie, ze wytwarzana w trakcie zabiegu odma
moze doprowadzi¢ u pacjenta do kryzy nadcisnieniowej [6].
Prace analizujgce wyniki leczenia guzdw o typie pheochromocy-
toma wykazaty jednak, ze mimo, iz cisnienie tetnicze w trakcie
wytwarzania odmy wzrastato, mozna je byfo tatwo opanowac
lekami z grupy blokeréw kanatu wapniowego [8]. U zadnego
z pacjentéw operowanych przez autoréw z powodu guza
chromochfonnego nie odnotowano w trakcie zabiegu wzro-
stu cisnienia skurczowego powyzej 200 mmHg. Wszyscy byli
poddani operacjom z dostepu przezotrzewnowego, w trakcie
ktérych zyta nadnerczowa byta zamykana klipsami przed przy-
stapieniem do uwalniania guza.

Zastosowanie techniki laparoskopowej w przypadkach, ktére
na podstawie badan obrazowych budzg podejrzenie procesu
ztosliwego, jest nadal kontrowersyjne. Odsetek wzndw po tego
typu zabiegach waha sie od 0% do 100% [9,10,11]. Warto
jednak przypomnie¢, ze wznowa po operacjach klasycznych,
oceniana w grupach przekraczajacych stu chorych, spotykana jest
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z czestoscig znacznie przekraczajagcg 80% [10,12]. Uzasadniona
zatem wydaje sie zasada, ze podejrzenie ztosliwosci nowotworu
nadnercza nie wyklucza zastosowania techniki laparoskopowej,
natomiast w razie jakichkolwiek trudnosci w trakcie zabiegu
nalezy wykona¢ konwersje do operacji otwartej [6]. Autorzy
w jednym tylko przypadku operowali nowotwor ztosliwy nadner-
cza, ktoéry okazat sie przerzutem raka oskrzela. W trakcie zabiegu
zdecydowano sie na konwersje z powodu kfopotéw z wydzie-
leniem guza, ktérego dolny biegun siegat naczyn wneki nerki.
Drugg konwersje wykonalismy z powodu krwawienia, do kté-
rego doszto z powodu uszkodzenia nadnercza w trakcie jego
uwalniania z licznych zrostéw. Krwawienie nie byto intensywne,
ale utrudniato orientacje w polu operacyjnym i kontynuowanie
zabiegu metoda laparoskopowa wydawato sie niebezpieczne.

Jak w przypadku wszystkich procedur laparoskopowych,
poczatkowo dtugi czas potrzebny na wykonanie operacji znacz-
nie sie skraca w miare nabywania doswiadczenia przez operato-
ra. Terachi i wsp. donoszg o skroceniu czasu zabiegu z poczat-
kowych 256 min do 177 min w grupie stu operowanych cho-
rych [13]. W naszym materiale $redni czas operacji wyniést 150
minut i jest nieco krétszy od czasu podawanego przez innych
autoréw [2,14].

Trudno wyttumaczy¢ stosunkowo dtugi czas pobytu naszych
chorych w szpitalu po zabiegu. Biorgc pod uwage niewiel-
kg liczbe powiktan pooperacyjnych, ktére mogtyby wptynac
na wydfuzony czas hospitalizacji, nalezy przyja¢, ze czas ten
wynikat z organizacji pracy szpitala.

Utrata krwi w trakcie operacji jest zwykle niewielka [2,3].
Tylko jeden z opisywanych pacjentéw, pierwszy w serii opero-
wanych, wymagat w okresie pooperacyjnym przetoczenia krwi.
Prawdopodobnie przyczyng krwawienia byto w tym przypadku
uzycie koagulacji monopolarnej do zamykania drobnych naczyn
nadnerczowych. W tym okresie autorzy niniejszej pracy nie dys-
ponowali ani koagulacjg bipolarng, ani nozem harmonicznym
czy urzadzeniem typu LigaSure, ktére obecnie stosujg podczas
kazdego zabiegu. Nie obserwowano istotnych powikfarh poope-
racyjnych. Dwodch chorych, u ktérych doszto do powstania
krwiaka w lozy po usunietym nadnerczu, leczono zachowaw-
czo, a gorgczka powyzej 38°C, ktdrg stwierdzono po adrena-
lektomii czterokrotnie, ustgpita we wszystkich przypadkach
w ciggu trzech dni od podania antybiotyku.

Whnioski

Laparoskopowa adrenalektomia jest bezpieczng metoda
leczenia chorych na tagodne nowotwory nadnercza. Jej zasto-
sowanie w przypadkach nowotworéw ztosliwych wymaga
duzego doswiadczenia, a jakiekolwiek trudnosci napotykane
w trakcie zabiegu powinny sktoni¢ operatora do wykonania
konwersji do operacji otwartej.
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Leczenie chorych na tagodny rozrost stercza (BPH)
fotoselektywng waporyzacjg stercza PVP laserem
GreenLight KTP — doswiadczenia wiasne

Initial experience with the Green Light photoselective
vaporization of the prostatae (PVP) in patients with BPH

Adam Kwinta, Robert Walkiewicz

Osrodek Diagnostyczno-Leczniczy ,,Chirurgia Jednego Dnia” Szpitala Zakonu Bonifratréw Sw. Jana Grandego w Krakowie

Stowa kluczowe/key words

stercz > tagodny rozrost stercza b leczenie operacyjne » laser
prostate » benign prostatic hyperplasia (BPH) » surgical treatment b laser
Streszczenie

W Szpitalu Zakonu Bonifratréw w Krakowie od czerwca 2006 do sierpnia 2008 roku zoperowano 151 chorych na BPH z
zastosowaniem fotoselektywnej waporyzacji stercza PVP. Analizie poddano 130 chorych z okresem obserwacji nie krétszym niz
6 tygodni po operacji. Ponad 29% chorych obarczonych byto duzym ryzykiem operacyjnym ASA Ill, 25% chorych — z dtugo-
trwatym zatrzymaniem moczu. U 39 chorych objetos¢ stercza przekraczata 100 cm3. Po operacji wszyscy chorzy oddajg mocz
samodzielnie, a maksymalny przeptyw cewkowy Qmax z przedoperacyjnych wartosci 0-4-10 ml/s ulegt poprawie, osiagajac
poziom 10-22 ml/s. IPSS po operacji zmniejszyt sie srednio o 5 punktéw. Chorzy wymagajg dalszej obserwacji. Pierwsze oceny
wskazuja, ze PVP moze stanowi¢ alternatywe dla chorych obarczonych znacznym ryzykiem operacyjnym, niezakwalifikowa-
nych do TURP czy operacji otwartej. Po odpowiedniej kwalifikacji chorych, metode PVP mozna stosowa¢ przy gruczolakach o
objetosci powyzej 100 cm?,

Summary

Photoselective vaporization of the prostatae (PVP) was used in 151 patients with BPH admitted to St. John Grande Hospital of the
Merciful Brothers’ Order in Krakow between June 2006 and August 2008. The final analysis data set included 130 patients followed
up for at least 6 weeks after surgery. Over 29% of patients were considered high risk for surgery and anesthesia (ASAIll), 25 patients
had prolonged urinary retention and 39 patients had prostate volumes greater than 100 cm>. After surgery all patients were able to
void spontaneously and maximum urinary flow rate Qmax improved from preoperative 0-4-10 ml/s to 10-22 ml/s postoperatively. The
IPSS decreased after surgery by 5 points on average. All patients require further follow-up. However, initial data analysis indicates that
PVP may be a useful alternative to TURP or open surgery in high risk patients. With proper patient selection PVP may be performed in
patients with prostate volumes greater than 100 cm?®,

Wprowadzenie

Intencjg wprowadzenia przezcewkowych metod ope-
racyjnych gruczolaka stercza byfo zmniejszenie urazu ope-
racyjnego, ktéry niosty ze sobg operacje ,otwarte” [1,2].
Nastepnym etapem poszukiwan minimalizacji ryzyka w sto-
sunku do resekcji przezcewkowej TURP jest w ostatnich latach
wprowadzenie metod laserowych [3,4,5,6]. Teoretycznie
mozliwos¢ uzycia lasera w urologii dostrzezono w Polsce juz
przed laty [7]. Bariery zastosowan stanowity dostepne tech-
nologie. Metody laserowe pozwalajg na ograniczenie ryzyka
krwawienia w trakcie i po operacji oraz wystapienia zespotu
poresekcyjnego [8,9,10]. Pozwalajg rowniez na zastosowanie
coraz mniej obcigzajacych znieczulen. Z pierwszych obser-

wacji retrospektywnych wynika, ze daja znacznie mniejszy
odsetek zaburzen erekcji i wytrysku wstecznego, przy uzyska-
niu znamiennie wyzszych wartosci przeptywu maksymalnego
Qmax [11].

Celem do osiggniecia jest uzyskanie efektu poréwnywal-
nego z metodami tradycyjnymi przy znacznym zmniejszeniu
ryzyka operacyjnego. Pewng nadzieje przyniosto wprowadzenie
fotoselektywnej waporyzacji stercza (PVP) laserem potasowo-
-tytanowo-fosforowym (KTP). Pierwszy zabieg w Polsce laserem
KTP u chorych na tagodny rozrost stercza (BPH) przeprowadzit
w 2003 roku Jeromin [12,13].

Od czerwca 2006 do sierpnia 2008 r. w Szpitalu Zakonu
Bonifratréw w Krakowie poddano leczeniu laserem zielonym
stu piecdziesieciu jeden mezczyzn, chorych na BPH. Niniejsza
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praca przedstawia analize stu trzydziestu chorych z okresem
obserwacji nie krotszym niz sze$¢ tygodni od operacji PVP.

Cel pracy

Celem pracy jest ocena rezultatéw fotoselektywnej wapory-
zacji stercza PVP po dwuletnim okresie stosowania tej metody
u chorych na fagodny rozrost stercza (BPH).

Materiat i metody

Od czerwca 2006 do sierpnia 2008 roku stu piecdziesie-
ciu jeden mezczyzn chorych na BPH leczono fotoselektyw-
na waporyzacjg stercza PVP. Oceng objeto stu trzydziestu
chorych z okresem obserwacji nie krétszym niz szes¢ tygo-
dni po operacji PVP. Operacje wykonano przy uzyciu lasera
Greenlight KTP firmy Laserscope o mocy 80 W, generujagcym
monochromatyczne $wiatto o dtugosci fali lambda 532 nm,
wyposazonym w chfodzenie wodne. Uzyto cystoskopdw lase-
rowych zaréwno firmy Wolf oraz Storz. Kamienie pecherzowe
kruszono punchem Hartunga. Wiek chorych wahat sie od 51
do 86 lat. U wszystkich chorych przed operacja wykonano
badanie palcem przez odbytnice (DRE), USG jamy brzusznej,
ultrasonografie przezodbytniczg (TRUS), oznaczenie specyficz-
nego antygenu sterczowego PSA oraz uroflowmetrie. U cho-
rych ze szczegdlnymi obcigzeniami lub w przypadku watpli-
wosci diagnostycznych wykonywano dodatkowo urografie.
Nie wykonywano natomiast u zadnego chorego cystoskopii
przed zabiegiem. Objetos¢ stercza okredlana na podstawie
TRUS wynosita od 40 do 150 cm? Az dwudziestu pieciu
chorych przez rézny okres przed operacja miato zatozony
cewnik na state z powodu catkowitego zatrzymania moczu.
U pozostatych maksymalny przeptyw cewkowy wahat sie od 4
do 10 ml/s. PSA u stu szesnastu chorych byto ponizej 4 ng/
ml (0,88-3,86), a obraz TRUS byt prawidtowy. U pozostatych
czternastu wartosci PSA ksztattowaly sie od 4,04 do 9,18 przy
indeksie PSA powyzej 20%. U tych chorych wykonano od jed-
nej do trzech punkgcji diagnostycznych TRU-CUT, a u jednego
chorego TURP diagnostyczny (anus praeternaturalis) przed
operacja PVP. Wiekszo$¢ chorych z podwyzszonymi warto-
$ciami PSA to chorzy z cewnikiem na state lub gruczolakiem
powyzej 100 cm®. W wycinkach nie stwierdzono utkania
nowotworu. Skala IPSS u wszystkich chorych przekroczyta 26
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Ryc. 1. Podziat chorych ze wzgledu na wielkos¢ stercza N=130.

Fig. 1. Classification of patients into groups according to the prostate size N=130.
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Ryc. 2. Praca lasera i czas zabiegu N=130.

Fig. 2. Laser energy delivered and duration of the procedure N=130.

punktéw, a Qol — powyzej 3. Chorych leczonych doustnymi
antykoagulantami przestawiano na cztery dni przed opera-
cja na heparyny niskoczasteczkowe, kontynuujac te terapie
do szedciu dni po zabiegu.

Wyniki

Oceng objeto stu trzydziestu chorych. Najkrétszy okres
obserwacji po zabiegu wynosit sze$¢ tygodni, najdtuzszy — sto
cztery tygodnie. U stu pietnastu chorych wykonano operacje
PVP, u siedmiu dodatkowo uretrotomie optyczng (UIO) zweze-
nia cewki moczowej, u pieciu litotrypsje ztogdw pecherzowych,
a u trzech UIO i litotrypsje. Objetos¢ stercza u dziewiecdziesie-
ciu jeden chorych wynosita od 40 do 100 cm?, a u trzydziestu
dziewieciu chorych — od 100 do 150 cm? (ryc. 1). Czas zabiegu
wahat sie od 25 do 155 min (Srednio ok. 75 min). Praca lasera:
od 17 400 J do 352 000 J (Srednio 140 200 J) (ryc. 2). Przy
gruczotach o objetosci powyzej 100 cm?® (39 chorych) $redni
czas operacji wyniost 125 min, a $rednia praca urzadzenia —
250 000 J (tab. I).

U chorych leczonych przewlekle doustnymi antykoagu-
lantami na cztery dni przed PVP wtaczono niskoczasteczkowe
heparyny. Terapie te kontynuowano w domu przez sze$¢ dni
po PVP. U zadnego chorego nie przetaczano krwi. Jedng jed-
nostke masy erytrocytarnej rezerwowano w przypadku bardzo
duzych gruczolakdw.

Znaczny odsetek opisywanych chorych, bo az ponad 29,2%,
byt obarczony wysokim ryzykiem operacji i znieczulenia — ASA
Il (skala American Society of Anesthesiologists) (ryc. 3). Na te
obciagzenia sktadaty sie:

UROLOGIA POLSKA / POLISH JOURNAL OF UROLOGY 2008/61/4

293



Adam Kwinta, Robert Walkiewicz

e zaawansowane schorzenia uktadu sercowo-naczynio-
wego, takie jak wady serca i zastawek, serce ptucne, tetniak
aorty (8 chorych), stabilna choroba wiefAcowa serca — MIC
(12 chorych), migotanie przedsionkdw, stany po zawatach
miesnia sercowego, stany po przestowaniu naczyn wienco-
wych (14 chorych), nadcisnienie tetnicze Il st. wg WHO (18
chorych);

e choroby ptuc w istotny sposéb ograniczajace wydolnos¢
oddechowa (np. astma oskrzelowa) i przewlekta obturacyjna
choroba ptuc (8 chorych);

e zaawansowana, wieloletnia cukrzyca (14 chorych);

e przewlekta niewydolnos¢ nerek (4 chorych).

W zwigzku ze stanem ogdlnym chorych i wielkoscig stercza
dobér znieczulenia przedstawiat sie nastepujgco: podpaje-
czynéwkowe 63,8%, ogdlne dotchawicze 4,6%, ogdlne LMA
(rurka krtaniowa) 26,2, dozylne TIVA 5,4% (tab. ). W zwiagzku
z tym operacje PVP wykonywano standardowo w trybie jedno-
dniowym, pozostawiajgc cewnik do nastepnego dnia, z wyjat-
kiem chorych po znieczuleniu dozylnym TIVA.

Dwudziestu pieciu chorych (19,2%) to chorzy z catkowitym
zatrzymaniem moczu, z dfugotrwale zafozonym cewnikiem
na state, u dalszych dwudziestu (15,4%) wystapito zaleganie
moczu powyzej 120 ml. Przed PVP maksymalny przeptyw cew-
kowy Qmax wahat sie od 4 ml/s do 10 ml/s (ryc. 4 i 5).

Po operacji wszyscy pacjenci samodzielnie oddawali mocz.
Kontrolna uroflometria po czterech tygodniach wykazata
poprawe przeptywu Qmax od 10 do 22 ml/s. Zaleganie moczu
wynosito od 0 do 40 ml (tab. Il i IV). IPSS zmnigjszyt sie $rednio
o pie¢ punktow.

W grupie chorych o ryzyku ASA Il / ASA Il operowano
chorych szczegdlnie obcigzonych, np. chorobg nowotworo-
wa, w trakcie chemioterapii lub leczenia immunosupresyjnego
(tab. V). Do operacji otwartej i TURP niezakwalifikowano 25%
chorych operowanych metodg PVP.

Z powikfan zabiegu PVP obserwowano: przemijajacg dys-
urie (14 chorych), przemijajacy krwiomocz (16), zaleganie
moczu wymagajace cewnikowania (6), zaleganie moczu wyma-
gajace ponownego zabiegu PVP (2) (tab. VI). Jeden chory
wymagat powtdrnej procedury PVP po szesciu miesigcach.
W trakcie pierwszego zabiegu, na skutek przebytych ostrych
stanow zapalnych typu adenomitis, wystapity zaburzenia obra-

BO%:
50%
A0%
30%
20%
6.8%
i L
0% . |
ASA
(@ chorych)

ASAN
(83 chorych)

ASAIN
{38 chorych)

Ryc. 3. Klasyfikacja chorych wg skali ryzyka Amerykanskiego Towarzystwa
Anestezjologicznego.

Fig. 3. Risk stratification based on the criteria of the American Society of
Anesthesiologists.

Tab. 1. Praca lasera i czas zabiegu u chorych z gruczolakiem powyzej 100 cm® N=39.

Table I. Laser energy delivered and duration of the procedure in patients with prostate
volumes greater than 100 cm® N=39.

Parametr Srednio
Czas zabiegu w min 125
Praca lasera w tys. J 250
Tab. Il. Rodzaje znieczulenia do operacji PVP N=130.
Table II. Types of anesthesia before PVP N=130.
Znieczulenie Liczba chorych N=130 %
1. Podpajeczynéwkowe 83 63,8 %
2. 0golne dotchawicze 6 4,6 %
3. Ogdlne LMA (rurka krtaniowa) 34 26,2 %
4. Dozylne TIVA 7 54 %
Tab. 111. Zaleganie moczu 4 tygodnie po operacji PVP N=130.
Table l1l. Urinary retention 4 weeks after PVP N=130.
Zaleganie w ml Liczba chorych
0 110 (84,6%)
0-40 20 (15,4%)

Tab. IV. Maksymalny przeptyw cewkowy Qmax 4 tygodnie po operacji PVP N=130.
Table IV. Maximum urethral flow Qmax 4 weeks after PVP N=130.

Qmax
10-22 ml/

Liczba chorych i %
130 (100%)

zu na torze wizyjnym o typie ,burzy snieznej”, co w potaczeniu
z innymi trudnosciami natury technicznej zmusito operatora
do ukonczenia ablacji $redniego gruczolaka bez waporyzacji
szczytu stercza. W drugim etapie dokonczono ablacje szczytéw
obu ptatéw, schodzacych ponizej wzgdrka. Po uptywie szes-
nastu miesiecy od drugiego zabiegu u chorego nie wystepuje
zaleganie moczu.

Omoéwienie wynikow

Az 30% naszych chorych miato objetos¢ stercza przekracza-
jacg 100 cm?, a u ponad 19% wystapito catkowite zatrzymanie
moczu. Dlatego $redni czas operacji wyniést 75 min, a $rednia
praca lasera 140 200 J.

Prawie 30% stanowili chorzy z duzym ryzykiem operagji
ASA 1ll. Wiasnie stan ogdlny chorych, zalecenia anestezjologa,
by wybra¢ najmniej obcigzajagca metode operacji, idecyzja
chorego o komercyjnym $wiadczeniu, wptynety na kwalifikacje
do PVP. Wczesne wyniki operacji u opisanych chorych sg jednak
zadowalajgce. Wszyscy chorzy z catkowitym zatrzymaniem
moczu obecnie oddajg mocz samodzielnie. U pozostatych
poprawie ulegt maksymalny przeptyw cewkowy Qmax, wyeli-
minowano lub znacznie obnizono ilo$¢ zalegajgcego moczu.
Poprawie ulegty wskazniki komfortu zycia. Czy wybdr operacji
laserowe] PVP, zamiast alternatywnych, lecz bardziej obcigzaja-
cych metod operacji, odbije sie na odlegtych wynikach — wykaza
dalsze obserwacje w czasie.
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Tab. V. Chorzy z choroba nowotworowa, w trakcie chemioterapii lub leczenia immuno-
supresyjnego poddani zabiegowi PVP.

Table V. BPH patients undergoing PVP while receiving chemotherapy or immunosup-
pressive therapy.

Jednostka chorobowa Liczba

chorych

1. Ca recti. St. p .op .m. Miles 3

2. Ca recti. Meta ad hepar in tractu chemiother. Folvox 4 1

3. Ca pancreatis. St. p. chemiotherapiam 1

4. Ca prostatae. Meta ad ossium. Retentio urinae completa 1

5. St.p.pneumonectomiam dex. propter tu pulmonis 1

6. St.p. transplantationem renis. Infectio urinaria chr. Retenti urinae 1

7. Insuff. renum chronica 4

RAZEM 12 (9,2%)

Podsumowanie

Zabieg PVP jest przeznaczony gtdéwnie dla dwodch grup
chorych:

e mtodych, czynnych zawodowo mezczyzn, zmniejsza bowiem
ryzyko wystapienia zaburzen erekgji i wytrysku wstecznego;

e chorych obcigzonych kardiologicznie, ze zmniejszong
krzepliwoscig krwi, u ktérych ryzyko klasycznych operacji jest
bardzo duze.

Wiekszo$¢ pacjentdw z opisywanej grupy to mezczyzni
z grupy duzego ryzyka [14]. Do zabiegu PVP kwalifikuje sie cho-
rych z gruczolakami matymi i $rednimi. U trzydziestu dziewieciu
chorych objetos¢ stercza przekraczata 100 cm®. Pacjenci ci zgto-
sili sie w celu usuniecia cewnika — w wiekszosci po niezakwa-
lifikowaniu do alternatywnych metod leczenia operacyjnego.
Obserwacje autoréw niniejszego opracowania obejmujg krotki
okres, ale s3 obiecujgce. Operacja PVP umozliwita wszystkim
chorym samodzielne oddawanie moczu lub znaczng poprawe
przeptywu cewkowego i komfortu zycia. Alexis i wsp., bazujac
na danych z szesciu amerykanskich osrodkéw, stwierdzili zna-
mienne zwiekszenie przeptywu maksymalnego Qmax i objetosci
zalegajacego moczu juz po miesigcu [15]. Dlatego tez autorzy
przyjeli okres czterech tygodni jako termin pierwszej oceny
rezultatéw operacji PVP [16]. Autorzy dysponujacy diuzszymi
obserwacjami stwierdzili, iz po nastepnych o$miu tygodniach
Qmax ulega dalszej poprawie [15,17].

Tab. VI. Zaobserwowane powikiania po operacji PVP N=130.

Table V1. Complications of PVP N=130.

Powikfanie Liczba chorych %
1. Krwiomocz (przemijajacy) 16 12,3%
2. Dysuria (przemijajgca) 14 10,8%
3. Zaleganie moczu wymagajace 6 4,6%
cewnikowania
4. Zaleganie moczu wymagajace 2 1,5%
ponownego zabiegu PVP po 6 mies.

Operacja chorych z duzymi gruczolakami o objetosci powy-
zej 100 cm® wymaga znacznie wiekszej pracy lasera, wyrazonej
w tysigcach J, uzycia dwodch widkien swiattowodowych oraz
odpowiednio dtuzszego czasu. Przy kwalifikacji nalezy rozwazy¢
ponadto mozliwos¢ roztozenia operacji na dwa etapy. Pocigga
to za sobg zmiane réwniez innych standardéw, dotyczacych
przede wszystkim rodzaju znieczulenia i utrzymania cewnika
przez jedng dobe. Po operacji z powodu najwiekszych gruczo-
lakéw pozostawiano cewnik przez okres od dwdch do trzech
déb. Za standard przyjelismy jednodobowy pobyt chorego
w osrodku. Wyjatkowo, np. ze wzgledu na odlegtos¢ od miej-
sca zamieszkania i wielko$¢ stercza, chorych hospitalizowano
od dwdch do trzech déb.

Wydaje sie, ze metoda PVP jest wyjatkowo korzystna
u obcigzonych chorych z powodu natychmiastowego zamknie-
cia naczyh (zmniejszone wchtfanianie ptynu ptuczacego — roz-
tworu fizjologicznego NaCl), braku koniecznosci przetaczania
krwi i niewystepowania spadkdw cisnienia tetniczego [18,19].
Leczenie zachowawcze, a w szczegdlnosci stosowanie alfa-
blokeréw w tej grupie chorych, jest réwniez albo przeciw-
wskazane albo wymaga wnikliwej kontroli internistyczne;.
Operacje laserowg u tych chorych, w przypadku wystapienia
powikfan zwigzanych ze znieczuleniem, mozna przerwac pra-
wie w kazdym momencie, co niejednokrotnie nie jest mozliwe
przy TURP [8]. Dla opisywanej grupy chorych rodzaj znieczu-
lenia dobierat anestezjolog indywidualnie, kierujac sie stanem
0gdlnym i przewidywanym czasem operacji, wynikajgcym
z wielkosci stercza i planowanych ewentualnych dodatkowych
zabiegow (najczesciej UIO lub litotrypsia przezcewkowa).
Rodzaj znieczulenia nie wptywat na przebieg samej operacji
PVP, lecz na pozostawienie lub usuniecie cewnika oraz dfu-
gos¢ hospitalizacji. Ruszat i wsp. [20] podajg u stu trzynastu
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Ryc. 4. Zaleganie moczu przed operacjg PVP N=130.
Fig. 4. Urinary retention before PVP N=130.

Ryc. 5. Maksymalny przeptyw cewkowy Qmax przed operacjg PVP N=130.
Fig. 5. Maximum urethral flow Qmax before PVP N=130.
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chorych nizsze odsetki typowych powiktan po PVP, takich jak
przemijajacy krwiomocz i dyzuria, w stosunku do prezento-
wanego materiatu i danych Zielinskiego i wsp. [3]. Uzyskali
natomiast wyzszy odsetek chorych wymagajgcych cewniko-
wania — odpowiednio 4,6% i 10,6% oraz drugiego zabiegu
— odpowiednio 1,5% i 2,7%. Zaznaczy¢ trzeba, iz powikfania
nie sg szczegdlnie ucigzliwe dla chorych. Leczenie nie wymaga
przetoczen krwi, jedynie stosowania lekdw przeciwbdlowych,
rozkurczowych i odkazajacych drogi moczowe.

Uwagi na temat techniki zabiegu PVP

Szczegdlnie istotne wydaje sie delikatne wprowadzenie
instrumentu z obturatorem optycznym, by na poczatku zabie-
gu nie spowodowac krwawienia z bfony sluzowej. Dlatego
konieczne jest precyzyjne wykonanie UIO przed PVP. Z tego
samego wzgledu autorzy niniejszego opracowania przyjeli zasa-
de kruszenia kamieni w pecherzu po zabiegu PVP, a nie przed
tym zabiegiem. Przy duzych gruczolakach wazna jest wapory-
zacja szczytow pfatdw na wysokosci wzgdrka nasiennego (tak
jak w przypadku TURP).

W celu zapewnienia dobrej widocznosci na torze wizyjnym
u chorych po przebytych ostrych stanach zapalnych (adenomi-
tis) wydaje sie pozadane wykonanie PVP dopiero po leczeniu
stercza antybiotykiem.

Whnioski

1. PVP moze stanowic alternatywe dla chorych obarczonych
znacznym ryzykiem operacyjnym, niezakwalifikowanych przez
anestezjologa do operacji otwartej lub TURP.

2.Po odpowiedniej kwalifikacji chorych mozna metode PVP
stosowad do operadji przy gruczolakach powyzej 100 cm?.

3. Operacje laserowg PVP mozna réwniez kojarzy¢, tak jak
TURP, z wykonaniem uretrotomii optycznej i litotrypsji przez-
cewkowej.
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Utrata krwi po przezcewkowej elektroresekcji gruczotu
krokowego w zaleznosci od zastosowanego uprzednio
leczenia zachowawczego fagodnego rozrostu stercza

Blood loss after transurethral resection of the prostate
following different methods of conservative therapies

Roland Dadej

Indywidualna Specjalistyczna Praktyka Lekarska

Stowa kluczowe/key words

gruczot krokowy » tagodny rozrost stercza (BPH) » leczenie zachowawcze » elektroresekcja
TUR-P — krwawienie
prostate b benign prostatic hyperplasia (BPH)

TUR-P — bleeding

conservative treatment » electroresection

Streszczenie

Cel pracy. Poréwnanie utraty krwi u chorych po zabiegu operacyjnym przezcewkowej elektroresekgji stercza (TUR-P) w zaleznosci
od uprzednio obranej metody leczenia zachowawczego (baczna obserwacja, alfa-blokery, finasteryd).

Materiat i metoda. Do badania wtgczono 119 chorych, stanowigcych jednorodng populacje pod wzgledem wyjsciowych parame-
tréw laboratoryjnych. Wielko$¢ gruczotu krokowego mierzono z uzyciem ultrasonografii przezpowtokowej (objetos¢ gruczotu byta
nieznacznie wieksza w grupie chorych leczonych finasterydem). Oznaczano poziomy hemoglobiny i hematokrytu w okresie przed
i pooperacyjnym. Wyniki poddano analizie statystycznej.

Wyniki. W grupie chorych leczonych finasterydem przed zabiegiem elektroresekcji poziomy hemoglobiny i hematokrytu w okresie
okotooperacyjnym utrzymujg sie na znaczgco wyzszym poziomie niz w grupie chorych leczonych inhibitorami receptora alfa-adrener-
gicznego lub nieleczonych farmakologicznie.

Whioski. Leczenie finasterydem w przygotowaniu chorego do TUR-P znaczgco zmniejsza ryzyko krwawienia okotooperacyjnego i tym
samym minimalizuje konieczno$¢ przetoczenia srodkdw krwiopochodnych.

Bloker 5-alfa reduktazy moze by¢ rozwazany jako lek do zastosowania w przygotowaniu do operacji chorych z tagodnym rozrostem
stercza, a odmawiajacych przetoczenia krwi i srodkéw krwiopochodnych.

Summary

The aim of the study. Evaluation of the blood loss in patients with benign prostatic hyperplasia (BPH) after transurethral resection
of the prostate (TUR-P) in regards to previously chosen conservative treatment method.

Materials and methods. The group of 119 patients was evaluated. Patients formed homogenous population as regards to the
baseline laboratory test results. The size of the prostate was tested with transabdominal ultrasound scan (volume of the gland was
bigger in patients receiving finasteride therapy). The haemoglobin and haematocrit levels were measured before and after the surgery.
The study results were statistically analyzed.

Results. In the patients on finasteride therapy prior to the TUR-P, the haemoglobin and haematocrit levels in the perioperative period
were considerably higher than those within the patient groups treated with alpha blockers or receiving no medication.
Conclusions. Finasteride treatment in the patients’ preparation for the TUR-P markedly reduces the risk of perioperative bleeding, and
thus — minimizes the transfusion of blood derivative preparations risk. 5-alpha-reductase inhibitor may be taken into account as a pre-
operative drug before the surgery in patients with BPH, or those who do not agree for blood transfusion or any blood derivatives.

wawczego czesto dochodzi do progresji. Ztotym standardem
w leczeniu operacyjnym chorych na BPH pozostaje przezcew-

Wprowadzenie

Do leczenia zabiegowego chorych na tagodny rozrost ster-
cza (BPH) kwalifikowani sg zazwyczaj chorzy uprzednio leczeni
zachowawczo. Leczenie farmakologiczne stosuje sie réwniez
u chorych pragnacych odroczy¢ moment przeprowadzenia
zabiegu. Historia naturalna tagodnego rozrostu stercza wyka-
zuje, iz jest on chorobg postepujaca i mimo leczenia zacho-

kowa elektroresekcja (TUR-P). Zabieg ten, choc jest bezpieczny,
taczy sie z utratg krwi i niekiedy stan chorego wymaga przeto-
czenia $rodkéw krwiopochodnych. Aby zminimalizowa¢ praw-
dopodobienstwo koniecznosci przetoczen, operacja i przygoto-
wanie chorego do zabiegu musi przebiega¢ zgodnie z najlepsza
wiedzg iz uzyciem wiasciwego instrumentarium. Technika
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zabiegu jest powszechnie znana, sprzet bardzo podobny, zatem
nalezy rozwazy¢ pozostate czynniki mogace wptywac na krwa-
wienie okotooperacyjne, zwigzane z przygotowaniem chorego
do elektroresekgji.

Cel pracy

Celem pracy byto poréwnanie wptywu obranej metody
leczenia zachowawczego na utrate krwi u chorych na BPH
przed zabiegiem TUR-P, w trakcie i po zabiegu.

Materiat i metoda

Do badania wiaczono stu dziewietnastu chorych z objawa-
mi tagodnego rozrostu stercza, zakwalifikowanych do zabie-
gu i poddanych elektroresekcji przezcewkowej. Zebrano dane
dotyczace uprzedniego leczenia chorych na BPH. Grupy chorych
w populacji badanej zdefiniowano na podstawie zastosowane-
go leczenia zachowawczego. Wedtug zalecen WHO jako leczo-
nych farmakologicznie okreslono chorych zazywajacych blokery
receptora alfa-1 adrenergicznego (alfa) albo bloker 5-alfa
reduktazy (fina). Chorzy poddani bacznej obserwacji, przyjmu-
jacy leki ziotowe lub zakwalifikowani do leczenia operacyjnego
podczas pierwszej wizyty wigczeni zostali do grupy chorych
nieleczonych (nie). Chorzy w grupach ,alfa” i ,fina” leczeni byli
przez przynajmniej sze$¢ miesiecy odpowiednimi preparatami.
W pierwszej grupie badanych znalazto sie trzydziestu pieciu
mezczyzn, w drugiej czterdziestu osmiu i w trzeciej trzydziestu
szesciu mezczyzn. U badanych chorych mierzono wielkos¢ gru-
czotu krokowego za pomocg przezpowiokowej ultrasonografii
w wymiarze poprzecznym i podfuznym (w ptaszczyznie czoto-
wej) i najwiekszego wymiaru w ptaszczyznie strzatkowej. Chorzy
znieczulani byli przewodowo, zewnatrzoponowo. Zabieg elek-
troresekcji wykonywany byt przez jednego lekarza specjaliste,
t3 sama technika, z wykorzystaniem jatowej wody w temp 37°C
jako ptynu irygujacego. Uzywano elektroresektoskopdéw firmy
Olympus 27Ch ze statym przeptywem. Nie zakfadano przetoki
nadtonowej. Kazdorazowo resekowano od 33 do 50 g tkanki
(8r. 38,5 g). Po zabiegu zaktadano tréjdrozny cewnik Dufoura
i podfgczano ptukanie pecherza na czas do dwunastu godzin.
Oznaczano poziom hemoglobiny i hematokrytu we krwi jedno-
razowo przed zabiegiem i dwukrotnie po zabiegu w odstepie
dwudniowym (w pierwszej i trzeciej dobie po operacji). Wyniki
po zabiegu usredniono. Poréwnano poziomy sprzed i po zabie-
gu. Poréwnania wynikéw grup 1-3 dokonano metodami sta-
tystycznymi z uzyciem programu JMP (ver. 4.1). Zastosowano
obliczenia analizg wariancji. W analizie uzyto testu t-Studenta
i Tukey-Kramer HSD.

Wyniki

Zestawiono dane dotyczace wymiaréw stercza uzyska-
nych z pomiaréw za pomoca ultrasonografii przezpowtokowej.
Badana populacja chorych nie wykazywata istotnych statystycz-
nie réznic w zakresie wymiaru gruczotu krokowego w osi strzat-
kowej (P=0,873), srednio 37 +/-0,0032 mm. Stwierdzono
natomiast, iz populacja badana nie byta jednorodna pod wzgle-
dem wielkosci gruczotu w pfaszczyznie czotowej w wymia-
rze poprzecznym (p<0,0001), $rednio 47,5 +/-0,4726 mm
i podtuznym p=0,0173), srednio 44,8 +/-0,5377 mm. Do dal-
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Ryc. 1. Raport statystyczny w zakresie wielkosci gruczotu krokowego w poszczegdlnych
grupach chorych.

Fig. 1. Statistic report on the prostastic volume.

alfa — grupa chorych leczonych alfa-blokerami
fina — grupa chorych leczonych fina sterydem
nie — grupa chorych nieleczonych farmakologicznie (baczna obserwadja, fitoterapeutyki)

szych obliczen wykorzystano iloczyn obu wymiaréw. Wykazano
istotng statystycznie réznice w poszczegdlnych grupach cho-
rych (p=0.0007). Stwierdzono, ze w grupie chorych zakwalifi-
kowanych uprzednio do leczenia zachowawczego i leczonych
finasterydem, wymiary gruczotu krokowego byty zdecydowanie
wieksze (iloczyn wymiaréw $rednio 2267,92 +/-42.579 mm?),
niz w grupie leczonych alfa-blokerami (iloczyn $rednio 2069,35
+/-3,875 mm?) lub nieleczonych (iloczyn $rednio 2065,49
+/-43,183 mm?) — przy czym grupy chorych nieleczonych
i leczonych alfa-blokerami nie réznity sie znaczaco pod wzgle-
dem wielkosci gruczotu krokowego (ryc.1).

Dokonano analizy statystycznej danych laboratoryjnych
uzyskanych przed leczeniem zabiegowym i poréwnano pozio-
my hemoglobiny (Hb) i hematokrytu (Ht) w badanej populagji.
Na podstawie uzyskanych wynikéw stwierdzono, iz populacja
badana byta jednorodna pod wzgledem pozioméw Hb i Ht
przed leczeniem (P= 0,0562 dla hemoglobiny i P=0,0983 dla
hematokrytu); $rednie wartosci w populacji Hb-8,19mmol/l i Ht-
0,41 I/I. Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic w zakre-
sie poziomdw Hb i Ht w poszczegdinych grupach chorych.

Uzyskane wyniki w zakresie poziomdw hemoglobiny w ba-
danej populacji po zabiegu TUR-P w pierwszej dobie (Srednio
7,26 mmol/l) poddano obrdébce statystycznej i stwierdzono
istotne statystycznie réznice pod wzgledem tej cechy w badanej
populagji (p=0,0002). Grupy chorych uprzednio nieleczonych,
badz poddanych leczeniu alfa-blokerami, nie réznity sie istot-
nie miedzy sobg (wartosci srednie Hb 7,13 +/-0,07640 mmol/l
w grupie nieleczonych i Hb 7,15 +/-0,06524 mmol/l w grupie
leczonych alfa-blokerami), a poziomy Hb byty w tych grupach
nizsze niz w grupie chorych poddanych TUR-P po leczeniu fina-
sterydem (Srednia Hb 7,53+/-0,07533 mmol/l).

Poziomy Hb w oznaczeniach w trzeciej dobie od zabiegu
TUR-P wykazaly znaczgco wiekszg réznice w obrebie badanej
populagji (P<0,0001 i $redni poziom Hb 7,19 mmol/l) i tak jak
poprzednio w grupie chorych poddanych leczeniu finasterydem
oznaczano wyzsze poziomy Hb (Srednio Hb 7,50 +/-0,06908
mmol/l) niz w grupie chorych nieleczonych (Srednio Hb 7,03
+/-0,07006 mmol/l) badz leczonych alfa-blokerami (Srednio Hb
7,05 +/-0,05982 mmol/l), przy czym ostatnie dwie grupy nie
réznity sie istotnie pod wzgledem badanej cechy.

Po usrednieniu danych uzyskanych z oznaczen pozioméw
hemoglobiny w pierwszej i trzeciej dobie od zabiegu TUR-P
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Utrata krwi po przezcewkowej elektroresekcji gruczotu krokowego w zaleznosci od zastosowanego uprzednio...
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Ryc. 2. Raport statystyczny w zakresie poziomu hemoglobiny po TUR-P po usrednieniu
wynikéw z 1§ 3 doby w poszczegdlnych grupach chorych

Fig. 2. Statistic report on haemoglobin levels in the postoperative period after TUR-P
— average results of 1st and 3rd day.

otrzymano nastepujace wyniki: populacja jest niejednorod-
na pod wzgledem badanej cechy (p<0,0001); warto$¢ Hb
po usrednieniu wynikéw dla catej populacji badanej wynosi
7,22 mmol/l; grupa chorych leczonych finasterydem wykazuje
najwyzsze srednie wartosci Hb (7,51 +/-0,07110 mmol/l);
grupy chorych nieleczonych i leczonych alfa-blokerami nie réz-
nig sie istotnie miedzy sobg pod wzgledem $rednich poziomoéw
Hb (dla nieleczonych 7,08 +/-0,07211 mmol/l i dla leczonych
alfa-blokerami 7,10 +/-0,06157 mmol/l) (ryc. 2).

Podobne wyniki uzyskano w badanej populacji pod wzgle-
dem pozioméw hematokrytu w pierwszej i trzeciej dobie
po zabiegu.

Badana populacja réznita sie istotnie: p<0,0001 dla wyni-
kéw w pierwszej i drugiej dobie po TUR-P.

Srednia wartoé¢ Ht dla catej badanej populacji wynosita
0,36 I/l w pierwszej i trzeciej dobie po operacji. Najwyzsze
wartodci Ht stwierdzano w grupie chorych leczonych finastery-
dem 0,38 I/l w pierwszej i trzeciej dobie po operacji. Najnizsze
wartosci Ht oznaczano u chorych nieleczonych przed zabiegiem
0,36 I/l ' w | dobie i 0,35l/I w trzeciej dobie, przy czym grupy
chorych nieleczonych i leczonych alfa-blokerami nie wykazy-
waly statystycznie istotnych réznic (odchylenia standardowe
<0,005).

Dokonano usrednienia oznaczeh poziomdw hematokrytu
z dwoéch dni (pierwsza i trzecia doba po TUR-P) i otrzymano
nastepujace wyniki: populacja jest niejednorodna pod wzgle-
dem badanej cechy (p<0,0001); wartos¢ Ht po usrednieniu
wynikéw dla catej populacji badanej wynosi 0,36 I/l; grupa
chorych leczonych finasterydem wykazuje najwyzsze srednie
wartosci Ht (0,38 I/l); grupy chorych nieleczonych i leczonych
alfa-blokerami nie réznia sie istotnie miedzy soba pod wzgle-
dem $rednich poziomdéw Ht (dla nieleczonych jak i dla leczo-
nych alfa-blokerami — 0,35 I/1) (ryc. 3).

Obliczono réznice miedzy wyjsciowymi poziomami Hb
a pooperacyjng wartoscig usredniong (z pierwszej i trzeciej
doby).

Wyniki analizy statystycznej wykazaty, ze:

e populacja jest niejednorodna pod wzgledem badanej
cechy (p<0,0001);

e warto$¢ spadku usrednionego poziomu Hb po zabiegu
dla catej populacji badanej wynosi 0,97 mmol/l; grupa chorych
leczonych finasterydem wykazuje najnizszy spadek sredniej war-
tosci Hb (0,62+/-0,06749 mmol/l );
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Ryc. 3. Raport statystyczny w zakresie poziomu hematokrytu po TUR-P po usrednieniu

wynikéw z 1. i 3. doby w poszczegdlnych grupach chorych.

Fig. 3. Statistic report on haematocrit levels in the postoperative period after TUR-P

— average results of 1st and 3rd day.
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Ryc. 4. Raport statystyczny w zakresie réznicy poziomu wyjsciowego i usrednionej war-
toéci pozioméw hemoglobiny po TUR-P w poszczegdlnych grupach chorych.

Fig. 4. Statistic report on the decrease of haemoglobin values in pts after the TUR-P

e grupa chorych leczonych alfa-blokerami wykazuje spadek
Sredniej wartosci Hb o 1,02+/-0,05844 mmol/l;

e grupa chorych nieleczonych wykazuje najwiekszy spadek
Sredniej wartosci Hb (1,26+/-0,06844 mmol/l );

e poszczegdlne grupy chorych w badanej populacji wykazuja
istotne statystycznie réznice pod wzgledem badanej cechy (ryc. 4).

Podobne wyniki uzyskano analizujac spadek poziomu hema-
tokrytu po zabiegu. Populacja badana jest niejednorodna pod
wzgledem badanej cechy (p<0,0001). Sredni zanotowany spa-
dek Ht w badanej populacji wyniést 0,051, przy czym dla grupy
leczonej finasterydem jest réwny srednio 0,034, dla leczonych
alfa-blokerem srednio 0,053 i dla nieleczonych srednio 0,066.
Roznice te sg istotne statystycznie.

Dyskusja

W wielu publikacjach podkreslano problem utraty krwi podczas
zabiegu przezcewkowej elektroresekgji gruczolaka stercza. Szczegdlnie
duze znaczenie moze mie¢ pogorszenie warunkdéw hemodynamicz-
nych i utlenowania tkanek u oséb starszych [1], ktore w wiekszo-
4ci s3 poddawane zabiegom operacyjnym w przebiegu BPH. Dla
wielu chorych ryzyko krwawienia okofooperacyjnego i nastepowych
przetoczen preparatdw krwiopochodnych jest istotnym motywem
decydujacym o odroczeniu leczenia. Istotne jest zatem jak najlepsze
przygotowanie chorego i zminimalizowanie ryzyka krwawienia.

Utrata krwi w trakcie elektroresekgji i w okresie okotooperacyj-
nym zalezy oczywiscie od wielu czynnikdw. Najwieksze znaczenie

UROLOGIA POLSKA / POLISH JOURNAL OF UROLOGY 2008/61/4

299



Roland Dadej

ma wielko$¢ stercza [2,3,4]. Wiele publikacji podkresla role czasu
trwania zabiegu [3,4]. Uzycie nadtonowej przetoki podczas
zabiegu, temperatura ptynu ptuczacego ijego skiad, a takze
rodzaj znieczulenia [5,6] maja, jak sie zdaje, mniejsze znaczenie.
Niektdérzy autorzy oceniajg réwniez wptyw cisnienia tetniczego
krwi, ci$nienia ptynu ptuczacego oraz poziomdw sodu w surowicy
na krwawienie okotooperacyjne u chorych poddanych elektrore-
sekcji [7]. Dla poréwnania jednej zmiennej w badaniu — jaka byta
obrana metoda leczenia przed zabiegiem ijej wplyw na utrate
krwi w okresie okotooperacyjnym — wykluczono lub zminimalizo-
wano wptyw innych czynnikdéw (jednolita grupa pod wzgledem
wyjsciowych parametréw laboratoryjnych, jednolite postepowanie
w premedykacji do zabiegu, zblizona technika operacji, usuniecie
podobnej ilosci tkanki u wszystkich chorych, wykorzystanie tego
samego instrumentarium i zblizone postepowanie pooperacyjne).

Dla oceny utraty krwi standardowo wykorzystywana jest meto-
da kolorymetryczna (fotometryczna) [7,8] lub stosowane ilosciowe
oznaczenie catkowitego poziomu hemoglobiny w ptynie ptuczacym
[9]. Istnieje mozliwo$¢ oznaczenia utraty krwi metodg posrednia
poprzez pomiary poziomdw hemoglobiny we krwi w okresie oko-
tooperacyjnym [10]. Na poziom hemoglobiny ma wptyw réwniez
bilans ptynéw ustrojowych. Do oceny krwawienia $rédoperacyj-
nego wykorzystano metode posrednig — oznaczenia poziomdw
hemoglobiny i hematokrytu we krwi (zminimalizowano tym samym
wplyw objetosci osocza na wyniki badania). Dla unikniecia niepra-
widtowosci oznaczen w okresie pooperacyjnym (przewodnienie,
przetaczane ptyny infuzyjne, p6zne krwawienia) dokonano dwaéch
pomiardéw: w pierwszej i trzeciej dobie oraz dodatkowo usredniono
wyniki. W badanej populacji sredni spadek poziomu hemoglobiny
wynidst okoto 1 mmol/l, co odpowiada danym z pismiennictwa [2].
Wielkos¢ stercza wykazuje najwiekszg korelacje z poziomem utraty
krwi w trakcie TUR-P. Wykazano, iz w badanej populacji wielkosci
stercza sg poréwnywalne, z zaznaczeniem, ze grupa chorych leczo-
na finasterydem przed zabiegiem TUR-P wykazywata statystycznie
istotne odchylenie w kierunku wiekszego gruczotu ($rednio 7,4 cm?®
wiecej), anizeli dwie pozostate grupy. Prawdopodobnie to wiasnie
wielko$¢ stercza zadecydowata o wigczeniu leczenia blokerem
5-alfa-reduktazy, ktéry skuteczniej dziata u chorych z gruczotem
krokowym o objetosci ponad 40 cm® [10,11]. Mimo wiekszej obje-
tosci stercza — czyli réwniez wiekszego ryzyka utraty krwi podczas
zabiegu — utej grupy chorych stwierdzono najmniejsze spadki
poziomdw hemoglobiny i hematokrytu. Réznice na korzy$¢ grupy
chorych leczonych uprzednio finasterydem wynosity nawet do 50%
w stosunku do chorych nieleczonych i 40% w stosunku do leczo-
nych alfa-blokerami. Dziatanie finasterydu powoduje zmniejszenie
ryzyka krwawienia z prostaty zaréwno w leczeniu zachowawczym,
jak i zabiegowym chorych na BPH [12,13]. Cze$¢ autoréw uwaza, iz
zmniejszenie krwawienia w trakcie i po zabiegu TUR-P po leczeniu
finasterydem wynika ze zmnigjszenia stercza, zatem wskazane jest
szczegdlnie u chorych z duzg objetoscig gruczotu [14].

Whnioski

Na podstawie przeprowadzonego badania wykazano znaczg-
co mniejszg utrate krwi po przezcewkowej elektroresekcji gruczotu
krokowego u chorych uprzednio leczonych zachowawczo finaste-
rydem. Nie wykazano wyzszosci leczenia alfa-blokerami nad bacz-
na obserwacjg w zakresie ograniczenia utraty krwi po TUR-P.

Leczenie finasterydem w przygotowaniu chorego do TUR-P
znaczaco zmniejsza ryzyko krwawienia okotooperacyjnego i tym

samym minimalizuje konieczno$¢ przetoczenia srodkdw krwio-
pochodnych.

Bloker 5-alfa-reduktazy moze by¢ rozwazany jako lek
w przygotowaniu do operacji chorych z tagodnym rozrostem
stercza a odmawiajgcych przetoczenia krwi i srodkéw krwio-
pochodnych.
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Przetoki pecherzowo-pochwowe — retrospektywna
ocena wynikéw leczenia operacyjnego w latach
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Streszczenie

Wstep. Przetoki pecherzowo-pochwowe sg rzadkim i ciezkim powiktaniem operagji lub przebytej radioterapii w obrebie miednicy
matej. Leczenie chorych z przetokami moczowymi pozostaje wyzwaniem terapeutycznym dla urologéw. Wybdr metody leczenia ope-
racyjnego zalezny od wielu czynnikéw, jak etiologia, lokalizacja, wiek i stan ogdlny chorej.

Cel pracy. Ocena najczestszych przyczyn powstania i uzyskanych rezultatéow leczenia z powodu przetok pecherzowo-pochwowych
zaleznie od etiologii przetoki i obranej techniki operacyjnej w materiale wiasnym.

Materiat i metoda. W latach 1991-2006 w Klinice Urologii AM w Gdansku operowano z powodu przetoki pecherzowo-pochwo-
wej 74 chore. Przetoki jatrogenne, pooperacyjne rozpoznano w 24 przypadkach, u pozostatych chorych — przetoki nowotworowe
i popromienne. Pierwotng choroba w przypadku 14 chorych byty zmiany tagodne, w przypadku 60 chorych byt to nowotwdér, gtow-
nie rak szyjki macicy. Najczesciej wykonywano operacje zeszycia przetoki z dostepu pochwowego, zeszycia z dostepu brzusznego,
przezpecherzowego, plastyki pecherza z uzyciem jelita i przeszczepieniem uj$¢ moczowoddw, odprowadzenie moczu nadpecherzowe
sposobem Brickera, zamkniecie przetoki w innej technice — klej tkankowy lub laparoskopowo.

Wyniki. Wykonano 101 operacji piecioma gtéwnymi technikami. U wszystkich chorych uzyskano kontrole odptywu moczu; niestety
u 41 uzyskano ten rezultat wykonujac nadpecherzowe odprowadzenie moczu.

Whioski. W wiekszosdci przypadkéw mozliwe jest zamkniecie przetoki moczowej poprzez operacje rekonstrukcyjng lub nadpecherzo-
we odprowadzenie moczu definitywne badz czasowe. Ryzyko nawrotu przetoki pecherzowo-pochwowej po leczeniu operacyjnym
jest znacznie wyzsze w populacji chorych po radioterapii w poréwnaniu z grupa chorych, ktéra nie byta poddana wczesniejsze
radioterapii. U wyselekcjonowanych chorych mozliwe jest zaszycie przetoki pecherzowo-pochwowej nawet po radioterapii w obszarze
miednicy matej.

Summary

Introduction. Vesicovaginal fistulas are rare and serious complications to the pelvis after surgery or radiotherapy. The treatment of
them despite an advance in medicine is still troublesome. For urologists the choice of treatment mode depends on many factors such
as aetiology, localisation of fistula, age and a general status of patient.

The aim of the study. The aim of this work is an assessment of the main reasons of v-v fistulas in our material. We present the results
of surgical treatment regarding the aetiology and performed surgical technique in our department experience.

Material and method. Between 1991-2006 in our department we operated on 74 patients for v-v fistulas. We recognised iatrogenic,
postoperative fistulas in 24 cases, the rest were neoplasmatic and postradiation. The primary disease for 14 women was a benign
disease, in the case of 60 patients it was neoplasm, mainly uterine cervix.

Results. 101 operations were performed using 5 main techniques — suture of fistula with vaginal approach, suture from abdominal,
transvesical approach, cystojejunoplasty with transplantation of ureters, urinary diversion, closure with tissue glue or suture by laparos-
copy. In all cases control of urine outflow was achieved. Regrettably in 41 cases we achieved this result performing urinary diversion.
Some patients needed few operations to achieve the same results.

Conclusions. In the majority of cases is possible to close urinary fistula performing reconstruction surgery or urinary diversion (tem-
porary or permanent). The risk of fisula recurrence is significantly higher in a group of patients after previous radiotherapy on pelvis .
For selected patients even after RT on pelvis is manageable to suture fistula without urinary diversion.
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Wprowadzenie

Przetoki moczowe, pecherzowo-pochwowe (p-p), sg od wie-
kéw znane jako powiktanie przedtuzonego porodu. W wielu
regionach swiata, gtéwnie w Afryce, nadal najczestsze s3 prze-
toki potoznicze. W Europie i Ameryce Pétnocnej w ostatnich
kilkudziesieciu latach doszto do zmiany i za najliczniejsze nalezy
uznac¢ przetoki pooperacyjne, nastepnie popromienne [1,2].
Jest to zwigzane z lepsza opieka potozniczg i doskonaleniem
technik operacyjnych. Z drugiej strony podejmuje sie leczenie
chorych w zaawansowanych stadiach choroby nowotworo-
wej, ktére dawniej wykluczano z leczenia. Rozlegte operacje
w miejscowo zaawansowanych nowotworach ginekologicznych
wigza sie z podwyzszonym ryzykiem uszkodzenia sasiednich
narzadéw — moczowoddw, pecherza moczowego czy odbyt-
nicy — wytworzenia przetoki [3]. Radioterapia (RT), zaréwno
teleterapia jak i brachyterapia, okazata sie niezwykle skuteczna
metoda leczenia w przypadkach nowotwordw macicy, raka szyj-
ki i trzonu macicy. taczenie obu metod pozwala na zwiekszenie
podawanej dawki Scisle w okolice nowotworu. Wprowadzenie
na szerokyg skale RT do terapii w przypadkach raka macicy
zmienito wskazania do leczenia operacyjnego chorych na te
nowotwory. Najciezszym powiktaniem RT jest wytworzenie
przetoki popromiennej [4,5]. Dochodzi do niej w wyniku mar-
twicy tkanki nowotworowej badZz martwicy zdrowej, okolicznej
tkanki na skutek nieprawidfowego rozmieszczenia dawki pro-
mieniowania i jej przekroczenia. Wczesniejsze operacje w obre-
bie miednicy matej i nastepnie radioterapia zwiekszajg ryzyko
powstania przetoki. Jest to ttumaczone naktadaniem sie uszko-
dzen i wiekszymi zaburzeniami krazenia po RT w bliznowatych
tkankach po wczesniejszych zabiegach operacyjnych [3,4,5].
Analizujagc metody postepowania operacyjnego w przypad-
ku przetok, nalezy podkresli¢, ze przetoki moczowo-ptciowe
bardzo sie réznig (zaleznie od pochodzenia), wymagajac zin-
dywidualizowanego doboru metody. W przypadku przetok
pooperacyjnych, gdy chora nie przebyta wczesniej radioterapii,
mozliwe jest wczesne leczenie operacyjne z rekonstrukcja drég
moczowych. W przetokach nowotworowych najczesciej spoty-
kamy sie z daleko zaawansowanym procesem nowotworowym.
Podstawowym zadaniem jest usuniecie catej masy guza z — o ile
to mozliwe — marginesem zdrowej tkanki. Zazwyczaj po opera-
¢ji konieczne jest zastosowanie radioterapii jako metody leczenia
skojarzonego. W rezultacie nie mozna przeprowadzi¢ dalszych
operacji rekonstrukcyjnych i jedynym rozwigzaniem pozostaje
wytworzenie nadpecherzowego odprowadzenia moczu.

Przetoki popromienne stanowig odmienna grupe. Nalezg
do niej zaréwno chore leczone operacyjnie, a nastepnie pod-
dane uzupetniajacej RT, jak ichore leczone RT jako metoda
samodzielng. Przy matych przetokach popromiennych mozna
podjac prébe operacji naprawczej po ustabilizowaniu sie obsza-
ru martwicy. Wymaga to zwykle od trzech do szesciu miesiecy
[6,7]. Wczesniej zalecano okres oczekiwania miedzy utwo-
rzeniem przetoki a leczeniem operacyjnym, siegajacy nawet
dwunastu miesiecy. W przetokach z rozlegta martwicg i ubyt-
kiem tkanki nalezy sie spodziewa¢ podobnego nasilenia zmian
popromiennych w okolicznych tkankach i narzadach. Znacznie
zmniejsza to szanse na prawidfowy proces gojenia po ope-
racji rekonstrukcyjnej. Dodatkowo, operowanie w obszarze
napromienianym (ciecie, koagulowanie) powieksza zaburzenia
ukrwienia w tym rejonie i jest niekorzystnym czynnikiem w pro-

Tab. 1. Choroby pierwotnie rozpoznane u chorych z przetokami p-p.

Table 1. Primary diseases in group of patients with vesicovaginal fistulas.

Miesniaki Proces Rak szyjki | Rak trzonu | Miesak Rak
macicy zapalny macicy macicy macicy pecherza
moczo-
wego
11 2 54 3 1 2
Tab. I1. Etiologia przetok p-p.
Table I1. Aetiolgy of vesicovaginal fistulas.
Przetoki pooperacyjne 24
Przetoki nowotworowe 14
Przetoki popromienne 36

Tab. lIl. Rodzaje wykonanych operaji i liczba nawrotow po zastosowaniu danej metody.

Table Ill. The mode of performed surgery and number of recurrences after surgery of
vesicovaginal fistula.

Zeszycie Zeszycie Cystojejuno- Nadpe- Inne: klej
z dostepu z dostepu plastyka cherzowe tkankowy 2,
pochwowego | brzusznego odprowadze- | laparoskopo-
nie moczu wo 1
8 30 18 41, wtym 5 3
szczelnych
zbiornikow
Nawrot 5 9 12 0 2

cesie gojenia. Mozliwe jest wykonanie operacji rekonstrukcyjnej
z dobrym rezultatem ostatecznym u chorej po radioterapii, ale
dobdr metody musi by¢ zindywidualizowany, uwzgledniajacy
nasilenie odczynu popromiennego, stan ogdlny i wiek chorej.
W przypadku podejrzenia popromiennego charakteru prze-
toki konieczna jest dokiadna weryfikacja, czy dana przetoka
nie jest objawem nawrotu nowotworu, co nie jest rzadkie.
Potwierdzenie obecnosci nowotworu (wznowy miejscowej)
obecnie nie wyklucza chorej z dalszego leczenia, ale zasadni-
czo wpltywa na wybor metody. Przetoke takg kwalifikuje sie
jako nowotworowa. Operacja musi uwzglednia¢ odpowiednio
szeroki margines usunietych tkanek. Ponowna radioterapia
(reirradiacja), indywidualnie dobrana dla chorej, jest obarczona
znacznie wyzszym ryzykiem powikfarh popromiennych z powo-
du kumulacji dawki.

Cel pracy

Celem pracy jest analiza najczestszych przyczyn powsta-
wania przetok pecherzowo-pochwowych, przeprowadzona
na podstawie materiatu Kliniki Urologii AMG, oraz ocena
wynikéw postepowania operacyjnego w przypadku przetok
w aspekcie zastosowanej techniki operacyjnej. Analiza uwzgled-
nia przebyty radioterapie przez czes¢ chorych z badanej grupy.

Materiat i metoda

W latach 1991-2006 w Klinice Urologii AM w Gdansku
operowano z powodu przetoki pecherzowo-pochwowej sie-
demdziesigt cztery chore. Dane dotyczace pacjentek, cech
klinicznych, metody leczenia operacyjnego i przebytej radiote-
rapii pochodzga z retrospektywnej analizy dokumentagji Kliniki.
Informacje o przebytej radioterapii byty weryfikowane w Klinice
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Onkologii i Radioterapii AM w Gdansku oraz na Oddziale
Radioterapii Szpitala Morskiego w Gdyni. Chore byty kiero-
wane do gdanskiej Kliniki Urologii z catego regionu pétnoc-
no-wschodniego z oddziatéw ginekologii, urologii i onkologii.
Wszystkie chore zostaly zaproszone na badania kontrolne.
Z chorymi, ktére nie zgtosity sie, nawigzywano kontakt tele-
foniczny lub rozmawiano z rodzing. Dane dotyczace zgondw
weryfikowano w Urzedzie Ewidencji Ludnosci. Najmtodsza
pacjentka miata w chwili operacji dwadziescia jeden lat, naj-
starsza siedemdziesigt pie¢ (Srednia wieku: 52 lata). W ana-
lizowanej grupie szesnascie kobiet wczedniej przebyto préoby
zamkniecia przetoki w innych osrodkach. Najdtuzszy okres mie-
dzy ostatnig nieudang operacjg przetoki a zamknieciem przetoki
wynosit dwanascie lat. Zmiany tagodne, nienowotworowe, byty
pierwotng chorobg u czternastu chorych, w tym u dwunastu
kobiet byly miesniaki macicy, natomiast u dwdch — rozlegte
procesy zapalne w miednicy matej. Szesc¢dziesigt chorych leczo-
no z powodu choroby nowotworowej, w tym raka pecherza
moczowego (dwie chore), miesaka macicy (jedna chora), raka
endometrialnego trzonu macicy (trzy chore), raka szyjki macicy
(piecdziesigt cztery chore).

Pie¢dziesigt jeden kobiet poddano radioterapii, wszystkie
chorowaty na raka macicy. Teleterapie skojarzong z brachytera-
pig zastosowano u czterdziestu dziewieciu, teleterapie samo-
dzielnie — u dwdch chorych. Dawki promieniowania miescity sie
w granicach zalecanych. Trzy chore przebyly reirradiacje w indy-
widualnie zaleconej dawce (powtdrng radioterapie) z powodu
wznowy nowotworu po kilku latach.

Przetoki jatrogenne, pooperacyjne rozpoznano u dwudzie-
stu czterech chorych. U jednej chorej po operacji urologicznej,
jednej po cieciu cesarskim, dwudziestu dwdch po operacjach
ginekologicznych usuniecia macicy z powodu miesniakéw lub
nowotworu.

Przetoki nowotworowe rozpoznano u czternastu kobiet,
u ktérych potwierdzono w badaniu histopatologicznym obec-
nos¢ nowotworu w przetoce. Byly to zaréwno pierwotne
nowotwory jak i wznowy. Najdtuzszy okres miedzy zakoncze-
niem leczenia raka szyjki macicy (RT) a jego wznowa w miednicy
wynosit czterdziesci cztery lata.

Powstanie przetoki pecherzowo-pochwowej u pozostatych
trzydziestu szesciu chorych kobiet jest traktowane jako powikta-
nie przebytej radioterapii. Przetok potozniczych nie stwierdzono
w prezentowanym materiale.

tacznie wykonano sto jeden operacji w réznych technikach
operacyjnych:

e Zeszycie przetoki z dostepu pochwowego wykonano
osmiokrotnie, w pieciu przypadkach doszto do nawrotu prze-
toki.

e Zeszycie przetoki przezbrzusznie, przezpecherzowo wyko-
nano trzydziestokrotnie, nawrdt przetoki stwierdzono po dzie-
wieciu operacjach.

o Cystojejunoplastyka z przeszczepieniem ujs¢ moczowo-
dow byta wykonana w osiemnastu przypadkach, nawrét nasta-
pit po dwunastu operacjach.

e U czterdziestu jeden chorych wykonano nadpecherzo-
we odprowadzenie moczu, w tym pie¢ chorych kobiet miato
wytworzony szczelny zbiornik: sposobem Kocka (jedna), Indiana
Pouch (cztery). Pozostate trzydziesci sze$¢ pacjentek miato wyko-
nang ureteroileocutaneostomie sposobem Brickera. Dla dwu-
dziestu osmiu kobiet nadpecherzowe odprowadzenie moczu

byfto pierwsza operacja majgca na celu likwidacje przetoki p-p.
Dla trzynastu pacjentek byta to kolejna operacja z powodu
nawrotéw przetoki. Nie stwierdzono nawrotu wycieku moczu
przetoka po zastosowaniu tych technik.

e U jedne] chorej zeszyto laparoskopowo pooperacyjnag
przetoke p-p. Nie zaobserwowano nawrotu.

e U dwdch chorych zastosowano klej tkankowy do zamknie-
cia matej przetoki. U jednej chorej bez RT w przesztosci nastgpit
wczesny nawrét przetoki p-p. Chora byta ponownie operowana
przezbrzusznie, przezpecherzowo z dobrym rezultatem. U dru-
giej chorej rowniez doszto do wczesnego nawrotu przetoki.
U pacjentki, po radioterapii przeprowadzonej dwadzieicia trzy
miesigce wczesniej, wykonano cystojejunoplastyke z powodu
przetoki p-p. Od tego czasu utrzymywat sie niewielki, staty
wyptyw moczu pochwag. Zastosowano metode z uzyciem kleju
tkankowego bez dobrego efektu. Ostatecznie wykonano nad-
peczerzowe odprowadzenie moczu sposobem Brickera.

tgcznie do nawrotu przetoki p-p doszto u szesnastu cho-
rych, u trzech wystapit wiecej niz jeden nawrét. W tej grupie
dwanascie kobiet przebyto w przesztosci radioterapie, cztery
nie byly napromieniane. Wsréd nich trzy chore miaty przetoki
pooperacyjne po usunieciu miesniakowatej macicy, jedna —
przetoke zapalng w przebiegu procesu zapalnego w miednicy
w ciezkiej cukrzycy.

W grupie | wsréd chorych leczonych z dostepu pochwo-
wego, u ktérych stwierdzono nawrét przetoki dwie chore nie
przebyty radioterapii.

W grupie I, wsréd chorych z nawrotem, tylko jedna chora
nie byfa leczona RT.

W grupie Il wszystkie chore z nawrotem przetoki po cysto-
jejunoplastyce przebyty wczesniej RT.

Jedna chora po RT wymagata siedmiu operacji przetok p-p
w réznych technikach. Udato sie zeszy¢ przetoke p-p, bez wyko-
nania nadpecherzowego odprowadzenia moczu. Chora miatfa
juz wezesniej wytoniony sztuczny odbyt z powodu uszkodzenia
popromiennego jelit.

Dwie chore wymagaty trzech operacji do zamkniecia prze-
tok: jedna po RT, jedna z przetoka pooperacyjng po usunieciu
miesniakowatej macicy. Chora z przetokg pooperacyjng miata
ostatecznie zeszyta przetoke z dostepu pochwowego. Chora
po RT w przebiegu raka szyjki macicy miata wytworzone nadpe-
cherzowe odprowadzenie moczu po zakonczonych nawrotem
przetoki operacjach cystojejunoplastyki, a nastepnie zeszycia
z dostepu brzusznego, przezpecherzowego.

U trzech chorych kobiet (wszystkie po RT) po kilku latach
ponownie powstata przetoka p-p. Przetoki te zostaty zakwalifi-
kowane jako nowe przetoki popromienne.

WSsréd chorych operowanych z powodu popromiennej
przetoki p-p u dwodch pacjentek wkrétce po operacji doszto
do nawrotu pod postacig przetoki pecherzowo-pochwowo-
-jelitowej. Byt to skutek rozszerzania sie uszkodzen obszaru nie-
dokrwienia, zwigzanych z wykonang operacja. U jednej chorej
przeprowadzono pierwotnie cystojejunoplastyke, u drugiej —
zeszycie przetoki z dostepu brzusznego. U obu chorych wyko-
nano kolejny zabieg — nadpecherzowe odprowadzenie moczu —
i wytoniono sztuczny odbyt. Uzyskano zamkniecie ztozonych
przetok. Niestety chore pozostawiono z dwiema stomiami.

W analizowanej grupie pie¢ chorych kobiet pierwotnie
miato przetoki pecherzowo-pochwowo-jelitowe, popromienne.
Po wykonaniu pierwszej operacji zeszycia przetoki moczo-
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wej i jednoczasowego wytonienia sztucznego odbytu doszto
do nawrotu przetoki pecherzowo-pochwowej. U wszystkich
chorych wykonano jako kolejng operacje ureteroileokutane-
ostomie. Réwniez te chore ostatecznie pozostawiono z dwiema
stomiami.

We wrzesniu 2007 roku weryfikowano przezycie catkowite.
Zyto trzydziesci osiem chorych, trzydziesci zmarto. Okres obser-
wacji chorych zawierat sie w przedziale od 1 do 168 miesiecy.
Krétki okres obserwacji spowodowany jest zgonem chorych
wkrétce po operacji. Jedna chora zmarta z powodu atypowego
zapalenia ptuc w przebiegu pooperacyjnym. Jedna chora zmar-
ta miesigc po operacji z powodu zapalenia otrzewnej. Dwie
chore zmarty po kilku latach z powodu innych nowotwordw
(raka piersi i raka jelita grubego). Z grupy chorych z pierwotna
choroba nienowotworowa zmarty trzy osoby. W grupie chorych
nowotworowych zmarty trzydziesci trzy osoby. Nie dysponuje-
my danymi dotyczacymi przyczyn zgondw. Wiekszos¢ chorych
zmarta w domu i wedtug informacji przekazanych od rodzin
przyczyng zgonu byt postep choroby nowotworowej.

Dyskusja

Przetoki pecherzowo-pochwowe s3 powaznym schorze-
niem, w Polsce najczesciej powiktaniem operacji ginekologicz-
nych, rzadziej radioterapii. W istotny sposéb pogarszajg jakosé
zycia chorych i ograniczajg ich aktywnos¢. W przedstawionym
materiale widoczna jest tendencja wzrostu liczby operowanych
chorych w poszczegdlnych latach. Wiaze sie to ze starzeniem
sie spoteczenstw w krajach wysoko uprzemystowionych, wzro-
stem zachorowan i wykrywalnosci nowotworédw narzadu rod-
nego oraz podejmowaniem leczenia chorych nawet w zaawan-
sowanych stadiach choroby. W rezultacie rosnie liczba chorych
z powiktaniami pooperacyjnymi lub popromiennymi w postaci
przetok moczowo-ptciowych [1,2,3,4]. Mnogo$¢ opisanych
technik operacyjnych wskazuje na ich niezadowalajaca skutecz-
nos¢ [1,2,5,6,7 1. W chirurgii przetok istnieje zasada zmniej-
szajacej sie szansy wyleczenia przy kazdym kolejnym zabiegu,
€O Oznacza, ze nastepne operacje majg coraz wyzszy stopien
trudnodci, a ryzyko powikfan rosnie. Nawrdt przetoki oznacza
nie tylko niepowodzenie przy zastosowanej metodzie, ale jest
réwniez ogromnym problemem dla chorej. Moze on wystgpic
w kazdym okresie po operacji, cho¢ najczesciej ujawnia sie
wkrétce po usunieciu cewnika. W materiale Kliniki Urologii AM
w Gdansku wiekszos¢ przetok jest wynikiem przebytej radiote-
rapii, natomiast na drugim miejscu sg przetoki pooperacyjne.
Inne przyczyny, jak naciek nowotworu, stan zapalny sg rzadkie
i stanowig niewielki odsetek w przedstawionej grupie chorych.

W publikacjach z lat 1950-1960 gtéwnie opisywano lecze-
nie chorych z przetokami potozniczymi, najczestszych w tym
okresie [9]. W nastepnych latach, w zwigzku z rosnaca liczba
wykrywanych i leczonych operacyjnie nowotworéw macicy,
zwiekszyta sie liczba przetok pooperacyjnych. W latach szes¢-
dziesigtych XX wieku wprowadzono do leczenia brachyterapia
nowe zrodta promieniowania: kobalt, cez iiryd. Zwiekszenie
liczby chorych leczonych radioterapig jako metodg samodzielng,
lub skojarzong oraz kwalifikowanie do leczenia chorych nawet
w zaawansowanych stadiach nowotworu, spowodowato zwiek-
szanie sie liczby przetok popromiennych. Przetoki moczowo-
-ptciowe sg rzadko spotykanym schorzeniem. Powstanie prze-
toki popromiennej jest powaznym powiktaniem przebytej

radioterapii, zalezy od zastosowanej metody, ale nie jest czeste
i wedtug réznych zrédet waha sie od 1,3% do 10% [4,5]. Jest
zalezne od zastosowanej metody radioterapii.

W wielu osrodkach leczono niewielu chorych. Poszczegdlne
prezentowane grupy pacjentéw nie sg poréwnywalne miedzy
soba. Nie mozna poréwnywac otrzymanych wynikéw leczenia
u chorych z przetokami pooperacyjnymi, czesto nieobcigzonymi
wczesniejszymi prébami zamkniecia przetok, z wynikami otrzy-
manymi wsrdd chorych z przetokami popromiennymi, i/ lub
po wielokrotnych nieudanych prébach zamkniecia. Najwiekszy
materiat zostat zebrany i przedstawiony przez zespét z Kliniki
Mayo. Dotyczyt trzystu trzech kobiet, leczonych w latach 1970-
1985. Chore z przetokami popromiennymi stanowity 6% [12].
Shlomo Raz w ciggu dziesieciu lat leczyt dwiescie dwadziescia
dziewie¢ chorych, wtym 4% stanowity chore z przetokami
popromiennymi [13]. W doniesieniu Stega i Chichie z Paryza
w latach 1970-1981 leczono z powodu przetok urogenitalnych
siedemdziesigt pie¢ kobiet, ale nie byto w tej grupie zadnej
chorej z przetoka popromienng [14]. W pismiennictwie polskim
Spruch i Michalak przedstawili duzg grupe siedemdziesieciu
czterech chorych z przetokami p-p, w tym dziesie¢ miato etio-
logie potoznicza, a szescdziesigt cztery — pooperacyjng. Przetok
popromiennych nie stwierdzono [15]. Jeromin i Prelich przed-
stawili natomiast czterdziesci siedem chorych z przetokami p-p.
W tej grupie trzydziesci siedem kobiet miato przetoki poope-
racyjne, pie¢ — przetoki popromienne [16]. W pracy z 1982
roku Boréwka i Witeska analizowali czterdziesci trzy chore
z przetokami p-p. Przetoki po operacjach ginekologicznych
stwierdzono u trzydziestu dwdéch chorych, po potozniczych —
osiem, trzy po RT oraz trzy pourazowe [17]. W materiale Kliniki
Urologii AMG popromienne przetoki pecherzowo-pochwowe
rozpoznano u trzydziestu szesciu chorych sposréd leczonych
siedemdziesieciu czterech, tj. 48,6% leczonych.

Gtéwnym powiktaniem u chorych po RT jest popromienne
uszkodzenie okolicznych tkanek. Bezposrednia martwica wyma-
ga szerokiego wyciecia, ale okoliczne tkanki i narzady, nawet
pozornie makroskopowo niezmienione, réwniez sg uszkodzo-
ne. Ich zdolnos¢ do regeneracji i gojenia jest znacznie obnizo-
na. Te czynniki byty powodem idei przemieszczania zdrowych
tkanek spoza obszaru napromieniania do operacji rekonstruk-
cyjnych. Opisano uzycie pfata wtdknisto-ttuszczowego pobra-
nego z wargi sromowej duzej, z przysrodkowej czesci uda, mie-
$nia smuktego uda, fragmentu sieci lub otrzewnej, badz jelita
[1,2,8,11]. W opisywanym materiale przy zaszyciu z dostepu
brzusznego autorzy niniejszego opracowania stosowali prze-
mieszczony ptat sieci wiekszej.

Wiele miejsca w publikacjach poswiecono wskazaniom
do stosowania réznych technik operacyjnych. Rozmiar otwo-
ru przetoki nie stanowi przeszkody, nawet duzy ubytek tkanki
pecherza moze by¢ bezpiecznie zamkniety zaréwno z dostepu
pochwowego jak i brzusznego [7,9]. Waznym czynnikiem jest
lokalizacja otworu. Pofozenie w bezposrednim sasiedztwie ujsé
moczowodowych wymaga zwykle przeszczepienia jednego lub
obu moczowoddw. Potozenie otworu wysoko w pecherzu mo-
czowym powoduje, ze lepszy dostep uzyskujemy przezbrzusz-
nie. Dostep pochwowy jest wybierany przez ginekologdéw z racji
wiekszego doswiadczenia w operacjach z tego dojscia. Uro-
lodzy czesciej stosujg dostep przezbrzuszny. Stwarza on dobre
warunki w przetokach pooperacyjnych, nawrotowych, pozwa-
la na dokfadng kontrole jamy brzusznej i wykluczenie wznowy
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nowotworu. Droga przezpochwowa jest powszechnie akcep-
towana jako najmniej inwazyjna i mniej obcigzajaca dla chorej
[8,9,12,14]. Shlomo Raz opisat grupe dwustu siedmiu chorych
leczonych z powodu przetok p-p. Wszystkie chore byty operowa-
ne z dostepu pochwowego, w tym osiem przebyto RT. Zaszycie
przetoki uzyskano w 97% [13]. Dostep pochwowy zastosowali-
$my osmiokrotnie. Stanowi to 8% ogdtu zastosowanych technik.
W pieciu przypadkach niestety nastgpit nawrdt przetoki, ktéry
ostatecznie zamknieto u dwdch chorych, ponownie stosujac do-
step pochwowy. U trzech kobiet wystepowaty przetoki po ope-
racji usuniecia macicy z powodu migsniakdw, u jednej — po-
promienna. Wyniki uzyskane w Klinice Urologii AMG s3 gorsze
od podawanych w pismiennictwie. Na uzyskane rezultaty wptyw
ma, jak sie zdaje, niewielka liczba wykonanych operacji z tego
dostepu i wynikajgce stad mate doswiadczenie. Jednak ponow-
ne operacje wykonane przy tym dostepie pozwolity zamknac
przetoki u dwdch chorych. Zeszycie z dostepu brzusznego za-
stosowalismy trzydziestokrotnie. Byto to zwigzane ze znacznym
odsetkiem przetok nawrotowych i popromiennych w grupie opi-
sywanych pacjentek. Nawrot wystapit po dziewieciu operacjach,
w tym trzykrotnie u jednej chorej. Dostep przezbrzuszny, prze-
zpecherzowy byt wybierany w Klinice z powodu wysokiego od-
setka chorych na nowotwory, z ktérych wieksza cze$¢ przebyta
takze radioterapie. Pozwala na dobry wglad w operowany rejon,
mozliwe jest szerokie wypreparowanie okolicznych narzadéw
i przemieszczenie w okolice zamykanej przetoki zdrowej, dobrze
ukrwionej sieci. Pozwala réwniez na kontrole, czy nie doszto
do wznowy lub rozsiewu procesu nowotworowego. W naszej
praktyce byt to najczesciej wykonany zabieg majacy na celu za-
mkniecie przetoki z zachowaniem pecherza. Uwzgledniajac licz-
be chorych po radioterapii, wyniki nalezy uzna¢ za zadowalajgce.
W pismiennictwie zalecano ten dostep przy nawrotowych bgdz
wysoko zlokalizowanych przetokach p-p oraz przy przetokach
popromiennych [7,8,17]. Cystojejunoplastyka jest zabiegiem,
w ktorym wykorzystuje sie zasade przemieszczenia zdrowej
tkanki w celu poprawy, przyspieszenia gojenia. Przemieszcza-
my zdrowy, dobrze ukrwiony fragment jelita i zamykamy uby-
tek sciany pecherza powstaty w wyniku martwicy. Odswiezenie
brzegdw poprzez wyciecie martwiczych brzegéw przetoki po-
wieksza rozmiar ubytku. Czesto konieczne jest przeszczepienie
ujs¢ jednego lub obu moczowodoéw z uwagi na lokalizacje prze-
toki w okolicy trojkata pecherzowego. Jest to metoda wskazana
u chorych z duzym ubytkiem tkanek — w rozlegtych przetokach
potozniczych lub popromiennych. Warunkiem powodzenia jest
sprowadzenie zdrowego fragmentu jelita i wyciecie jak najwiek-
szej ilosci uszkodzonej sciany pecherza. Wykonano osiemnascie
zabiegow cystojejunoplastyki, po dwunastu operacjach wystapit
nawroét przetoki. Byt to zazwyczaj niewielki wyciek; nieszczelnosc
najczesciej wystepowata w linii szwdw. Prawdopodobnie zbyt
oszczedne wyciecie brzegdw przetoki byto przyczyna stabego go-
jenia w miejscu wszycia faty z jelita. Nalezy wyjasni¢, ze wszystkie
chore leczone tg metoda przebyty radioterapie. Wyniki uzyskane
t3 metodg w Klinice Urologii AMG sg niezadowalajace i wyma-
gaja przeprowadzenia dodatkowej analizy. Nadpecherzowe od-
prowadzenie moczu sposobem Brickera jest akceptowanym po-
stepowaniem u chorych z przetokami p-p po radioterapii. Zabieg
ten mozna wykona¢ u chorych obcigzonych internistycznie lub
z choroba nowotworowa, leczonych nieradykalnie. W poréw-
naniu z operacjami rekonstrukcyjnymi, ktére obarczone sg wyz-
szym ryzykiem niepowodzenia (ryzykiem nawrotu przetoki lub

poszerzenia obszaru martwicy i powstania przetoki z jelitem),
daje mozliwos¢ zamkniecia przetoki nawet chorym, ktérzy nie
moga byc¢ leczeni radykalne. Przyjmuje sie, ze nadpecherzowe
odprowadzenie moczu metodg Brickera ogdlnie pogarsza jakos¢
zycia chorych. Dla chorych z przetokami moczowymi oznacza
jednak poprawe w tym zakresie, gdyz pozwala na kontrole nad
wyptywem moczu. Nawet starsze pacjentki przy prawidtowo wy-
znaczonym miejscu stomii i wypukiym kominku jelita nie majg
problemdw z naklejaniem ptytek czy wymiang workéw. U cho-
rych szczegdlnie obcigzonych mozliwe jest wytonienie nadpeche-
rzowego odptywu bez wykonania cystektomii. Skraca czas trwa-
nia operacji, zmniejsza utrate krwi i pooperacyjne dolegliwosci
bélowe, skraca czas rekonwalescencji. W przedstawionej gru-
pie chorych nadpecherzowe odprowadzenie moczu wykonano
u czterdziestu jeden chorych. Pozwolito to na osuszenie przetoki
i zabezpieczenie swobodnego odptywu moczu z gérnych drég
moczowych, réwniez w przypadku zaawansowanej choroby
nowotworowej. Od niedawna podejmowane sg proby zaszy-
wania przetok p-p laparoskopowo. Wskazania do laparoskopii
w przetokach moczowo-ptciowych sg bardzo ograniczone. Cho-
re po radioterapii nie sg dobrymi kandydatkami z uwagi na zro-
sty i popromienne zwitdknienie tkanek. U chorych z przetokami
pooperacyjnymi moga wystepowac blizny, zrosty, moczokrwiaki,
bedace rezultatem wczedniejszej operacji powikfanej przetoka.
Efekt kosmetyczny nie jest w tych przypadkach najczesciej istot-
ny z powodu istniejgcych juz blizn pooperacyjnych, jak réwniez
zaawansowanego wieku wiekszosci chorych. W prezentowanej
grupie u jednej chorej z matg przetoka pooperacyjng po usunieciu
miesniakowatej macicy udato sie zaszy¢ otwor laparoskopowo.

Zamkniecie czy osuszenie przetoki moczowo-piciowej
jest dla chorej bardzo wazne, nawet w sytuacji, gdy wyle-
czenie z choroby nowotworowe] jest niemozliwe. Poprawia
sie istotnie komfort ostatnich miesiecy zycia pacjentek, ktére
ging z rozsiewu choroby nowotworowej, ale bez przetok,
odlezyn czy odparzen. W przypadku chorych z przetokami
popromiennymi nalezy wnikliwie rozwazy¢ wybdér miedzy ope-
racjg rekonstrukcyjng a nadpecherzowym odprowadzeniem
moczu. Operacje rekonstrukcyjne obarczone sg znacznie wyz-
szym ryzykiem niepowodzenia. Chore narazone sa wowczas
na kolejne operacje. Powinno sie takze uwzglednic¢, ze wszyst-
kie chore z przetokami popromiennymi majg uszkodzony caty
pecherz przez promieniowanie jonizujace. Po zamknieciu prze-
toki bedg wystepowaty u nich przez wiele lat zaburzenia pod
postacig popromiennego zapalenia pecherza moczowego, jak
rowniez zaburzenia czynnosciowe pecherza [18]. Waznym
czynnikiem wptywajacym na decyzje o rodzaju wykonanego
zabiegu jest wiek chorej. Mtode kobiety gorzej tolerujg sto-
mie moczowa. Wywiera to dodatkowg presje na operatorze,
by przeprowadzi¢ operacje rekonstrukcyjng. Podsumowujgc
zebrany materiat nalezy zauwazy¢, ze postep w radioterapii
w ostatnich latach jest bardzo duzy. Wprowadzenie nowych
technik radioterapii z pél zewnetrznych, stosowanie innych
oston, jak roéwniez wprowadzenie sprzetu nowej genera-
cji powinno przynies¢ znaczny spadek ciezkich powikfan
popromiennych, jakimi sg przetoki pecherzowo-pochwowe.
Przyktadem zachodzgcych zmian s3 przetoki potoznicze, ktére
wraz z poprawg opieki nad rodzacag zostaty wyeliminowane
w krajach rozwinietych, w tym w Polsce. Wtasciwy dobdr
metody operacyjnej pozwala pomdc nieomal kazdej chorej
z przetoka p-p.
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chorych po radioterapii w poréwnaniu z grupg chorych niele-
czonych radioterapia.

3. Mozliwe jest skuteczne zaszycie przetoki pecherzowo-
-pochwowej po radioterapii w obszarze miednicy matej u wyse-
lekcjonowanych chorych.
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Zastosowanie toksyny botulinowej typu A (BTx A)
u dzieci z nadaktywnym i/lub spastycznym wypieraczem
— doniesienie wstepne

Botulinum toxin application in children with overactive
and/or spastic detrusor — preliminary report
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Streszczenie

Wstep. Zaburzenia neurogenne pecherza moczowego u dzieci sg najczesciej wynikiem przepukliny oponowo-rdzeniowe;.
Zachowawcze postepowanie u okoto 10% pacjentdéw jest niewystarczajgce; wymagane s zabiegi zwiekszajgce pojem-
nos¢ pecherza moczowego oraz powodujace spadek cisnienia. Zabiegi te sg obarczone ryzykiem powikfan chirurgicznych
i metabolicznych.

Cel pracy. Celem pracy jest wstepna ocena efektéw zastosowania toksyny botulinowej typu A (Btx A) u dzieci z ,opornym” pecherzem
neurogennym typu lll.

Materiat i metoda. Sposrdd 212 pacjentéw z pecherzem neurogennym u 20 standardowe postepowanie byto nieskuteczne. Byty to
dzieci z Ill typem pecherza neurogennego, u ktérych zastosowano BTx A, ostrzykujac sciane pecherza moczowego cystoskopowo podajac
10-12 U/ kg m.c. preparatu Botox®, nie przekraczajac catkowitej dawki 300 U. Efekt terapeutyczny oceniano wykonywanymi, co mie-
siecznymi badaniami cystometrycznymi przez okres 9 miesiecy. Ponadto po 3 miesigcach wykonywano kontrolng cystografie mikcyjna.
Whioski. Toksyna Botulinowa typu A jest bezpieczna i nie wywotuje dziatar ubocznych. Daje istotng statystycznie poprawe parame-
tréw: badanie cystometryczne wykazato jg u 90% pacjentdw leczonych tg metoda w Klinice Urologii Dzieciecej CM UJ. Ograniczeniem
tej metody leczenia jest czasowe dziatanie BTx A. Jej zastosowanie pozwala odroczy¢ decyzje o rozlegtym zabiegu chirurgicznym, jakim
jest augmentacja pecherza moczowego u dzieci.

Summary

Introduction. Neurogenic disorders of the urinary bladder in children are in most cases due to myelomeningocele. Standard therapy is
not effective in about 10% patients. These cases require surgical procedures such as urinary bladder augmentation. These procedures
are associated with surgical and metabolic complications.

The aim of the study. This is a preliminary report of the use of botulinum toxin in children “resistant” to standard therapy with type
Il neurogenic urinary bladder.

Material and methods. Among 212 children with neurogenic bladder, classical therapy was not effective in 20 cases. All these
cases were children with type Ill neurogenic bladder. In these cases botulinum toxin A was injected into detrusor at 10-12 U/ kg b.w.
dose, but the total dose did not exceed 300 U. Therapeutic effects was assessed by cystometric investigations performed monthly
throughout a 9 month period. Moreover, control VCUG was executed after 3 months. T-test for relative variables was used for statisti-
cal evaluation of the obtained parameters.

Conclusions. Type A botulinum toxin is safe and do not provokes any side effects. Statistically, it results in the improvement of cys-
tometric investigation parameters. Temporary action of the BTx A present the limitation of this treatment method. Its use allows to
postpone the decision concerning extensive surgical procedure — urinary bladder augmentation in children.

Wprowadzenie

Neurogenne zaburzenia czynnosci pecherza moczowego
nalezg do najczesciej wystepujacych dolegliwosci urologicznych
u dzieci. Szacuje sie, ze stanowig one okoto 25% zaburzen
urologicznych w grupie pacjentéw pediatrycznych. W ponad
90% przypadkéw przyczyng tego schorzenia sa wady dysgra-
ficzne, wystepujace u od jednego do dwojga dzieci na tysigc

zywych urodzen [1]. Innymi przyczynami zaburzen neurogen-
nych dolnych drég moczowych u dzieci sa wady wrodzone
odbytu i odbytnicy, stany po leczeniu choréb nowotworowych
w obrebie miednicy mniejszej oraz urazy rdzenia kregowego,
szyi pecherza moczowego i tylnej cewki moczowe;j.

Obecny podziat neurogennych zaburzen dolnych drég
moczowych opiera sie na zmianach stwierdzanych badaniem
urodynamicznym w zakresie miesnia wypieracza, zwieraczy
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cewki moczowej, zaburzen czucia wypetniania i parcia oraz
podatnosci sciany pecherza moczowego. Wedtug tego podziatu
wystepujg cztery nieprawidfowosci (tab. 1) [1]. Posréd nich typ Il
stanowi najgorzej rokujaca postac, w ktdrej wystepuje zaréwno
spastyczny zwieracz jak i wypieracz. Nieleczona badz leczona
niewystarczajgco lub zbyt pézno wada ta szybko prowa-
dzi do destrukcyjnych zmian w gérnych drogach moczowych,
ktérych nastepstwem jest postepujaca niewydolnos¢ nerek.
Standardowe postepowanie polega na zastosowaniu czystego
przerywanego cewnikowania (CIC), podazy lekéw antycholi-
nergicznych oraz a1 blokeréw. Jednak u czesci pacjentéw takie
dziatanie jest niewystarczajgce [2]. W przypadkach braku popra-
wy lub nietolerangji lekéw antycholinergicznych wymagane
sg zabiegi obnizajace cisnienie Srédpecherzowe i zwiekszajace
pojemno$¢ pecherza moczowego.

W ostatnich latach wprowadzono substancje neuroaktyw-
ne, podawane miejscowo we wlewkach dopecherzowych lub
w $ciane pecherza moczowego w celu wywotania relaksacji
miednia wypieracza i obnizenia cisnienia $rédpecherzowego
z nastepowym wzrostem jego pojemnosci oraz wzrostem
podatnosci $ciany pecherza moczowego. Do najczesciej stoso-
wanych substancji nalezg oksybutynina, resinferatoksyna oraz
toksyna botulinowa typu A.

Cel pracy

Celem pracy jest ocena dziatania toksyny botulinowej typu
A w leczeniu ,opornego” na leczenie zachowawcze spastycz-
nego i nadaktywnego miesnia wypieracza u dzieci z neurogen-
nymi zaburzeniami dolnych drég moczowych w nastepstwie
przebytej przepukliny oponowo-rdzeniowej.

Materiat i metoda

Z grupy dwustu dwunastu pacjentéw z pecherzem neu-
rogennym do leczenia BTx A zakwalifikowano dwadziescioro

Tab. I. Klasyfikacja zaburzen neurogennych pecherza moczowego na podstawie badan
urodynamicznych.

Table 1. Classification of neurogenic disorders of the urinary bladder on basis of
urodynamic studies.

Typ | Typ Il Typ I Typ IV
Zwieracz spastyczny wiotki spastyczny wiotki
Wypieracz wiotki wiotki spastyczny spastyczny

Tab. II. Zmiany w badaniach urodynamicznych po zastosowaniu BTx A.

Table II. Changes in urodynamic studies after using BTx A.

dzieci. Grupe te stanowito dwanascie dziewczynek i o$miu
chtopcéw. Wiek dzieci wahat sie od 3 lat i 2 miesiecy do 16
lat i 4 miesiecy. Srednia wieku dzieci wynosita 8 lat i 4 mie-
sigce. Wszyscy pacjenci przebyli leczenie operacyjne w okresie
noworodkowym z powodu wrodzonej przepukliny opono-
wo-rdzeniowej. Typ zaburzen neurogennych dolnych drég
moczowych zostat okreslony jako Il wedtug klasyfikacji urody-
namicznej. Sposréd zakwalifikowanych dwudziestu chorych,
u szesnastu, mimo zastosowanego leczenia antycholinergiczne-
go oraz CIC, nie uzyskano poprawy w zakresie nadaktywnosci
mie$nia wypieracza oraz pojemnosci pecherza moczowego
badz nastgpito nasilenie odptywéw pecherzowo-moczowodo-
wych. U pozostatych dzieci stwierdzono objawy nietolerancji
na leki antycholinergiczne.

Zaden z pacjentéw nie oddawat samodzielnie moczu,
u wszystkich stwierdzono gtebokie zaburzenia czucia wypet-
nienia pecherza moczowego i duze cisnienia $rédpecherzowe
z niskg podatnoscig $ciany i wysokim BLPP (Bladder Leak Point
Pressure), czyli cisnieniu, przy ktédrym wystepuje spontanicz-
ny wyciek moczu przez cewke moczowa. Do oceny skut-
kéw leczenia stosowano badanie cystometryczne. Badanie
to przeprowadzano u wszystkich dzieci w tych samych warun-
kach. Sdl fizjologiczna podawana do pecherza moczowego
miata temperature pokojowsa. Szybkos¢ wypetniania pecherza
moczowego nie przekraczata 10% spodziewanej pojemnosci
pecherza moczowego na minute, a w przypadku podejrze-
nia matej pojemnosci pecherza moczowego w wyniku duzej
spastycznosci wypieracza, 5% naleznej pojemnosci pecherza
moczowego na minute. W kazdym przypadku badanie cysto-
metryczne wykonywano trzykrotnie. Usrednione wyniki badan
cystometrycznych dla cafej grupy pacjentéow zakwalifikowanych
do leczenia BTx A przedstawia tabela II.

Badania izotopowe wykazaty u wszystkich dzieci cechy
uszkodzenia migzszu nerek z obecnoscig blizn. W cystografii
mikcyjnej obustronne odptywy pecherzowo-moczowodowe
stwierdzono u szesciorga dzieci. U pozostatych jednostronne,
ale u wszystkich powyzej trzeciego stopnia zaawansowania.

Ostrzykniecie pecherza moczowego BTx A przeprowadza-
no w znieczuleniu ogdélnym. Pod kontrolg cystoskopu toksyne
wstrzykiwano w sciane pecherza moczowego przez 30-50
wkiué¢ w 4-5 promieniscie rozchodzacych sie liniach od fatdu
miedzymoczowodowego w kierunku szczytu, pod btone $lu-
zowa, ostrzykujac caty pecherz moczowy z wyjatkiem trojkata.
Dawka wynosita od 10 do 12 jednostek preparatu Botox®
na kilogram masy ciata, jednak nie wiecej niz 300 jednostek.

Podatnosc sciany Pojemnos¢ pecherza moczowego BLPP
Srednia | Odch. N T P Srednia | Odch. N T P Srednia | Odch. N T P
stand. stand. stand.

Przed 2,122 - - - - 11,4 - - - - 49,4 - - - -
BTx A
1 mies. 6,11 2,83 18 -5,49 | 0,00038 208,5 57,2 18 —-8,44 | 0,000014 | 33,1 20,41 18 2,68 | 0,02
3 mies. 5,75 2,34 16 —-5,45 | 0,00095 | 190,12 | 33,16 16 -6,07 0,0005 36,00 11,23 16 1,72 0,12
6 mies. 3,46 1,95 18 -2,38 0,04 142,00 | 24,61 18 -3,05 0,01 38,77 11,56 18 1,87 0,09
9 mies. 2,75 1,99 18 -1,31 0,22 133,4 59,88 18 -2,71 0,02 46,66 10,07 18 0,75 0,47

Roznica istotna statystycznie, gdy p<0,05

308

UROLOGIA POLSKA / POLISH JOURNAL OF UROLOGY 2008/61/4



Zastosowanie toksyny botulinowej typu A (BTx A) u dzieci z nadaktywnym i/lub spastycznym wypieraczem — doniesienie wstepne

Do domu pacjentéw wypisywano w drugiej dobie po zabiegu.
Kontrolne badania cystometryczne wykonywano co miesiac,
do momentu stwierdzenia powrotu parametréw ocenianych
do wartosci podobnych sprzed podania botuliny. W ocenie
uwzgledniano:

e pojemnos¢ pecherza moczowego,

e podatnos¢ sciany pecherza moczowego,

e BLLP,

e ocene aktywnosci mie$nia wypieracza.

W trzecim miesigcu po podaniu BTx A wykonywano kontro-
Ing cystografie mikcyjna.

Po podaniu toksyny botulinowej odstawiono leki anty-
cholinergiczne na okres, w ktérym obserwowano jej dziatanie
za pomoca badan urodynamicznych. CIC byto kontynuowane
tak jak przed zastosowaniem BTx A.

Wyniki

U zadnego dziecka leczonego BTx A nie stwierdzono powi-
ktar ani dziatan ubocznych. Jak wczedniej wspomniano, skutki
dziatania BTx A oceniano comiesiecznym badaniem cystome-
trycznym. Uzyskane usrednione wyniki podatnosci sciany peche-
rza moczowego i jego pojemnosci poddano analizie statystycz-
nej. Do przeprowadzenia oceny wykorzystano test t-Studenta
dla zmiennych zaleznych. Wedtug tego testu réznice mozna
uznac za statystycznie istotna, gdy parametr p<0,05.

U dwdch sposrédd dwudziestu pacjentéw poddanych lecze-
niu toksyng botulinowa nie uzyskano poprawy. U pozosta-
tych osiemnastu pacjentéw nastgpita znamienna statystycznie
poprawa uzyskanych parametréw. W zapisie krzywej cystome-
trycznej po zastosowaniu BTx A stwierdzono zmniejszenie badz
catkowite zniesienie aktywnosci miesnia wypieracza pecherza
moczowego. Stan ten utrzymywat sie przez sze$¢ miesie-
cy, po czym zaobserwowano stopniowy powrdt aktywnosci
miesnia wypieracza. Podatno$¢ $ciany pecherza moczowego
z wartosci wyjsciowej 2,12 ml/cmH,O wzrosta okoto trzykrotnie
w Ciggu pierwszego miesigca od zastosowania BTx A — do war-
tosci 6,11 mI/cmHZO (p=0,00381). Stan znamiennej statystycz-
nie poprawy wartosci podatnosci utrzymywat sie przez okres
szesciu miesiecy od podania toksyny botulinowej. Po tym czasie
Srednia warto$¢ podatnosci wynosita 3,46 (p=0,044018).
W ciggu kolejnych trzech miesiecy nastgpit spadek wartosci
podatnosci $ciany pecherza moczowego do wartosci $redniej
2,75 ml/emH,0, co nie stanowito juz znamiennie statystycznego
wzrostu wartosci parametru do stanu wyjsciowego (p= 0,22).
Z powodu wzrostu podatnosci $ciany pecherza moczowego

Tab. IIl. Analiza statystyczna odptywéw pecherzowo-moczowodowych.

Table I1. Statistic analysis VUR.

odnotowano takze wzrost jego pojemnosci. Srednia pojem-
nos¢ wyjsciowa wynosita 111,4 ml. W pierwszym miesigcu
po leczeniu nastapit wzrost pojemnosci do wartosci 208, 5 ml,
co stanowi takze istotng statystycznie poprawe (p=0,000014).
Podobnie jak poprawa podatnosci sciany pecherza moczowego,
wzrost jego pojemnosci znamienny statystycznie utrzymywat sie
przez sze$¢ miesiecy. Po tym okresie jej Srednia warto$¢ wynosita
142 ml i takze stanowita istotng statystycznie réznice (p=0,01).
W wyniku obnizenia wartosci podatnosdci Sciany pecherza
moczowego w dalszym okresie obserwacji nastapit takze spa-
dek jego pojemnosci. Jednak po uptywie dziewieciu miesiecy
Srednia wartos¢ pojemnosci wynosita 133,4 ml, co stanowito
istotng statystycznie réznice w stosunku do wartosci wyjsciowej
(p=0,02). W dalszym okresie obserwacji wartos¢ ta spadia
do wartosci poczatkowej.

W trakcie catego okresu obserwacji analizowano takze war-
to$¢ BLPP. Srednia warto$¢ wyjéciowa tego parametru wynosita
49,4 cmH,0. Jednak poprawa statystyczna ustapita juz w trze-
cim miesigcu obserwacji i $rednia warto$¢ BLPP wynosita 36
cmH,0 (p=0,12).

Whyniki analizy statystycznej powyzszych parametréw zawie-
ra tabela Il.

Po trzech miesigcach od podania BTx A wykonywano kon-
trolng cystografie mikcyjng. We wszystkich przypadkach nasta-
pito zmniejszenie odptywdw pecherzowo-moczowodowych.
Usrednione wyniki przedstawia tabela Ill. Po analizie statystycz-
nej stwierdzono statystyczne zmniejszenie poziomu odptywu
po stronie prawej, natomiast po stronie lewej réznica ta nie
byta istotna statystycznie.

Dyskusja

Leczenie dzieci z neurogennymi zaburzeniami czynnosci
dolnych drég moczowych nalezy do czestych zadan urolo-
ga dzieciecego. Bywa ono duzym wyzwaniem dla lekarza,
a zakfadane cele terapeutyczne moga by¢ trudne do osia-
gniecia. Standardem postepowania w sytuacji spastycznosci
wypieracza badz jego nadaktywnosci jest zastosowanie lekéw
antycholinergicznych, odkazajacych drogi moczowe, CIC oraz
al blokeréw. Niektdrzy autorzy oceniaja, ze takie poste-
powanie nie przynosi oczekiwanych efektéw w okoto 10%
przypadkdw [2]. Przypuszcza sie, ze przyczyng jest zbyt staba
odpowiedz na leki antycholinergiczne. Drugim powodem jest
nietolerancja tych lekéw, objawiajaca sie bdlami gtowy, sucho-
$cig bton $luzowych jamy ustnej, pojawieniem sie lub nasi-
leniem zapar¢. W razie niepowodzenia leczenia zachowaw-

Odptyw prawostronny Odptyw lewostronny
Srednia (stopien Odch. N T $rednia (stopien 0Odch. N T p
zaawansowania) stand. zaawansowania) stand.
Przed Btx A 3,000 1,000 - - 1,777 1,986 - - -
3 mies. 0,888 0,927 16 6,82 0,000134 0,777 1,092 16 2,26 0,0530

Legenda tabel analiz statystycznych:
Srednia — srednia wartos¢ badanego parametru

0Odch. Stand. — odchylenie standardowe — rozrzut wynikéw wokét wyliczonej $redniej, w zakresie =SD (Srednia — odchylenie standardowe) znajduje sie 68% uzyskanych wynikow

N —liczba préb (pacjentow)
T — wiadciwa wartos¢ testu t-Studenta dla zmiennych zaleznych
P — réznica istotna statystycznie, gdy p<0,05
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czego przy postepujgcej degradacji funkcji nerek leczeniem
z wyboru s3 zabiegi majace na celu powiekszenie pojemnosci
pecherza moczowego. Znane sg rézne techniki operacyjne,
w ktérych wykorzystywane sg elementy przewodu pokarmo-
wego. Aby uniknag¢ nastepstw metabolicznych metod, polega-
jacych na zastosowaniu elementéw przewodu pokarmowego,
opracowano technike autoaugmentacji pecherza moczowego
badz zwiekszenie objetosci za pomoca wstawki wykonanej
z moczowodu, np. nieczynnej nerki [3,4,5]. Zabiegi s3 jednak
rozlegte i obarczone potencjalnymi powiktaniami wczesnymi
i péznymi. Powiekszanie pecherza moczowego detubula-
ryzowang wstawka z jelita prowadzi do szeregu zaburzen
metabolicznych, a w szczegdlnosci do zwyzki poziomu jonédw
chlorowych i potasowych, spadku sodowych oraz do kwasicy
metabolicznej. Ta ostatnia jest bardzo niekorzystna dla pacjen-
téw w okresie wzrostu i moze wptywac na jego zahamowanie
na skutek utraty dwuweglanéw, zmniejszenia resorpcji zwrot-
nej jondw wapniowych z przesgczu pierwotnego ktebuszkéw
nerkowych w kanalikach kretych pierwszego rzedu. W nastep-
stwie powstajg zaburzenia prawidtowego stosunku jondéw
wapniowych do fosforanowych i nastepuje nieprawidtowy
proces kalcyfikacji kosci. Mimo wykorzystania jelita grubego
pozbawionego btony $luzowej, dochodzi do produkgji $luzu
i tworzenia sie osadu biatkowego w pecherzu moczowym,
co sprzyja rozwojowi bakterii, a tym samym zakazeniom, jak
réwniez tworzeniu sie konkrementéw moczowych.

Wiekszo$¢ pacjentdw przyjmujacych preparaty antycholi-
nergiczne skarzy sie na zaparcia, sucho$¢ btony sluzowej jamy
ustnej, czasem — na nadwrazliwo$¢ na promienie stoneczne.
Kilkakrotne podawanie lekdw w ciggu dnia jest niekiedy nie-
mozliwe, a czesto z réznych wzgledéw sg one nieregularnie
przyjmowane, co wyklucza uzyskanie oczekiwanego efektu
leczniczego. Wspdtistnienie odptywoéw pecherzowo-moczo-
wodowych prowadzi woéwczas do dalszej degradacji funkgji
nerek. Dlatego tez rozwazamy mozliwo$¢ stosowania toksyny
botulinowej u dzieci, u ktérych nie nastapita poprawa po lekach
doustnych, a takze gdy podejrzewamy, ze nie sg one stosowane
zgodnie z zaleceniami.

Od kilkunastu lat poszukiwane sg inne metody leczenia.
Wsrdd nich coraz szerzej wykorzystywane sg substancje dzia-
tajgce miejscowo na uktad nerwowy pecherza moczowego.
Najpopularniejszymi sa oksybutynina, resinferatoksyna i toksyna
botulinowa typu A. Dopecherzowe aplikowanie oksybutyniny
w formie wlewek wymaga dwukrotnego w ciggu dnia, stafego
jej podawania. Podobnie jak przy stosowaniu doustnym, nie-

kiedy réwniez sg nieskuteczne i mogg wystepowad podobne
objawy uboczne. Innymi, bedgcymi w fazie préb, s3 toksyna
botulinowa typu B, kapsaicyna i rézne neurotoksyny pozyskiwa-
ne z jadu gadoéw [6,7].

Toksyna botulinowa typu A jest polipeptydem zbudowanym
z 1296 aminokwasow, sktadajgcym sie z dwdch tancuchow:
lekkiego (448 aminokwaséw) i ciezkiego (848 aminokwaséw),
potaczonych mostkiem dwusiarczkowym. tancuch ciezki wigze
sie z presynaptyczng bfong ptytki cholinergicznych zakonczen
nerwowych. Natomiast lekki powoduje nieodwracalny pre-
synaptyczny blok wydzielania acetylocholiny poprzez hamo-
wanie egzocytozy pecherzykdw zawierajacych acetylocholine
w zakonczeniach nerwowych. Gtéwne dziatanie BTx na ptytke
nerwowo-miesniowg (poza opisanym) polega na jeszcze innym
mechanizmie. Ten drugi rodzaj dziatania jest wcigz badany, ale
wiadomo, ze toksyna botulinowa oddziatuje na przewodnictwo
czuciowe w pecherzu moczowym. Podczas badan na duzych
grupach pacjentéw poddanych leczeniu BTx w wycinkach
pobranych z pecherza moczowego identyfikowano technikami
histochemicznymi rodzaje receptoréw znajdujacych sie pod
nabtonkiem pecherza moczowego. Wykazano, ze podanie
toksyny botulinowej zmniejsza liczbe aktywnych receptoréw
purynergicznych P2X; oraz waniloidowych TRPV1. Nie zmienia
sie natomiast liczba niezmielinizowanych widkien aferentnych
typu C, zaopatrujacych powyzsze receptory [8].

Toksyna botulinowa jest znana w urologii od dfuzszego
czasu. Jedno z pierwszych doniesien pochodzi z poczatku lat
dziewiecdziesigtych XX wieku [8]. Na poczatku podawano
ja w przypadku spastycznosci pecherza moczowego u 0séb
dorostych po urazach rdzenia kregowego [8]. Toksyne botulino-
wa BTx A u dzieci zastosowano na poczatku XXI wieku; jedno
z pierwszych doniesien o wstepnych wynikach pochodzi z 2001
roku [9].

W Klinice Urologii Dzieciecej Collegium Medicum
Uniwersytetu Jagiellonskiego toksyna botulinowa stosowa-
na jest od poczatku 2006 roku. Ninigjsza praca ma na celu
przedstawienie wstepnych wynikéw jej dziatania u dzieci.
Dotychczasowa ocena wykazata istotng statystycznie poprawe
parametrow cystometrycznych u wiekszosci dzieci. Zwiekszenie
pojemnosci pecherza moczowego, podatnosci jego sciany oraz
zmniejszenie liczby lub zanik niepohamowanych skurczéw
wypieracza zanotowano juz po miesigcu od podania BTx A (ryc.
1a, 1b). Szczyt dziatania przypadat na okres miedzy pierwszym
a trzecim miesigcem po ostrzyknieciu pecherza moczowego.
Po tym czasie nastepowato pogorszenie parametréw cystome-

CYSTOMETRIA WODHAST

CYSTOMETRLA WODNAR

P and | vy LTS ]

Ryc. 1. Zapis krzywej cystometrycznej:
a ) przed zastosowaniem toksyny botulinowej typu A (BTx A)
b) 4 tygodnie po zastosowaniu BTx A.

Fig. 1. Cystometric evaluation:
a) Before use of botulinum A toxin (BTx A)
b) 4 weeks after injection BTx A.
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Ryc. 2. Cystografia mikcyjna:
a) przed zastosowaniem BTx A — widoczny odplyw pecherzowo-moczowodowy
V stopnia po stronie prawej
b) 3 miesiace po zastosowaniu BTx A. Ustapienie odptywu.

trycznych. Catkowite ustgpienie dziatania toksyny botulinowej
nastapito miedzy dziewigtym a dwunastym miesigcem po jej
podawaniu. Nasze dos$wiadczenia sg zbiezne z podawanymi
w pismiennictwie [10]. Analiza statystyczna wynikéw pomiaru
BLPP wykazata poprawe tego parametru tylko po miesigcu
od zastosowania BTx A. Jednak przystepujac do badania, nie
spodziewalismy sie poprawy tego parametru, poniewaz toksyna
botulinowa byta wykorzystywana do relaksacji miesnia wypiera-
cza, co pozwolifo na zwiekszenie podatnosci $ciany pecherza
moczowego i w nastepstwie zwiekszenia jego pojemnosci,
a nie miafo wptywu na stan zwieraczy cewki moczowej, ktérych
napiecie ksztattuje wartos¢ BLPP.

Cystografia mikcyjna potwierdzita poprawe. U wszystkich
dzieci nastgpito zmniejszenie stopnia odptywow, a w jednym
przypadku jego catkowite ustgpienie (ryc. 2a, 2b). Jak wczedniej
wspomniano, poprawe statystycznie istotng uzyskano tylko
w przypadku odptywéw pecherzowo-moczowodowych prawo-
stronnych.

Obecnie dzieci, u ktérych dziatanie BTx A po pierwszym
podaniu wygasto, sg po kolejnym ostrzyknieciu. Podobnie jak
po pierwszej podazy, odnotowywana jest znaczna poprawa
parametréw cystometrycznych.

W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono przeciwwska-
zan do kolejnych ostrzyknie¢ pecherza moczowego toksyna
botulinowa. Jej skuteczno$¢ w kolejnych podaniach jest na tym
samym poziomie. W badaniach histologicznych nie stwierdza
sie zmian w zakresie ultrastruktury $ciany pecherza moczowego
nawet po wielokrotnych jej podaniach [8].

U dwojga dzieci nie zanotowano poprawy po toksynie
botulinowej. Oboje (chtopiec i dziewczynka) sg w wieku
ponad dziesieciu lat. W wyjsciowych badaniach cystometrycz-
nych u obojga dzieci stwierdzono mate pecherze o niskiej
podatnosci Sciany, z niewielkg aktywnoscig skurczowa wypie-
racza i wysokimi wartosciami BLPP. Uwazalismy, ze stan ten
spowodowany jest spastycznoscig wypieracza. Brak odpo-
wiedzi na toksyne botulinowa sugeruje jednak, ze $ciana
pecherza moczowego w wyniku dtugotrwatego zwiekszonego
cisnienia w nim panujacego ulegta przebudowie histologicz-

Fig. 2. Voiding cystourethrogram (VCUG):
a) Before intradetrusor injection BTx A — vesicoureteral reflux (VUR) stage V grade
at the right side
b) 3 months after — decrease of VUR.

nej. Z powodu podwyzszonego cisnienia $rédpecherzowego
nastgpito uposledzenie ukrwienia sciany i nastepowa hipoksja,
co doprowadzito do zmiany stosunku wtdkien miesniowych
i kolagenowych w wyniku zahamowania proliferacji komé-
rek miesniowych [11,12,13]. W wyniku tych zmian pecherz
moczowy staje sie zbiornikiem o twardej, niekurczliwej i nie-
podatnej $cianie. Nie stwierdzono dziatan ubocznych dziata-
nia BTx A u zadnego z pacjentéw. Jej dziatanie byto dobrze
tolerowane. Zabieg podania BTx A jest krétki i dobrze zno-
szony. Wymagana dwudniowa hospitalizacja dzieci w szpitalu
byta konieczna z powodu mozliwosci wystgpienia powiktan
po podaniu toksyny botulinowej, w tym najniebezpieczniej-
szych — zaburzen oddychania.

Whioski

1. Toksyna botulinowa typu A stosowna w dawkach
nieprzekraczajgcych 12 U/kg masy ciata jest bezpieczna i nie
wywotuje dziatan ubocznych.

2. Stosowana regularnie w odstepach 6-9 miesiecy daje
znaczng poprawe parametréw w badaniu cystometrycznym
i pozwala na rezygnacje z lekdw antycholinergicznych.

3. Leczenie toksyna botulinowa typu A pozwala odroczy¢
decyzje o rozlegtym zabiegu chirurgicznym, jakim jest augmen-
tacja pecherza moczowego u dzieci z ,opornym” na leczenie
farmakologiczne spastycznym badz nadaktywnym pecherzem
neurogennym.
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Charakterystyka solifenacyny i fesoterodyny w aspekcie
ich efektywnosci klinicznej, tolerangji i bezpieczenstwa
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The characteristic of solifenacin and fesoterodine with
regard to their clinical efficacy, tolerability and safety
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Streszczenie

Leki antymuskarynowe takie jak solifenacyna i fesoterodyna cechuje rownowaga miedzy efektywnoscig kliniczna a tolerancja, z czego
wynika dfugofalowe zadowolenie pacjenta ze stosowanej farmakoterapii. Profile terapeutyczne lekéw moga jednakze réznic sie,
poniewaz leki antymuskarynowe cechuje rézna selektywnos¢ i specyficznos¢ wptywu na poszczegdine podtypy receptoréw muskary-
nowych, ktére stanowig cel leczenia farmakologicznego pecherza nadaktywnego. Z powodu braku bezposrednich randomizowanych
badan klinicznych z podwdjnie $lepa préba, autorzy starali sie dokonac posredniej analizy poréwnawczej wspomnianych nowych
lekéw antycholinergicznych w odniesieniu do ich efektywnosci klinicznej, tolerancji i bezpieczenstwa stosowania w leczeniu pecherza
nadaktywnego.

Summary

Antimuscarinics such as solifenacin or fesoterodine achieve a good balance of efficacy and tolerability and as a consequence are associ-
ated with good long-term patient satisfaction. The therapeutic profile however may differ because various antimuscarinic drugs have
different affinity to the five subtypes of muscarinic receptors that represent targets for OAB treatment (mainly M2 and M3). Because
of the lack of head-to-head randomized double-blinded, placebo-controlled studies we tried to perform indirect comparison of these
two new-generation antimuscarinics with regard to their efficacy, tolerability and safety in the OAB treatment.

Leki antymuskarynowe pozostajg terapig pierwszego rzutu
w leczeniu chorych z pecherzem nadaktywnym (OAB). Leki te
redukujg parcie, stabilizujg nadaktywnos¢ miesnia wypieracza
oraz zwiekszajg objetos¢ pecherza moczowego. Ich zastosowa-
nie kliniczne jest jednak ograniczone z powodu dobrze znanych
efektéw ubocznych — suchosci w jamie ustnej i worku spojéw-
kowym, zaburzen widzenia, zapar¢, sennosci, uposledzenia
funkgji poznawczych, a takze nie zawsze satysfakcjonujgcego
rezultatu klinicznego. Dtugofalowa skutecznos$¢ leczenia OAB
zalezy miedzy innymi od zdyscyplinowania pacjenta, czyli jego
zdolnosci (checi) do diugotrwatego, systematycznego stosowa-
nia zaleconej terapii. Warunkiem tej skutecznosci jest korzystny
bilans rezultatéw leczenia i profilu dziatan ubocznych leku.
Stwarza to zapotrzebowanie na specyfiki, ktére charakteryzuja
sie dobrym wskaznikiem terapeutycznym, co w konsekwengji
przektada sie na wysoki poziom satysfakcji i zdyscyplinowania

pacjenta. Obok powszechnie stosowanej tolterodyny i nieco
bardziej wybidrczej, jezeli chodzi o mechanizm dziatania darife-
nacyny, na rynku farmaceutycznym pojawity sie nowe selektyw-
ne leki cholinolityczne — solifenacyna i fesoterodyna.

Rekomendowana dawka terapeutyczna bursztynianu soli-
fenacyny wynosi 5 mg na dobe i moze by¢ podwyzszo-
na do 10 mg na dobe w przypadku dobrej tolerancji leku.
Po podaniu doustnym lek jest szybko wchtaniany. Maksymalna
koncentracje (C ) we krwi osigga po uptywie od trzech
do osmiu godzin, po czym jest metabolizowany w watrobie.
Okres péttrwania dawki 5 mg (T) wynosi okoto piecdziesie-
ciu godzin (45-68). Stabilne stezenie we krwi osiggane jest
po dziesieciu dniach przyjmowania solifenacyny. Wykazano,
ze w podstawowej drodze eliminacji leku posredniczy cyto-
chrom CYP3A4, natomiast pokarm nie wptywa na farmakoki-
netyke leku.
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Solifenacyna, podobnie jak tolterodyna, jest w niewielkim
stopniu bardziej selektywna wobec receptoréw M, niz M, (cat-
kowita selektywnos¢ wobec receptoréw M, jest niewskazana
z uwagi na brak dziatania na przedpotgczeniowe receptory
M,), jednak w przeciwienstwie do tolterodyny (a takze oksy-
butyniny, propiweryny czy trospium) wykazuje wiekszg selek-
tywnos¢ wobec pecherza i cewki moczowej, zaréwno in vitro,
jak i in vivo.

Wysoka skutecznos¢ solifenacyny w tagodzeniu objawdw
pecherza nadaktywnego jest dobrze udokumentowana. W kilku
badaniach klinicznych, w tym randomizowanych z zastosowa-
niem podwdjnie slepej préby, w ktérych poréwnywano dziata-
nie solifenacyny z placebo lub innymi lekami cholinolitycznymi,
odnotowano zmniegjszenie czestosci wystepowania paré nagla-
cych, czestosci mikcji, nietrzymania moczu z parcia i epizoddw
nykturii. Odsetek pacjentek zgtaszajacych dyskomfort z powodu
dolegliwosci zwigzanych z niepozadanym dziataniem cholino-
litycznym terapii wirdd przyjmujacych solifenacyne byt nizszy
w poréwnaniu z kobietami leczonymi alternatywnymi schema-
tami opartymi na innych lekach cholinolitycznych.

Kelleher i wsp. [1] odnotowali, ze juz po dwunastu tygo-
dniach przyjmowania solifenacyny, zaréwno w dawce 5 jak
i 10 mg, nastapita istotna poprawa jakosci zycia, mierzona
kwestionariuszem Kinga (KHQ - King's Health Questionaire)
u pacjentek cierpigcych na OAB w poréwnaniu z kobietami
przyjmujacymi placebo. Rezultat ten utrzymat sie réwniez
po 40- i 52-tygodniowym okresie ekspozycji na lek. Badanie
to potwierdzito takze obecnos¢ korzystnego bilansu miedzy
efektywnoscig kliniczng leku a jego tolerancja, czego dobitnym
potwierdzeniem byta poprawa jakosci zycia pacjentéw obser-
wowana zaréwno po dwunastu tygodniach terapii, jak réwniez
po roku od jej rozpoczecia. Subiektywny wskaznik efektywnosci
leczenia oceniany przez pacjentéw wzrdst z 48% po czterech
tygodniach leczenia, do 72% po dwudziestu osmiu tygodniach
terapii. Istotne jest takze, ze ponad 99% pacjentéw okreslito
tolerancje leku jako mozliwg do zaakceptowania lub satysfak-
cjonujacy, co potwierdza posrednio wysoki wskaznik kontynu-
acji leczenia (83%).

W badaniu Cardozo i wsp. [2] wykazano, ze solifenacyna
stosowana raz na dobe istotnie zmniejszata wystepowanie
wszystkich objawéw OAB, w tym czestomoczu, parcia naglace-
go i epizoddéw nietrzymania moczu. Obie stosowane dawki
solifenacyny (5 i 10 mg) spowodowaly takze istotne klinicznie
zwiekszenie objetosci moczu wydalanego podczas mikgji,
co jest obiektywng miarg funkcjonowania i pojemnosci peche-
rza moczowego. Co wiecej, solifenacyna okazata sie jedynym
antagonista receptora muskarynowego wywierajagcym korzyst-
ny wplyw na czesto$¢ epizodéw nykturii u chorych z OAB.
Po leczeniu dawkg 10 mg obserwowano istotne statystycznie
zmniejszenie sredniej liczby epizodéw nykturii (p=0,036).
Obserwacja ta jest tym bardziej istotna, ze iloraz szans dozna-
nia urazu podczas upadku jest u pacjentéw z OAB dwukrotnie
wiekszy niz u oséb nieobcigzonych tg chorobg, a nykturia sta-
nowi w tym przypadku niezalezny czynnik ryzyka (OR = 2,26;
95% Cl 1,46, 3,51) [21]. Sugeruje to, ze terapia solifenacyna
w dawce 10 mg, prowadzaca do zmniejszenia liczby epizoddw
nykturii 0 39%, moze zmniejszy¢ ryzyko potencjalnych urazéw
zwigzanych z upadkami, zwtaszcza u oséb w podesztym wieku.
W badaniu wykazano ponadto, ze leczenie solifenacyng byto
dobrze tolerowane. Sucho$¢ w ustach zgtosito 7,7 % pacjen-

téw otrzymujacych dawke 5 mg i 23 % pacjentdw stosujgcych
10 mg solifenacyny. Zaparcia i nieostre widzenie réwniez cze-
sciej wystepowaty w grupach leczonych niz w grupie otrzymu-
jacej placebo, ale wiekszos¢ epizodéw miata charakter tagodny.
Wyniki te odzwierciedla niewielki odsetek pacjentéw, ktérzy
zrezygnowali z leczenia w zwigzku z dziataniami niepozadany-
mi leku we wszystkich trzech grupach (3,9% dla solifenacyny
10 mg, 2,3% dla solifenacyny 5 mg i 3,3% dla placebo).

Podobne wyniki osiggneli Brunton i Kuritzky [3], ktérzy
potwierdzili wysoka skutecznos$¢ kliniczng i wysoki poziom
akceptacji terapii solifenacyng przez chore z objawami OAB,
przyjmujace lek w dawce dobowej od 5 do 10 mg.

Chapple i wsp. [4] opublikowali dane z randomizowanego
badania poréwnujgcego wptyw terapii solifenacyng lub tolte-
rodyng na dolegliwosci kobiet cierpiacych z powodu zespotu
pecherza nadaktywnego. Wykazano, ze solifenacyna poda-
wana zaréwno w dawce 5 mg, jak i 10 mg wywotuje wiek-
szy niz tolterodyna wzrost $redniej objetosci mikcji oraz jest
bardziej skuteczna w redukowaniu epizodéw parcia na mocz.
Autorzy zwrdcili szczegdlng uwage na niski odsetek zaburzen
ogdlnoustrojowych zwigzanych z cholinolitycznym dziataniem
solifenacyny, podkreslajac jednoczesnie jej wysoka skutecznosé
terapeutyczna.

Abrams i Swift [5] dokonali metaanalizy czterech randomi-
zowanych badan klinicznych, w ktérych oceniano wynik terapii
solifenacyng u pacjentek, ktére uprzednio zgtaszaty uczucie par-
cia bez epizodéw nietrzymania moczu (OAB dry). Solifenacyna
znaczaco redukowata liczbe par¢, czestos¢ mikgji w ciggu dnia
i nocy oraz zwiekszata objetos¢ oddawanego moczu.

Chapple i wsp. [6] w 2005 roku przedstawili wyniki bada-
nia STAR, w ktérym poréwnano efektywnos¢ kliniczng i tole-
rancje dwdch lekdw antymuskarynowych nowej generacji:
solifenacyny i tolterodyny o przedtuzonym dziataniu (ER). Leki
podawane byty w rekomendowanych przez producentéw daw-
kach: dla solifenacyny — 5 lub 10 mg, natomiast dla toltero-
dyny ER — 4 mg. Po czterech tygodniach leczenia pacjentom
umozliwiono zwiekszenie dawki stosowanego farmaceutyku
na podstawie subiektywnej oceny efektywnosci dotychczaso-
wego leczenia oraz tolerancji leku, co w praktyce byto mozliwe
jedynie w odniesieniu do solifenacyny. W badaniu wykazano,
ze ,elastycznos¢” dawkowania solifenacyny (5 lub 10 mg) jest
bardziej skuteczna w niwelowaniu objawéw OAB niz najwyz-
sza rekomendowana dawka tolterodyny ER (4 mg). Dotyczyto
to statystycznie wiekszej redukgji liczby epizodéw parcia, par
naglacych z epizodami lub bez epizodéw nietrzymania moczu
oraz porownywalnie wiekszego odsetka pacjentéw, ktorzy
w nastepstwie zastosowanej terapii nie obserwowali epizoddw
nietrzymania moczu. Stwierdzono takze, ze solifenacyna jest
bardziej skuteczna od tolterodyny ER w redukowaniu objawdw
mieszanego nietrzymania moczu (MUI). Potwierdzeniem tych
danych byto zmniejszenie liczby zuzywanych przez pacjentki
podpasek, zwiekszona srednia objetos¢ mikcji oraz poprawa
subiektywnej oceny przez pacjentki objawéw odzwierciedlaja-
cych prawidtowe funkcjonowanie pecherza moczowego (PBC
— Perception of Bladder Condition). Po czterech tygodniach
leczenia 51% pacjentek stosujacych tolterodyne ER poprosito
o podwyzszenie dawki leku, natomiast w grupie przyjmuja-
cej solifenacyne w dawce 5 mg takg prosbe wyrazito 48%.
Ze wzgledu na rekomendowane przez producenta dawkowanie
preparatéw byto to mozliwe jedynie w odniesieniu do solifena-
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cyny, ktérej dawke podwyzszono do 10 mg.

Tolerancja zastosowanego leczenia cholinolitycznego
u pacjentek w badanych grupach byta dobra. Odsetek kobiet
rezygnujacych z leczenia z powodu jego nieskutecznosci
byt jednak nizszy w grupie otrzymujacej solifenacyne (1,2 vs
2%). Chore przyjmujace solifenacyne najczesciej uskarzaty sie
na zaparcia i uczucie suchosci w jamie ustnej. Rzadziej nato-
miast obserwowano w tej grupie zaburzenia widzenia. W opi-
nii pacjentek stabe nasilenie tych dolegliwosci nie wptywato
na decyzje o przerwaniu terapii. Odsetek pacjentek rezygnu-
jacych z terapii z powodu objawdw niepozadanych byt niski
w obu badanych grupach: 3,5% sposrdd przyjmujacych solife-
nacyne i 3% sposréd stosujgcych tolterodyne ER.

Zblizone rezultaty otrzymali Haab iwsp. [7] u chorych
po piecdziesieciu dwdch tygodniach przyjmowania solifenacy-
ny. 91% pacjentéw, ktérzy ukonczyli jedno z dwdch dwuna-
stotygodniowych badan randomizowanych, zdecydowato sie
na udziat w dtugoterminowym badaniu otwartym, bedacym
kontynuacja badan poprzednich. 81% pacjentéw ukonczyto
czterdziestotygodniowy cykl badania otwartego. Leczenie soli-
fenacyna okazato sie bezpieczne i dobrze tolerowane, uboczne
dziatanie antycholinergiczne leku obserwowano u stosunkowo
niewielkiego odsetka badanych. Tylko u 4,7% pacjentéow byto
konieczne przerwanie leczenia z powodu dziatah niepozada-
nych. Poprawe w zakresie gtéwnych objawéw OAB stwierdzano
u wszystkich pacjentéw do piecdziesigtego drugiego tygodnia
leczenia. U pacjentéw przydzielonych do grup otrzymujacych
solifenacyne w badaniach z podwdjnie $lepa préba (maskowa-
nych) obserwowano powolng, stopniowa poprawe wszystkich
parametréw oceny skutecznosci leczenia w czasie trwania
badania otwartego (spadek liczby epizodéw naglacego parcia
na mocz na dobe izwigzanych z tym epizodéw nietrzymania
moczu, spadek czestosci mikcji i wzrost objetosci pojedynczej
mikgji). Skutecznos$¢ leczenia potwierdzono oceniajgc wyniki
leczenia jako funkcje catkowitej ekspozycji na solifenacyne.
Stwierdzono wysoki poziom satysfakgji pacjenta w odniesieniu
do tolerancji (85%) i skutecznosci (74%) leczenia.

Sposréd  wszystkich pacjentdw, zgtaszajacych wyjsciowo
nietrzymanie moczu, 60% stwierdzito ustapienie tego objawu
po piecdziesieciu dwdch tygodniach ekspozycji na solifenacyne.
Podobnie u 43% pacjentdw, skarzacych sie wyjsciowo na epi-
zody naglacego parcia na mocz, objaw ten nie wystepowat
po piecdziesieciu dwdch tygodniach terapii tym lekiem.

Wyniki badania sugeruja, ze korzysci z leczenia solifenacyna,
uzyskane podczas wstepnej terapii, sg podtrzymywane przez
leczenie przewlekfe. Autorzy dowiedli ponadto, ze solifenacyna
(oprécz tego, ze znamiennie tagodzi lub opanowuje nietrzy-
manie moczu, czestomocz i nykturie) jest jedynym preparatem
antymuskarynowym, ktéry, jak wykazano w sposéb ilosciowy
w duzej populacji pacjentéw, wywiera korzystny wptyw na licz-
be epizodéw naglacego parcia na mocz.

U pacjentéw otrzymujacych solifenacyne wykazano wysoka
dyscypline stosowania leku, niski odsetek dziatan ubocznych
o charakterze antycholinergicznym oraz niski odsetek pacjen-
téw wymagajacych przerwania leczenia z powodu efektow
niepozadanych terapii. Sugeruje to potrzebe umiejscowienia
tych wynikéw w kontekscie podobnych badan nad preparatami
antymuskarynowymi (cho¢ z petng swiadomoscig ograniczen
wynikajacych z poréwnywania réznych badan). W badaniu nad
przewlektym stosowaniem tolterodyny o przedtuzonym uwal-

nianiu, w dawce 4 mg dziennie, 78% pacjentéw, ktdrzy ukon-
czyli wezesniejsze badanie randomizowane, zgtosito chec konty-
nuowania leczenia w ramach badania otwartego. 29% sposrod
nich nie ukonczyto dwunastomiesiecznego badania, z tej liczby
9,9% z powodu efektéw niepozadanych leku [8]. W dwdch
badaniach tolterodyny, bedacych kontynuacjg badan rando-
mizowanych, gdzie pacjenci otrzymywali 2 mg leku dwa razy
dziennie przez odpowiednio 12 i 9 miesiecy, odsetki pacjentdw,
ktérzy ukonczyli badanie wynosity odpowiednio 62% i 70%,
a przerwanie leczenia w — 15% i 9% przypadkdw byto skutkiem
wystapienia dziatan niepozadanych [9,10]. Podsumowujac,
solifenacyna stosowana przewlekle ma korzystny profil dziatan
ubocznych. Na podstawie danych zgromadzonych w dziennicz-
kach mikgji w ciggu dwunastu miesiecy obserwowano poprawe
skutecznosci leczenia w trakcie przedtuzonej ekspozycji na lek.
Wysoki poziom dyscypliny stosowania leku oraz wysoki poziom
satysfakgji pacjentéw stwierdzony w przedstawionym badaniu
sugeruja, ze przewlekte leczenie solifenacyna jest bezpieczne
i dobrze tolerowane i lek ten moze by¢ stosowany w dtugofalo-
wym leczeniu przewlektych objawéw OAB.

Innym lekiem w farmakoterapii OAB jest fesoterodyna.
Fesoterodyna jest nieselektywnym doustnym lekiem antymu-
skarynowym, ktéry dziata jako kompetytywny antagonista
receptoréw muskarynowych. Fesoterodyna jest prolekiem, ktéry
ulega hydrolizie przez niespecyficzne esterazy do aktywne-
go metabolitu SPM 7605, ktéry chemicznie jest identyczny
z 5-hyroksymetylo-tolterodyng (5-HMT) [11]. Dziatanie antymu-
skarynowe wykazuje zaréwno fesoterodyna jak i 5-HMT, chociaz
prawdopodobnie aktywnos¢ farmakologiczna zwigzku macie-
rzystego jest wynikiem dziatania jego metabolitu. Konwersja
fesoterodyny jest bardzo szybka i catkowita, czego dowodem
jest fakt, ze po podaniu doustnym w osoczu nie stwierdza sie
obecnosci zwigzku macierzystego, a jedynie jego metabolit,
ktérego stezenie jest proporcjonalne do zastosowanej dawki
leku macierzystego [11]. Gtoéwny aktywny metabolit fesoterody-
ny — 5-HMT, odpowiedzialny za jej dziatanie antymuskarynowe,
jest identyczny z metabolitem tolterodyny, powstajagcym na dro-
dze utleniania zwigzku macierzystego w watrobie za posrednic-
twem cytochromu P450 (CYP) 2D6 [12]. Efektywnos¢ konwers;ji
tolterodyny do 5-HMT jest wiec zalezna od aktywnosci i eks-
presji CYP2D6. W przeciwienstwie do tolterodyny, w konwersji
fesoterodyny do 5-HMT nie posredniczy uktad cytochroméw,
chociaz CYP3A4 i CYP2D6 sg zaangazowane w nastepcza inak-
tywacje aktywnego metabolitu [11].

Pierwsza faza badan klinicznych wykazata, ze profil farma-
kokinetyczny fesoterodyny jest zalezny od dawki oraz cechuije sie
mata zmiennoscig [13,14]. Wykazana w odniesieniu do fesote-
rodyny zaleznos¢ dawka-odpowied? jest rzadkg cechg w grupie
lekéw antymuskarynowych. Dotychczas takg statystycznie istot-
ng zaleznos¢ stwierdzono jedynie w przypadku oksybutyniny,
ktéra zastosowana w dawce 15 mg w poréwnaniu do dawki
5 lub 10 mg cechowata sie proporcjonalnie wiekszg redukcjg
objawdw parcia oraz wzrostem $redniej objetosci mikcji. Takiej
zaleznosci nie wykazano w odniesieniu do darifenacyny, soli-
fenacyny czy tolterodyny. Proporcjonalnos¢ efektu klinicznego
fesoterodyny do zastosowanej dawki leku moze wynikac z jej
profilu farmakokinetycznego i farmakologicznego. W odréznie-
niu od solifenacyny, darifenacyny czy tolterodyny, ktére meta-
bolizowane sg w watrobie do aktywnych metabolitéw, enzymy
watrobowe nie sg zaangazowane w konwersje fesoterodyny
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do jej aktywnego metabolitu. Konwersja ta jest posredniczona
przez niespecyficzne esterazy. Podobnie do innych lekéw anty-
muskarynowych, fesoterodyna cechuje sie zaleznym od dawki
nasileniem objawdéw niepozadanych. Chociaz bezposrednig
przyczyng wystepowania objawdw ubocznych podczas sto-
sowania fesoterodyny jest jej antymuskarynowy mechanizm
dziatania, nasilenie poszczegdlnych objawdw wydaje sie zaleze¢
od sity jej oddziatywania na poszczegdine podtypy receptordw
muskarynowych. Dla przykfadu, czesto$¢ wystepowania uczucia
suchosci ust wzrosta z 19% (przy dawce 4 mg fesoterodyny)
do 35% (przy 8 mg dawki leku; placebo — 7%). Odsetek ten jest
nieco wyzszy niz dla solifenacyny (5 mg = 11 %, 10 mg — 28
%, placebo — 4%), lecz nizszy w poréwnaniu z oksybutyning
czy darifenacyng. Co ciekawe, czestos¢ wystepowania zapard
byfa relatywnie mniejsza w poréwnaniu do innych lekdéw anty-
muskarynowych, wynoszac 4% dla dawki 4 mg i 6% dla dawki
8 mg fesoterodyny. Dla poréwnania, objaw ten wystepowat u 5
i 13% pacjentéw leczonych solifenacyng (dawki odpowiednio
5110 mg) oraz u 16 i 25% leczonych darifenacyna (dawki 7,5
i 15 mg).

Dane uzyskane z Il fazy badan klinicznych sugeruja, ze feso-
terodyna jest efektywna i dobrze tolerowang alternatywa lecze-
nia farmakologicznego OAB [15].

Chapple i wsp. w przeprowadzonych randomizowanych
badaniach [16] starali sie oceni¢ efektywnos¢, tolerancje i bez-
pieczenstwo stosowania fesoterodyny u pacjentéw z OAB.
Grupa badana otrzymywata przez okres dwunastu tygodni
fesoterodyne w dawce 4 mg lub 8 mg, natomiast kontrolna
— placebo lub tolterodyne ER (4 mg). W badaniach poddano
analizie czesto$¢ mikgji, liczbe epizodéw paré na dobe iich
nasilenie, objetos¢ mikgji, liczbe dni w tygodniu bez ucieczek
moczu oraz subiektywng ocene przez pacjenta skuteczno-
$ci leczenia. Wykazano, ze fesoterodyna podawana zaréwno
w dawce 4 mg, jak i8 mg jest terapig wysoce efektywng
u pacjentow z OAB. Efekty leczenia wydaty sie bardziej wyrazi-
ste w odniesieniu do fesoterodyny podawanej w dawce 8 mg
niz 4 mg czy tez tolterodyny ER (4 mg), zwtaszcza jesli chodzi
0 czestos¢ epizoddw parcia i srednig objetos¢ mikcji, co moze
miec istotne znaczenie kliniczne (zwazywszy na fakt podobnych
profili tolerancji badanych grup). Obie dawki fesoterodyny
byty zazwyczaj dobrze tolerowane, na co wskazuje niewielki
wskaznik rezygnacji z leczenia. Objawy uboczne byty podobne
do obserwowanych w grupie kontrolnej z wyjatkiem suchosci
ust, ktéra czescie] wystepowata w grupie otrzymujacej wyzsza
dawke fesoterodyny. Czesto$¢ wystepowania efektéw niepoza-
danych w grupie otrzymujacej fesoterodyne (4 lub 8 mg) byta
podobna do notowanych dla tolterodyny SR (4 mg). W bada-
niu tym wykazano obecnos¢ zaleznosci dawka-odpowiedZ
w odniesieniu do fesoterodyny, co sprawia, ze dawkowanie
leku moze niejako by¢ ,szyte na miare”, a wiec dostosowane
do indywidualnych potrzeb pacjenta z OAB z uwzglednieniem
specyficznego balansu miedzy efektywnoscig kliniczng a tole-
rancja dawki leku.

Ocene efektywnosci terapeutycznej, bezpieczenstwa i tole-
rancji fesoterodyny przeprowadzili réwniez Nitti i wsp. [17].
Przez okres dwunastu tygodni grupie badanej podawano
doustnie raz dziennie fesoterodyne w dawce 4 lub 8 mg.
W przypadku obu dawek stwierdzono istotny statystycznie
wplyw na objawy OAB. Fesoterodyna podawana w dawce 8 mg
wykazywata wiekszg efektywno$¢ terapeutyczng niz dawka

4 mg w odniesieniu do liczby mikcji, epizoddw parcia na dobe,
Sredniej objetosci mikgji czy liczby dni bez ucieczek moczu
w tygodniu. Efektywnos¢ fesoterodyny stosowanej w dawce
4 mg byta poréwnywalna do obserwowanej po podaniu tol-
terodyny SR [18]. Najczestszym objawem niepozadanym byto
uczucie suchosci ust, ktére towarzyszyto zwtaszcza podawaniu
leku w wiekszej dawce. Odsetek wystepowania zaparc byt niski
w przypadku obu stosowanych dawek (odpowiednio 5% i 8%).
Wiadomo, ze gesto$¢ receptoréw M, w ukfadzie pokarmowym,
podobnie jak w pecherzu moczowym, jest wieksza niz recepto-
row M, (M, : M, = 4 : 1). Receptory M, posredniczg w choliner-
gicznej stymulacji perystaltyki przewodu pokarmowego. Wydaje
sie, ze maty odsetek zapar¢ towarzyszacy terapii fesoterodyna
moze wynikac z jej nieselektywnego oddziatywania na poszcze-
gdlne podtypy receptoréw muskarynowych w przeciwienstwie
do darifenacyny cechujacej sie wysoka selektywnoscig w odnie-
sieniu do receptoréw typu M,. Pewnym ograniczeniem cyto-
wanego badania jest brak zréznicowania etnicznego oraz pici
w analizowanej populacji pacjentéw.

Chociaz poréwnywanie wynikéw réznych badan jest
utrudnione m.in. z powodu zmiennosci w badanych popu-
lacjach i stosowanych protokotach, uzasadnione jest przed-
stawianie tolerancji tolterodyny w kontekscie innych lekéw.
W tacznej analizie danych z kilku badan klinicznych odsetek
suchosci w ustach wynosit 23,4% oraz 60,8 % odpowiednio
dla tolterodyny ER w dawce 4 mg i oksybutyniny ER w daw-
kach od 5 mg do 30 mg, a odsetek zapar¢ wynosit w tych
badaniach odpowiednio 5,9% i 13,1% [19]. W duzym bada-
niu z randomizacja, poréwnujgcym tolterodyne o natychmia-
stowym uwalnianiu w dawce 2 mg przyjmowang dwa razy
na dobe i tolterodyne ER w dawce 4 mg na dobe, suchos¢
w ustach wystgpita u odpowiednio 30% i23%, zaparcia
u 7% i 6%, natomiast nieostre widzenie u 1% pacjentow
w obu grupach [20].

Whyniki dotychczas przeprowadzonych badan wskazujg
na wysokg skutecznos¢ solifenacyny, niskg czestos¢ wyste-
powania dziafan ubocznych oraz wysoki odsetek chorych
kontynuujacych terapie tym lekiem. Badania wykazaty wyzsza
skuteczno$¢ solifenacyny w poréwnaniu z tolterodyng w zakre-
sie liczby par¢ oraz wszystkich epizodéw nietrzymania moczu.
Solifenacyna wykazuje znacznie wieksze powinowactwo w sto-
sunku do pecherza niz w stosunku do gruczotéw slinowych
w obu stosowanych dawkach. Powoduje to znacznie lepsza
tolerancje solifenacyny niz tolterodyny. Nie przeprowadzono
dotychczas natomiast badan ,head do head”, poréwnujacych
bezposrednio solifenacyne z fesoterodyng w kontekscie ich
efektywnosci klinicznej, bezpieczenstwa i tolerangji.

Uzyskane wyniki sg niezwykle istotne, jako ze duza czesc
badan klinicznych poswieconych OAB koncentruje sie na ana-
lizie wptywu badanego leku na czestos¢ epizodow nietrzy-
mania moczu. Przeprowadzone badania kliniczne wykazaty
rowniez, ze solifenacyna jest bardziej efektywna od tolterodyny
ER w redukcji objawdéw mieszanego nietrzymania moczu.
Potwierdzeniem tych danych byto zmniejszenie liczby zuzywa-
nych przez pacjentki podpasek, zwiekszona srednia objetosc
mikcji oraz poprawa subiektywnej oceny przez pacjentki obja-
wow odzwierciedlajacych prawidiowe funkcjonowanie peche-
rza moczowego (PBQ).

Uczucie suchosci ust podczas przyjmowania solifenacyny
w dawce 5 mg stwierdzono u 11% pacjentéw, natomiast
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w dawce 10 mg — u 22% [22]. Wspomniany efekt niepozadany
w przypadku tolterodyny SR dotyczyt 23%, a fesoterodyny 28%
pacjentow.

Niezaprzeczalng korzystng cechag fesoterodyny jest nato-
miast, ze jest ona prolekiem, co pozwala na ominiecie tzw.
efektu przejscia przez watrobe. Ma to istotne implikacje klinicz-
ne. Wiadomo bowiem, ze précz selektywnosci i specyficznosci,
wazny w kontekscie wystepowania objawdw niepozadanych
jest réwniez metabolizm leku (jego okres poéttrwania), jako
ze spadki i wzrosty stezenia leku (lub jego metabolitu) w suro-
wicy krwi s3 odpowiedzialne za czes¢ objawdw ubocznych.

Wykazana w odniesieniu do fesoterodyny zalezno$¢ daw-
ka-odpowiedz jest rzadka cechg w grupie lekdéw antymuska-
rynowych. Dotychczas takg statystycznie istotng zaleznos¢
stwierdzono jedynie w przypadku oksybutyniny. Takiej zalezno-
ci nie wykazano w odniesieniu do darifenacyny czy solifena-
cyny. Zalezno$¢ ta sprawia, ze dawkowanie leku moze niejako
by¢ ,szyte na miare”, a wiec dostosowane do indywidualnych
potrzeb pacjenta z OAB z uwzglednieniem specyficznego
balansu miedzy efektywnoscig kliniczng a tolerancjg dawki leku.
Jedna z niekorzystnych cech fesoterodyny moze by¢ natomiast
jej sktad, bowiem zawiera ona olej sojowy i laktoze, co stawia
pod znakiem zapytania mozliwos¢ przyjmowania leku przez
pacjentdw z nietolerancja laktozy, orzeszkdéw ziemnych czy soi.

Biorgc pod uwage, ze fesoterodyna jest prolekiem, ktérego
aktywny metabolit jest identyczny z tozsamym tolterodyny oraz
wyniki badania STAR, ktére wykazato wiekszg skutecznos¢ soli-
fenacyny w poréwnaniu do tolterodyny ER, mozna posrednio
whnioskowac, ze solifenacyna moze by¢ skuteczniejsza od feso-
terodyny.
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NAUKI PODSTAWOWE / BASIC SCIENCE

Anatomia ukfadu chtonnego narzadéw
moczowo-ptciowych

Lymphatic system of genito-urinary tract

Roman Sosnowski', Rafat Zdun?, Tomasz Demkow’

'Klinika Nowotwordw Uktadu Moczowego, Centrum Onkologii — Instytut w Warszawie
2Zaktad Anatomii Prawidtowe] Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

Stowa kluczowe/key words

uktad chtonny
lymphatic system

wezty chtonne
lymph nodes

przestrzen zaotrzewnowa
retroperitoneal space

Streszczenie

Uktad chtonny narzagddéw moczowo-ptciowych odgrywa istotng role w diagnostyce i leczeniu schorzen drég moczowych. Postugiwanie
sie prawidfowym mianownictwem anatomicznym oraz znajomos¢ zakresu sptywu chifonki z poszczegdinych narzagdéw umozliwia wia-
Sciwe okreslenie patologii i zakresu procesu leczniczego. Celem pracy jest omdwienie anatomii klinicznej sptywu chtonki z narzadéw
ukfadu moczowo-ptciowego. Na podstawie dostepnej literatury autorzy przedstawili prawidtowa budowe uktadu chtonnego, zwiaza-
nego z narzadami drég moczowych, stosujac obowigzujgce mianownictwo anatomiczne z Terminologia Anatomica (1998 r.)

Summary

Lymphatic system plays important role in diagnostic and therapeutic procedures in urology. Proper anatomical nomenclature makes

accurate qualification of pathology and range of adequate treatment possible.
Aim of study is discussion of clinical anatomy of lymphatic system related to urinary system.
Based on literature authors introduced valid anatomical nomenclature of lymphatic system related to urinary organs, classified accord-

ing to Terminologia Anatomica from 1998.

Anatomia kliniczna sptywu chtonki z narzadu ukfadu
moczowo-piciowego ma istotne znaczenie w procesie diagno-
stycznym i terapeutycznym. Patologie dotyczace weztéw chton-
nych przestrzeni zaotrzewnowej sg obszarem zainteresowania
zaréwno urologdw, jak i chirurgdw, ginekologdw, internistéw,
pediatréw, radiologdw, onkologdw czy patologdw.

Przeglad pismiennictwa polskiego wskazuje, iz istnieje
niewiele prac poruszajacych tematyke weztéw chtonnych.
Koncentrujg sie one czesto na opisie limfadenektomii poszcze-
gdélnych grup weztéw chtonnych w nowotworach wybranych
narzadéw. W leczeniu chirurgicznym choréb nowotworowych
coraz wieksze znaczenia ma nie proces samego usuniecia ogni-
ska pierwotnego, ale prawidtowe wykonanie limfadenektomii.
Brak jednolitej nomenklatury opisujacej wezty chtonne prze-
strzeni zaotrzewnowej i miednicy utrudnia porozumiewanie sie,
co w istotny sposdb moze wptywac na wyniki leczenia chirur-
gicznego. Obecnie obowigzujgce mianownictwo anatomiczne
oparte jest na Terminologia Anatomica, ktére zostato opubliko-
wane w 1998 roku (tab. I) [1]

Wezty chtonne a nowotwory

Rozwijajgce sie komorki nowotworowe w pierwotnym guzie
czesciowo tracg zdolnosci adhezyjne. Skutkiem tego jest rozluz-
nienie macierzy pozakomérkowej i zmniejszenie oddziatywan
miedzykomaérkowych. Niektdre komdrki nabywajg zdolnos¢ de-

gradacji btony komdrkowej i przedostajg sie do naczyn krwiono-
$nych i chtonnych. Tg droga komérki pierwotnego nowotworu
moga osiedla¢ sie w nowej lokalizacji, a przy sprzyjajacych wa-
runkach rozwoju dochodzi do rozwiniecia sie nowotworu wtér-
nego — przerzutu. Nieliczne komérki nowotworowe majg zdol-
nos¢ tworzenia przerzutu, poniewaz tylko pojedyncze komorki
przedostajgce sie do naczyn sg w stanie przezy¢ i zasiedli¢ nowe
Srodowisko (stosunek ten ocenia sie na 1/1 000 000) [2].

Powiekszone wezty chtonne moga by¢ wynikiem odpowie-
dzi immunologicznej na obce antygeny, jak réwniez wynikiem
proliferacji komérek nowotworowych. Limfa sptywajgca z no-
wotworu do wezta chtonnego jest filtrowana i zatrzymane tam
komorki nowotworowe sg niszczone przez naturalne komorki
cytotoksyczne, pobudzone makrofagi, limfocyty T cytotoksycz-
ne iswoiste przeciwciata. W ten sposéb wezet chfonny staje
sie barierg dla dalszego rozprzestrzeniania sie nowotworu. Ba-
riera ta jednak najczesciej okazuje sie nieskuteczna i dochodzi
do przerzutéw do innych narzadéw. Dlatego tak wazne jest, aby
wraz z usunieciem ogniska pierwotnego nowotworu w trakcie
radykalnej operagji chirurgicznej usuwac réwniez regionalne
wezty chtonne [3]. Wszystkie usuniete wezty chtonne powinny
by¢ policzone, zmierzone oraz nalezy okresli¢, skad zostaty po-
brane. W przypadku stwierdzenia przerzutéw nowotworowych
w weztach chfonnych trzeba poda¢ wymiary wezta i liczbe zaje-
tych nowotworowo weztéw w stosunku do wszystkich usunie-
tych [4].
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Anatomia ukfadu chtonnego narzagdéw moczowo-ptciowych

Ryc. 1. Przestrzen zaotrzewnowa jamy brzusznej i miednicy mniejszej. Widok od
przodu.

Fig. 1. Retroperitoneal space of abdomen and pelvis, front view.

1. Aorta, 2. Zyfa gtéwna dolna (przesunieta na strone prawa), 3. Wezly zyly gtéwnej
dolnej tylne, 4. Wezly biodrowe wspaine posrednie zanaczyniowe prawe, 5. Nerka
prawa, 6. Tetnica biodrowa wspdlna prawa, 7. Moczowdd prawy, 8. Tetnica biodrowa
wspdlna lewa, 9. Tetnica krezkowa dolna, 10. Zyfa biodrowa wspdlna lewa, 11. Mie-
sieft ledzwiowy wiekszy prawy.

Wezty chtonne przestrzeni zaotrzewnowej sg stacjg przerzu-
towa nowotwordw wychodzacych z narzagdéw miednicy mniej-
szej, miedzy innymi raka szyjki macicy, trzonu macicy, sromu,
jajnika, gruczotu krokowego, pecherza moczowego i odbytnicy.
Omawiajac kierunki odptywu chfonki z narzadéw miednicy
i jamy brzusznej, trudno jest méwi¢ o regionalnych weztach
chtonnych, poniewaz kazdy narzad zespolony jest swoimi
naczyniami chtonnymi z wieloma grupami weztéw chtonnych,
a te z kolei bogato zespalaja sie miedzy soba.

Mianownictwo weztéw chtonnych przestrzeni
zaotrzewnowej

Sptyw chtonki z korczyn dolnych, krocza, narzadéw piciowych
zewnetrznych oraz organéw potozonych w miednicy mniejszej
odbywa sie poprzez uktad chtonny przestrzeni zaotrzewnowe.
Naczynia chtonne pochodzace z wyzej wymienionych narzaddéw
(nie wigczajac jader, gdyz w embriogenezie jadra naleza do narza-
déw wewnatrzbrzusznych) tacza sie, tworzac dwa duze pnie
chtonne — pnie ledzwiowe (trunci lumbales). Naczynia chfonne
towarzyszg odpowiadajgcym im naczyniom krwionosnym — chton-
ka z konczyn dolnych prowadzona jest za posrednictwem naczyn
chtonnych sasiadujgcych z tetnicami biodrowymi zewnetrznymi,
z miednicy z tetnicami biodrowymi wewnetrznymi i tetnicg krzy-

Ryc. 2. Izolowany preparat przestrzeni zaotrzewnowej. Widok od przodu.

Fig. 2. Isolated specimen from retroperitoneal, front view.

1. Aorta, 2. Zyla gtéwna dolna, 3. Wezly ledzwiowe posrednie, 4. Wezly biodrowe
wspélne posrednie przednaczyniowe prawe, 5. Wezly aortalne boczne, 6. Wezly
biodrowe wspdlne przysrodkowe prawe, 7. Wezly biodrowe wspdlne boczne lewe,
8. Tetnica krezkowa dolna, 9. Rozdwojenie aorty, 10. Tetnica biodrowa wspélna pra-
wa, 11. Tetnica biodrowa wspélna lewa.

zowg posrodkowa. Pnie ledzwiowe potozone sa wzdtuz duzych
naczyn brzusznych, wytwarzajac liczne krzyzowe potaczenia.
Ponadto przyjmuja czesciowo chifonke z trzew jamy brzusznej
(pnie jelitowe), prowadzong wzdtuz tetnicy krezkowej dolnej
i gornej, oraz pnia trzewnego. tacznie pnie ledzwiowe i jelitowe
zlewaja sie i tworza zbiornik mleczu (cisterna chyli), ktéry stanowi
bankowate rozszerzenie zlewajacych sie ze soba naczyn chton-
nych. Jest zmienny co do ksztattu i potozenia (od Th12 do L2/L3),
zlokalizowany miedzy aorta brzuszng a kregostupem i stanowi
poczatek przewodu piersiowego (ductus thoracicus).

Wezty chtonne potozone w przestrzeni zaotrzewnowej
mozna podzieli¢ na szes¢ gtéwnych grup: wezty chionne
trzewne (nodi lymphatici celiaci), wezty chtonne ledzwiowe
(nodi lymphatici lumbales), wezty chtonne biodrowe wspdine
(nodi lymphatici iliaci communes), wezty chtonne biodrowe
zewnetrzne (nodi lymphatici iliaci externi), wezty chtonne bio-
drowe wewnetrzne (nodi lymphatici iliaci interni), wezty chtonne
krzyzowe (nodi lymphatici sacrales). Ponadto nalezy wyréznic
wezty chtonne trzewne zwigzane z pecherzem moczowym, czyli
wezty chtonne przypecherzowe (nodi paravesicales) oraz wezty
chtonne pachwinowe (nodi lymphatici inguinales) [1,5,6,7,8].

Wezty chtonne zaotrzewnowe
1. Wezly chfonne trzewne (nodi lymphatici celiaci) lezg na aor-
cie brzusznej u poczatku tetniczego pnia trzewnego i tetnicy krez-
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kowej goérnej. Uchodzg do nich naczynia chtonne catego przewo-
du zofadkowo-jelitowego, watroby, trzustki oraz $ledziony. Stad
pochodzi ich nazwa, cho¢ ze wzgledu na swe potozenie sg wezta-
mi $ciennymi. Z weztéw trzewnych wychodza pnie jelitowe (trunci

intestinales), razem z pniami ledzwiowymi (trunci lumbales) two-
rzg one korzenie przewodu piersiowego (ductus thoracicus).

2. Wezty chtonne ledzwiowe (nodi lymphatici lumbales)
lezg wokdt aorty i zyty gtéwnej dolnej (ryc. 1). Sg one ostatnig

Tab. 1. Podziat weztéw chtonnych jamy brzusznej i miednicy mniejszej, wedtug Terminologia Anatomica 1998.

Table 1. Anatomical classifications of abdominal cavity and pelvis lymphatic nodes according to Terminologia Anatomica from 1998.

Wezty chtonne jamy brzusznej (Nodi lymphatici abdominis)

Wezty chtonne miednicy mniejszej (Nodi lymhoidei pelvis)

I. Wezly chtonne scienne (Nodi lymphoidei parietales)

I. Wezty chtonne scienne (Nodi lymphoidei parietales)

1. Wezly ledzwiowe lewe (Nodi lumbales sinistri)

1. Wezly biodrowe wspélne (Nodi iliaci communes)

a. Wezly aortalne boczne (Nodi aortici laterales)

b. Wezly przedaortalne (Nodi preaortici)

¢. Wezly zaaortalne. Wezly aortalne tylne (Nodi retroaortici. Nodli postaortici)

2. Wezly ledzwiowe posrednie (Nodi lumbales intermedii)

3. Wezly ledzwiowe prawe (Nodi lumbales dextril)

a. Wezly zyly gtéwnej dolnej boczne (Nodi cavales laterales)

b. Wezly zyty gtownej dolnej przednie (Nodi precavales)

c. Wezly zyly gtdwnej dolnej tylne (Nodi retrocavales. Nodi postcavales)

4. Wezly przeponowe dolne (Nodi phrenici inferiores)

5. Wezly nabrzuszne dolne (Nodi epigastrici inferiores)

Il. Wezly chfonne trzewne (Nodi lymphoidei viscerales)

1. Wezly trzewne (Nodi coeliaci)

2. Wezly zotadkowe prawe/lewe (Nodi gastrici dextri/ sinistri)

- Pierécien chfonny wpustu (Anulus lymphaticus cardiae)

3. Wezly zotadkowo-sieciowe prawe/ lewe (Nodi gastroomentales dextri/ sinistri)

4. Wezly odzwiernikowe (Nodi pylorici)

- Wezet nadodzwiernikowy (Nodus suprapyloricus)

- Wezly pododzwiermikowe (Nodi subpylorici)

- Wezly zaodzwierikowe (Nodi retropylorici)

5. Wezly trzustkowe (Nodi pancreatici)

a. Wezly géme (Nodi superiores)

b. Wezly dolne (Nodi inferiores)

6. Wezly $ledzionowe (Nodi splenici. Nodi lienales)

7. Wezly trzustkowo-dwunastnicze (Nodi pancreaticoduodenales)

a. Wezty géme (Nodi superiores)

b. Wezly dolne (Nodi inferiores)

8. Wezly watrobowe (Nodi hepatici)

a. Wezet pecherzykowy (Nodi cysticus)

b. Wezet otworu sieciowego. Wezet otworowy (Nodus foraminalis)

9. Wezly krezkowe gaérne (Nodi mesenterici superiores)

a. Wezly przyjelitowe (Nodi juxtaintestinales)

b. Wezly gome srodkowe (Nodi superiors centrales)

. Wezly kretniczo-okreznicze (Nodi ileocolici)

d. Wezly przedkatnicze (Nodi precaecales)

e. Wezly zakatnicze (Nodi retrocaecales)

f. Wezly wyrostka robaczkowego (Nodi appendiculares)

g. Wezly krezki okreznicy (Nodi mesocolic))

- Wezly przyokreznicze (Nodi paracolici)

- Wezly okreznicze prawe / srodkowe / lewe (Nodi colici dextri/ medii/ sinistr)

10. Wezly krezkowe dolne (Nodi mesenterici inferiores)

a. Wezly esicze (Nodi sigmoidei)

b. Wezly odbytnicze gome (Nodi rectales superiorem)

a. Wezly przysrodkowe (Nodi mediales)

b. Wezly posrednie (Nodli intermedii)

¢. Wezly boczne (Nodii laterales)

d. Wezly podaortalne (Nodi subaortici)

e. Wezly wzgarka (Nodi promontoril)

2. Wezly biodrowe zewnetrzne (Nodli iliaci externi)

a. Wezly przysrodkowe (Nodi mediales)

b. Wezly posrednie (Nodi intermedii)

¢. Wezly boczne (Nodii laterales)

- Wezet przysrodkowy rozstepu (Nodus lacunaris medialis)

- Wezet posredni rozstepu (Nodus lacunaris intermedius)

- Wezet boczny rozstepu (Nodus lacunaris lateralis)

d. Wezly miedzybiodrowe (Nodli interiliac)

e. Wezly zastonowe (Nodi obturatoril)

3. Wezly biodrowe wewnetrzne (Nodi iliaci intern)

a. Wezly posladkowe (Nodi gluteales)

- Wezly gére (Nodi superiores)

- Wezly dolne (Nod inferiores)

b. Wezly krzyzowe (Nodi sacrales)

Il. Wezly chionne trzewne (Nodi lymphoidei viscerales)

1. Wezly przypecherzowe (Nodi paravesicales)

a. Wezly przedpecherzowe (Nodi prevesicales)

b. Wezly zapecherzowe (Nodli retrovesicales. Nodi postvesicales)

¢. Wezly pecherzowe boczne (Nodi vesicales laterales)

2. Wezly przymaciczne (Nodi parauterini)

3. Wezly przypochwowe (Nodi paravaginales)

4. Wezly przyodbytnicze. Wezly odbytowo-odbytnicze
(Nodli pararectales. Nodi anorectales)
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Anatomia ukfadu chtonnego narzagdéw moczowo-ptciowych

Ryc. 3. Przestrzen zaotrzewnowa miednicy mniejszej. Widok od przodu i od strony
lewej.

Fig. 3. Retroperitoneal space of pelvis, front view and view from left side.

1. Tetnica biodrowa wspélna lewa, 2. Wezty biodrowe wspélne boczne lewe, 3. We-
zly biodrowe wspolne posrednie przednaczyniowe lewe, 4. Migsien ledzwiowy wiek-
szy lewy, 5. Nerw piciowo-udowy lewy.

stacja dla chtonki konczyn dolnych, jak réwniez parzystych
narzadéw jamy brzusznej i miednicy mniejszej. Ich naczynia
doprowadzajgce wiodg z weztdw biodrowych i krzyzowych.
Oproécz tego przyjmujg one naczynia z tylnej Sciany brzucha.
Naczynia limfatyczne i wezty ledzwiowe wytwarzajg wzdiuz
aorty brzusznej i zyty gtéwnej dolnej sploty ledZzwiowe (plexus
lymph. lumbales). Naczynia odprowadzajgce weztéw ledzwio-
wych wytwarzajg pnie ledzwiowe (trunci lumbales) [9,10,11]
(ryc. 2). Wezty te dzielimy na:

a. Wezty chtonne ledzwiowe lewe (nodi lymphatici lumba-
les sinistri) potozone do przodu, bocznie iku tytowi od aorty
(pomiedzy linig posrodkowy aorty alewym moczowodem).
Weztdéw chtonnych lewych jest od 5 do 10. Dzielimy je dalej na:

e Aortalne boczne (nodi lymph. aortici laterales), potozone
wzdtuz lewego brzegu aorty, wystepujace zwykle w liczbie od 7
do 8, czesto taczac sie ze sobg i tworzac pakiety.

e Przedaortalne (nodi lymph. preaortici), potozone przed
aortg, pomiedzy odejsciem tetnic nerkowych a podziatem aorty
na tetnice biodrowe wspdlne. Liczba weztéw chtonnych wynosi
od 4 do 10.

e Zaaortalne (nodi lymph postaortici), potozone pomiedzy
aortg a kregostupem. Grupa ta nie jest stata, zwykle liczy od 2
do 3 weztéw [11].

b. Wezty chtonne ledzwiowe posrednie (nodi lymph. lum-
bales intermedii), zlokalizowane miedzy aorta a zyta gtéwna
dolng (pomiedzy linig posrodkowa aorty a linig posrodkowa
zyty gtéwnej dolnej). Liczba weztéw waha sie od 5 do 15, grupa
ta nie zawsze wystepuje [12].

c. Wezty chtonne ledzwiowe prawe (nodi lymph. lumbales
dextri) sa klasyfikowane w stosunku do zyty gtéwnej dolnej
(miedzy linig posrodkowa zyty gtéwnej dolnej a prawym moczo-
wodem). W tej grupie weztéw chtonnych wystepuje od 6 do 7
weztéw. Wezty chtonne ledzwiowe prawe dzielimy na:

o Zyly gtéwnej dolnej boczne (nodi lymph. cavales laterales),
potozone miedzy brzegiem bocznym zyty, a miesniem ledzwiowym
wiekszym prawym. Srednio jest od 1 do 2 weziéw chionnych [11].

Ryc. 4. Izolowany preparat przestrzeni zaotrzewnowej. Widok od tytu.

Fig. 4. Isolated specimen from retroperitoneal space, view from the back.

1. Aorta, 2. Zyta gtéwna dolna, 3. Wezly 2yly gléwnej dolnej tylne, 4. Wezly aortal-
ne boczne, 5. Wezly biodrowe wspdlne posrednie zanaczyniowe lewe, 6. Wezly zyly
gtéwnej dolnej boczne, 7. Tetnica krezkowa dolna, 8. Tetnica biodrowa wspéina lewa,
9. Rozdwojenie aorty, 10. Miesien ledzwiowy wiekszy prawy.

o Zyly gtéwnej dolnej przednie (nodi lymph. precava-
les), potozone przed zyta gtéwnag dolng w liczbie od 1 do 2
weztow.

o Zyly gtéwnej dolnej tylne (nodi lymph. postcavales), poto-
zone pomiedzy zyta gtéwna dolng a kregostupem, wystepuja
w liczbie od 3 do 8 weztéw chtonnych. Jest to najliczniejsza
grupa weztéw ledZzwiowych prawych.

3. Wezly chtonne biodrowe wspdlne (nodi lymphatici iliaci
communes) ukiadaja sie wzdtuz naczyn biodrowych wspdlnych
(ryc. 3). Przyjmujg one chfonke z niektérych gtebokich naczyn
chtonnych $ciany brzucha oraz miednicy mniejszej. Ich naczynia
odprowadzajgce uchodza do dolnej grupy weztéw ledZzwio-
wych. Srednio wystepujg w liczbie od 7 do 8 weztéw chionnych.
WSsrdd nich wyrdzniamy:

¢ Biodrowe wspdlne przysrodkowe (iliaci communes media-
les), potozone przysrodkowo od tetnicy biodrowej wspdinej,
w liczbie od 1 do 4 weziéw chtonnych [14].

e Biodrowe wspdlne posrednie (iliaci communes interme-
dii), wéréd ktérych niektdrzy anatomowie wyrdzniajg wezty
chtonne przednaczyniowe (prevasculares) i pozanaczyniowe
(retrovasculares) lezace do tytu od naczyn biodrowych wspdl-
nych, w liczbie od 1 do 4 weztéw chionnych (ryc. 4).

e Biodrowe wspdlne boczne (iliaci communes laterales),
zwykle od 2 do 3 weztéw chtonnych, lezacych na bocznej
Scianie tetnicy biodrowej wspdlnej po stronie lewej, natomiast
po stronie prawej do przodu i bocznie w stosunku do zyty bio-
drowej wspdlne;j.
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e Biodrowe wspdlne wzgdrka (iliaci communes promonto-
rif), zlokalizowane do przodu od wzgdrka, w liczbie od 1 do 3
weztéw [15].

4. Wezty chtonne biodrowe zewnetrzne (nodi lymph. iliaci
externi) zlokalizowane wzdtuz jednoimiennych naczyn. Gtéwnie
przyjmuja one chtonke z gtebokich weztéw chtonnych pachwi-
nowych (z kofczyny dolnej). Mozna je podzieli¢ na:

e Biodrowe zewnetrzne przysrodkowe (liaci externi mediales),
lezace przysrodkowo od tetnicy izyty biodrowej zewnetrznej.
Sa to wezly chfonne duze, potaczone $cidle ze soba, najczescie]
znajduja sie w dystalnym odcinku tetnicy biodrowej zewnetrznej.

e Biodrowe zewnetrzne posrednie (iliaci externi intermedii),
lezgce przysrodkowo od tetnicy, a do przodu od zyty biodrowej
zewnetrznej.

e Biodrowe zewnetrzne boczne (iliaci externi laterales),
potozone bocznie od tetnicy biodrowej zewnetrznej.

e Miedzybiodrowe (interiliaci), potozone tuz ponizej rozwi-
dlenia naczyn biodrowych wspdlnych.

e Zastonowe (obturatorii), widoczne w goérnej czesci otworu
zastonowego. Opisywane s3 one w grupie weztéw biodrowych
zewnetrznych ze wzgledu na swoje bliskie sgsiedztwo z grupa
weztéw biodrowych zewnetrznych przysrodkowych. Najnizej
pofozone wezty chfonne biodrowe zewnetrzne, lezace przy
wejsciu do rozstepu naczyn, tworzg tzw. wezty chfonne rozste-
powe (nodi limphatici lacunares) oraz wezet chtonny pierscienia
udowego, zwany weztem Cloqueta lub Rosenmuellera (nodus
limphaticus anuli femoralis).

5. Wezty chtonne biodrowe wewnetrzne (nodi lymph. iliaci
interni) lezg w otoczeniu naczyn biodrowych wewnetrznych,
przecietnie w liczbie od 10 do 12 weztéw. Do nich ucho-
dza gtebokie naczynia chtonne sciany miednicy mniejszej,
ktére z okolicy posladkowej wstepujg do miednicy. Wsrédd nich
wyrdzniamy:

e Wezty chtonne biodrowo-ledzwiowe (nodi lymphatici ilio-
lumbales), potozone wokét tetnicy biodrowo-ledzwiowe;.

e Wezly chtonne posladkowe gérne (nodi lymphatici glutei
superiores) pofozone w miegjscu odejscia tetnicy posladkowej
gornej.

e Wezty chtonne posladkowe dolne (nodi lymphati-
ci glutei inferiores) potozone w miejscu odejscia tetnicy
posladkowej dolnej. Ich naczynia odprowadzajace wpa-
dajg do weztéw chtonnych biodrowych wspolnych. Jeden
z weztébw chtonnych tej grupy, lezacy w miejscu skrzyzo-
wania tetnicy macicznej z moczowodem, nosi nazwe wezta
chtonnego Poiriera.

6. Wezly chionne krzyzowe (nodi lymphatici sacrales) leza
na powierzchni miednicznej kosci krzyzowej, uktadajac sie
wzdtuz tetnicy krzyzowej posrodkowej. Ich naczynia dopro-
wadzajace pobierajg chtonke gtéwnie z tylnej Sciany miedni-
cy iodbytnicy. Naczynia odprowadzajgce wiodg do weztéw
biodrowych wewnetrznych, a czesto réwniez do biodrowych
zewnetrznych oraz dolnej grupy weztéw ledzwiowych.

Wezty chtonne trzewne zwigzane z pecherzem
moczowym

1. Wezly przypecherzowe (nodi paravesicales) lezg w tkance
tacznej przypecherzowej, uktadajg sie na obwodzie pecherza
moczowego. W3rdéd nich wyrézniamy:

e Wezly przedpecherzowe (nodi prevesicales), towarzysza
tetnicy pepkowej i jej gatezi pecherzowych gérnych.

e Wezty zapecherzowe (nodi retrovesicales. Nodi postvesi-
cales), drenujace chtfonke z tylnej czesci pecherza moczowego.

e Wezly pecherzowe boczne (nodi vesicales laterales) zloka-
lizowane przy wiezadle pepkowym bocznym [7].

Wezty chtonne pachwinowe

1. Wezty chtonne pachwinowe powierzchowne (nodi lym-
phatici inguinales superficiales) potozone sg w tréjkacie udo-
wym na powiezi szerokiej, a w szczegdélnosci na jej czesci
zwanej powiezig sitowg (facia fibrosa) — cienkg blaszkg tacz-
notkankowa zawierajaca liczne otworki dla naczyn i nerwoéw.
Zyta odpiszczelowa wstepujaca do rozworu uchodzi do prze-
biegajacej w nim zyty udowej. Ograniczone sg od strony bocz-
nej miesniem krawieckim, od strony przysrodkowej migsniem
przywodzicielem dfugim, od géry wiezadtem pachwinowym.
Wystepujg przecietnie w liczbie od 10 do 15. Zbieraja one
chtonke ze skéry brzucha ponizej pepka, zewnetrznych narza-
déw ptciowych, odbytu i cewki moczowej. Wyrdznia sie dwie
gtéwne grupy tych weztéw, tzw. pasmo pionowe, potozone
wzdtuz koncowego odcinka zyty odpiszczelowej oraz pasmo
poziome uktadajgce sie wzdiuz zyty powierzchownej okala-
jacej biodro, ktére otrzymuje doptyw z narzadéw piciowych
zewnetrznych i krocza. Z weztéw powierzchownych chfonka
odprowadzana jest w wiekszosci do weztéw chtonnych pachwi-
nowych gtebokich, przenikajac przez powiez sitowa, a w czesci
do weztéw chtonnych biodrowych.

2. Wezty chtonne pachwinowe gfebokie (nodi lymphatici
inguinales profundi) nalezag do weztéw podpowieziowych uda
i potozone s pod powiezig sitowa, w gérnej czesci kanafu
przywodzicieli, przysrodkowo od zyty udowej i spoczywaja
na miesniu tonowym badz powiezi biodrowo-tonowej. Sg mniej
liczne niz wezty chfonne powierzchowne i wystepuja w liczbie
od 1 do 7. Zbierajg one chtonke z kohczyny dolnej i z weztdéw
chtonnych pachwinowych powierzchownych, a odprowadzaja
jg poprzez pierscien udowy (anulus femoralis), bedacy przysrod-
kowa czescig rozstepu naczyn, przez ktdry przebiegajg naczynia
udowe i gafgz udowa nerwu piciowo-udowego, do weztéw
chtonnych biodrowych zewnetrznych. Przysrodkowo od zyty
udowej i zewnetrznie od pierscienia udowego czesto wystepuje
wezet chfonny pierscienia udowego, zwany weztem Cloqueta
lub Rosenmuellera (nodus limphaticus anuli femoralis).

Wezet wartowniczy

Jedynie pewnym rozpoznaniem, umozliwiajgcym ocene
stanu morfologicznego weztéw chifonnych, jest badanie histo-
logiczne. Istnieje wiele metod obrazowania ukfadu chfonnego,
takich jak ultrasonografia, limfografia, tomografia kompute-
rowa, rezonans magnetyczny czy tomografia emisji pozytro-
nowej. Zadna z tych metod w pewny sposéb nie odpowiada
na pytanie, czy mamy do czynienia z przerzutami do weztéw
chtonnych. Poza tym obecnos¢ komoérek nowotworowych
w wezle chfonnym nie zawsze wiaze sie z jego powieksze-
niem. Rozlegta limfadenektomia moze by¢ przyczyng powaz-
nych okoto- i pooperacyjnych powiktan: krwotoki, uszkodze-
nia duzych naczyn tetniczych izylnych, nerwdw, powstanie
pseudotorbieli limfatycznych, obrzeki konczyn dolnych, iinne.
Dlatego poszukuje sie rozwigzan mniej radykalnych a dajacych
informacje o stopniu zaawansowania nowotworu. Morton
i wspdtpracownicy podali definicje wezta wartowniczego (ang.
sentinel node), nazywajac go weztem, do ktérego sptywa
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chtonka bezposrednio z guza nowotworowego [16]. Wezet ten
ma pokazywac stan histologiczny pozostatych weztéw chton-
nych, bedacych droga sptywu chtonki z danej okolicy. W 1977
roku Cabanas wykonat limfografie u chorego na raka pracia
i opisat kolejne poziomy pojawiania sie kontrastu w weztach
chtonnych [17].

Wezet wartowniczy wykrywany jest za pomocg barwnika
(np. Patent Blau) lub znacznikéw radioaktywnych (np. Nanocoll
znakowany Technetem 99) badZz obu metodami jednoczesnie.
Wykorzystujgc obie powyzsze metody, uzyskuje sie wyzszy sto-
pien wykrywalnosci [18].

Wykrywanie wezta wartowniczego w urologii jest stoso-
wane przy diagnozowaniu ileczeniu raka pracia ze wzgle-
du na stosunkowo dobry dostep do regionalnych weztéw
chtonnych tego narzadu. W ostatnim czasie podjeto préby
poszukiwania wezta wartowniczego z innych narzaddw, w tym
z gruczotu krokowego [19]. Gtéwnym ograniczeniem wydaje
sie ztozony odptyw chtonki z tych narzadéw i trudnosci z poda-
niem znacznika.

Sptyw chtonki z poszczeg6lnych narzadéw
uktadu moczowo-ptciowego

Sptyw chtonki z nerki

Sptyw chtonki z nerki jest obfity itowarzyszy odpowia-
dajacym naczyniom przechodzacym przez kolumny nerkowe
do migzszu. Nastepnie naczynia chfonne faczg sie w kilka
duzych pni chtonnych uchodzacych do zatoki nerkowej. Pod
torebkg widknistg nerki potozona jest sie¢ naczyn chfonnych,
taczaca sie z siecig torebki tluszczowej, ktéra takze uchodzi
do pni chtonnych, do ktérych ponadto moze uchodzi¢ drenaz
chtonki z miedniczki nerkowej i brzusznej czesci moczowodu.
Czesto we wnece nerki wystepujg dwa lub wiecej wezty chton-
ne, potozone w sasiedztwie zyty nerkowej. Staja sie one pierw-
szym miejscem przerzutu nowotworu nerki droga chtonng [5].
Z nerki lewej naczynia chtonne biegng do weztéw chtfonnych
ledzwiowych lewych. Niektére naczynia chfonne moga uchodzi¢
bezposrednio do przewodu piersiowego lub weztéw chtonnych
zlokalizowanych w okolicy odndég przepony. Tylko w wyjat-
kowych sytuacjach, gdy wystepuje duzy guz nerki, drenaz
chtonki z lewej nerki moze odbywac¢ sie do weztéw chtonnych
posrednich. Chtonka z prawej nerki sptywa do weztéw chton-
nych ledzwiowych prawych iweztéw chtonnych posrednich,
wigczajac wezty zlokalizowane na przedniej i tylnej powierzchni
zyly gtéwnej dolnej. Wezly te rozmieszczone s3 od poziomu
przepony do naczyn biodrowych wspdlnych. Podobnie jak
z nerki lewej, w niektérych sytuacjach drenaz moze odbywac
sie bezposrednio do przewodu piersiowego i/lub okolicy odndg
przepony. Ponadto, w rzadkich sytuacjach, chfonka z prawej
nerki moze sptywac na strone lewag do weztéw ledzwiowych
lewych, zlokalizowanych w okolicy wneki [9].

Sptyw chfonki z moczowodu

Sptyw chfonki z moczowodu odpowiada jednoimiennym
naczyniom krwionosnym. Na uwage zwraca fakt segmentowe-
go sptywu chtonki podobnie do segmentowego unaczynienia
moczowodu. Nalezy wyr6zni¢ sptyw chtonki z odcinka brzusz-
nego i miedniczego moczowodu. Zjawisko to jest niezmiernie
wazne w ocenie miejsca poszukiwania przerzutéw do weztéw
w zaleznosci od lokalizacji guza moczowodu. Z czesci miednicz-

nej moczowodu sptyw chtonki nastepuje do weztéw chtonnych
biodrowych wspdlnych, wewnetrznych i zewnetrznych. Sptyw
chtonki z czesci brzusznej moczowodu i miedniczki nerkowej
towarzyszy naczyniom chtonnym nerki, kierujac sie do odpo-
wiednich weztéw po tej samej stronie ciata [7].

Sptyw chtonki z pecherza moczowego i cewki moczowej

Sptyw chtonki z pecherza moczowego odbywa sie przez
zbidr naczyn chtonnych (limphatic channels) i weztéw chtonnych
potaczonych w kilka grup. Naczynia chfonne tworza w $cianie
pecherza moczowego sploty wewnatrz- i zewnatrzmiesniowe.
Ze splotéw tych chfonka odptywa do trzech grup drobnych
weztdw chtonnych, zwanych weztami chtonnymi przypeche-
rzowymi (nodi paravesicales), potozonych w tkance ttuszczowej
okotopecherzowej — grupa boczna prawa i lewa oraz przednia.
Z tylnej Sciany pecherza sptyw chtonki odbywa sie do weztéw
chtonnych biodrowych zewnetrznych; chtonka z przedniej
i bocznych $cian pecherza sptywa ponadto do weztéw chton-
nych biodrowych wewnetrznych, a z dna pecherza i tréjkata
do weztéw chtonnych biodrowych wewnetrznych i biodro-
wych wspdlnych [20]. Te ostatnie uwazane sg za drugg stacje
przerzutédw drogg chtonng miedzy weztami chtonnymi bio-
drowymi a weztami ledzwiowymi posrednimi. Bezposredni
odptyw chtonki do weztéw chionnych biodrowych wspdlnych
jest niestaty [5]. Naczynia chfonne pecherza moczowego tacza
sie z naczyniami cewki moczowej, moczowoddéw i gruczotu
krokowego. Naczynia chtonne z dolnej czesci cewki moczowej
zenskiej prowadza limfe do weztéw chtonnych pachwinowych
powierzchownych i gtebokich, z gérnej czesci cewki moczowej
do weztéw chtonnych krzyzowych, biodrowych zewnetrznych
i wewnetrznych [21]. Sptyw chtonki z cewki gabczastej towa-
rzyszy sptywowi chionki z ciata ggbczastego pracia. Chtonka
z czesci bfoniastej kieruje sie do weztéw chtonnych posladko-
wych dolnych, weztéw chfonnych biodrowych zewnetrznych.
Z cewki sterczowej odptyw chtonki wspdéttowarzyszy sptywowi
chtonki ze stercza [7,21].

Sptyw chtonki z gruczotu krokowego

Chtonka z gruczotu krokowego sptywa do sieci drobnych
naczyn limfatycznych, zlokalizowanych pod torebka stercza,
skad odptywa przez trzy gtéwne grupy przewodoéw limfatycz-
nych. Gtéwny sptyw chtonki poprzez przewody tylne kieruje sie
do weztéw chfonnych biodrowych wewnetrznych. Przewody
wstepujgce drenujgce chtfonke z proksymalnej czedci stercza,
sptywajace do przysrodkowych i posrednich weztéw chtonnych
biodrowych zewnetrznych; mozliwy jest takze sptyw chtonki
do weztdéw chtonnych posladkowych gdrnych. Przewody zbie-
rajgce chfonke z bocznej czesci gruczotu biegng do weztéw
chtonnych krzyzowych [24,25,26]. Naczynia odprowadzajace
chtonke z gruczotu krokowego taczg sie z naczyniami chtonny-
mi odbytu, pecherza moczowego, nasieniowodu i pecherzykéw
nasiennych [26]. Bardzo rzadko droga odptywu moze prowa-
dzi¢ do weztéw pachwinowych [27]. Sptyw chtonki z pecherzy-
kéw nasiennych odbywa sie do przysrodkowych i posrednich
weztéw chfonnych biodrowych zewnetrznych, a takze weztéw
chtonnych wewnetrznych [22].

Sptyw chtonki z jadra
Jadro rozwija sie w czasie embriogenezy w jamie brzusznej
w okolicy ledZzwiowej, zewnatrz jamy otrzewnowej. Kolejno
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postepujacy proces zstepowania jader do moszny powoduije, iz
gtéwne unaczynienie jader pochodzi bezposrednio od duzych
naczyn brzusznych. Podobnie przedstawia sie sptyw chtonki.
Uktad chtonny jadra towarzyszy naczyniom zylnym i jest inny
dla jadra prawego i lewego. Skfada sie z od 4 do 8 pni limfa-
tycznych, przebiegajacych w powrdzku nasiennym, a pdzniej
towarzyszacych naczyniom jgdrowym. Z lewego jadra chtonka
sptywa do weztéw chtonnych ledzwiowych lewych (wezty
aortalne boczne, wezly przedaortalne, wezty zaaortalne) oraz
do weztéw posrednich. Rzadko wystepuje sptyw chtonki z lewe-
go jadra do weztéw ledzwiowych prawych. Chtonka z prawego
jadra gtéwnie sptywa do weztéw posrednich oraz do weztéw
ledzwiowych prawych potozonych ponizej zatoki nerkowej —
wezty zyty gtéwnej dolnej bocznej, wezty zyty gtéwnej dolnej
przednie, wezty zyty gtéwnej dolnej tylne. Niewielka czes¢ spty-
wu chtonki z prawego jadra kieruje sie do weztéw ledzwiowych
lewych. Naczynia chtonne moga by¢ odgatezione do weztéw
chtonnych biodrowych wspdlnych i zewnetrznych. Powyzej roz-
widlenia aorty istnieje mozliwos¢ potaczenia uktadu chtonnego
strony lewej i prawej. W przypadku zaawansowanych guzéw
jader, kiedy wystepuje obfity drenaz chtonny, poza typowym
sptywem z prawej strony na lewg, moze mie¢ miegjsce sptyw
z lewej na prawg strone ciata oraz drenaz wsteczny, a takze
niewielki sptyw chtonki do weztéw chtonnych biodrowych
wspdlnych i zewnetrznych [7,28]. W zwigzku z tym zmiany
przerzutowe w uktadzie limfatycznym moga by¢ zlokalizowane
w kazdej lokalizacji weztéw chfonnych ledZzwiowych, a takze
w weztach chtonnych biodrowych.

Sptyw chtonki z pracia

Chtonka ze skéry pracia, moszny i krocza sptywa do weztéw
chtonnych pachwinowych powierzchownych, a nastepnie gte-
bokich potozonych przysrodkowo od zyty udowej. Wezty chton-
ne pachwinowe powierzchowne potozone s3 w tréjkacie udo-
wym na powiezi szerokiej, w szczegdlnosci na jej czesci zwanej
powiezig sitowa (facia fibrosa). Z weztéw powierzchownych
chtonka odprowadzana jest w wiekszosci do weztéw chtonnych
pachwinowych gtebokich, przenikajac przez powiez sitowa,
a w czesci do weztéw chtonnych biodrowych. Wezty chtonne
pachwinowe gtebokie nalezg do weztéw podpowieziowych
uda i potozone sg w gdrnej czesci kanatu przywodzicieli, przy-
srodkowo od zyty udowej. Sg mniej liczne niz wezty chtonne
powierzchowne i wystepujg w liczbie od 1 do 7. Mieszczg sie
miedzy powiezig sitowa, ktéra je przykrywa od przodu, a mie-
$niem tonowym od tytu, na ktérym spoczywaja. Chtonka z trzo-
nu pracia sptywa po stronie grzbietowej, a nastepnie kieruje sie
do obu pachwin (sptyw krzyzowy). Z zotedzi naczynia chtonne
biegna w kierunku wedzidetka, gdzie tacza sie z uktadem chton-
nym cewki moczowej, a nastepnie w postaci kilku pni limfa-
tycznych przebiegajg grzbietowo pod powiezia gteboka pracia,
towarzyszac zytom gtebokim pracia, i kierujg sie do weztow
chtonnych pachwinowych powierzchownych i gtebokich [5,22].
Naczynia chfonne moszny nie krzyzujg szwu moszny i sply-
wajg do weztéw chtonnych pachwinowych powierzchownych
po tej samej stronie. Drenaz chtonki ze skéry krocza przebie-
ga do weztéw chfonnych pachwinowych powierzchownych.
Niektdrzy anatomowie twierdza, ze istnieje bezposredni sptyw
chtonki z zotedzi do weztéw miedniczych (np. biodrowych
wewnetrznych), jednak teoria ta nie potwierdza sie w bada-
niach klinicznych. Inni badacze twierdzg, iz caty sptyw chfonki

z pracia kieruje sie do tzw. wezta wartowniczego, ktéry poto-
zony jest przysrodkowo od zyty nabrzusznej powierzchowne.
Jednak te obserwacje takze nie potwierdzity sie w badaniach
klinicznych [29].
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Poczucie koherencji a poziom wsparcia u 0s6b
Z rozpoznaniem przewlektej niewydolnosci nerek
leczonych hemodializg

Sense of coherence and social support in patients with
a chronic kidney disease, undergoing hemodialysis

Krystyna Kurowska, Magdalena Bukowska

Katedra i Zaktad Pedagogiki i Dydaktyki Pielegniarskiej Collegium Medicum w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikotaja Kopernika
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Stowa kluczowe/key words

nerka
kidney

przewlekta niewydolnos¢ nerek » hemodializa
chronic kidney disease » hemodialysis

wsparcie spoteczne
social support

poczucie koherencji (SOC)
sense of coherence (SOQ)

Streszczenie

Poczucie koherencji (SOC — Sense of Coherence) jest konstruktem wyjasniajgcym zwigzek wsparcia ze zdrowiem. Innym z istotnych
zasobow zewnetrznych, majacych wptyw na stan zdrowia jest wsparcie spoteczne. Celem pracy byto okreslenie poziomu SOC oraz
wsparcia u chorych na przewlekta niewydolnos¢ nerek (PNN), leczonych hemodializami. Badaniem objeto 67 pacjentéw z Stacji Dializ
w Katedrze i Klinice Nefrologii, Nadcisnienia Tetniczego i Choréb Wewnetrznych Szpitala Uniwersyteckiego w Bydgoszczy. Poczucie
koherengji ocenione byto za pomoca kwestionariusza Antonovsky'ego SOC-29, a pomiar wsparcia spotecznego skalg Kmiecik-Baran.
Stwierdzono, ze poziom SOC w badanej grupie wchodzi w zakres wynikdw Srednich (134,8). Najmniej otrzymujg wsparcia emocjonal-
nego, najwiecej informacyjnego. Praca zawodowa i zasadnicze schorzenie wptywa na globalny poziom SOC, wyksztatcenie réznicuje
zaradnos¢ oraz wsparcie wartosciujace. Okreslenie poziomu SOC i zakreséw otrzymywanego wsparcia moze postuzy¢ jako wyktadnik
w prognozowania opieki nad pacjentem na réznych etapach choroby przewlekfe;.

Summary

The level of the Sense of Coherence (SOC) is an element which explains the relationship between support and health. Another impor-
tant resource which directly influences patients’ health is social support. The aim of the study was to estimate the levels of SOC and
support in patients with chronic kidney disease (CKD) undergoing hemodialysis treatment. The study involved 67 patients of Dialysis
Station in the Nephrology, Arterial Hypertension and Internal Medicine Clinic of Jurasz Hospital, Bydgoszcz. The SOC level was assessed
using Antonovsky SOC-29 questionnaire and social support was measured using Kmiecik-Baran scale. The study shows that the SOC
level of the patients is mean (134.88). The level of emotional support is the lowest and the level of informational support is the highest.
Professional work and the main disease influence the level of global SOC and education differentiates the manageability and valuative

support. Estimation of SOC and scopes of support may become a prognostic determinant in care of a patient at different stages of

a chronic disease.

Wprowadzenie

Chorzy przewlekle hemodializowani nalezg do nielicznej
grupy osob, ktére na wiele lat, niejednokrotnie dozywotnio,
skazane sg na przewlekte leczenie, wymagajace statego kontak-
tu z oddziatem szpitalnym. Procedura lecznicza wraz z trans-
portem wymaga poswiecania dializoterapii od szesciu do o$miu
godzin dziennie przez prawie potowe dni w roku. Z oczywistych
wzgledéw podjecie tej formy terapii wymusza istotng zmiane
stylu zycia chorego i obniza jego jakos¢. Ponadto samo leczenie
nerkozastepcze obcigzone jest wieloma objawami somatyczny-
mi, sprzyja rozwojowi depresji, objawow lekowych. Przewlekte
oddziatywanie wymienionych czynnikéw, potfaczone z nara-
stajgcym poczuciem choroby, utartg niezaleznosci i poczucia
bezpieczenstwa, odciska trwate pietno na psychice tej szcze-

gdlnej grupy chorych [1]. Dlaczego niektdrzy szybciej powra-
caja do optymalnego stanu zdrowia od innych? Odpowiedzig
na to pytanie moze by¢ poczucie koherencji (SOC) oraz otrzy-
mywane wsparcie spoteczne. Zmienne te moga stanowic jedna
z przyczyn niezadowalajgcej kontroli objawdw chorobowych
przewlektej niewydolnosci nerek u chorych hemodializowanych.
Antonovsky stwierdza, ze osoby, ktére odznaczaja sie silnym
SOC lepiej potrafig uruchomi¢ swoje potencjalne zasoby odpor-
nosciowe, niz osoby cechujace sie niskim poziomem tej zmien-
nej. Poczucie koherencji sktada sie z trzech komponentéw:
poczucia zrozumiatosci — pozwalajagcego widzie¢ $wiat jako bar-
dziej uporzadkowany, jasny; poczucia zaradnosci — umozliwiaja-
cego radzenie sobie w sytuacjach trudnych oraz poczucia sen-
sownosci — wyrazajagcego wole zycia oraz przekonanie, ze warto
sie angazowac i kreowac wiasne zycie [2]. Osoby, ktére cechuje
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silne SOC, same dobierajg odpowiednig i najlepsza dla nich,
ich zdaniem, metode walki ze stresem, ktéra bedzie koncen-
trowac sie na problemie, natomiast ludzie o stabym SOC beda
czesciej uruchamia¢ mechanizmy obronne, ktére znieksztatcaja
obiektywny i prawdziwy odbiér rzeczywistodci, a takze beda
dazy¢ do unikania konfrontacji ze stresorem [2,3]. W literatu-
rze podkresdla sie takze zwiazek istniejgcy miedzy odpornoscia
na stres a wsparciem spotecznym, a co za tym idzie, wskazuje
sie na pozytywny, emocjonalny kontakt z innymi ludzmi, ktéry
pozwala cieszy¢ sie dtuzszym i szczedliwszym zyciem [4]. Celem
badan byto okredlenie poziomu SOC oraz zakresu i stopnia
otrzymywanego wsparcia u 0séb hemodializowanych z powo-
du przewlektej niewydolnosci nerek, jako wyznacznika ich opty-
malnego stanu zdrowia.

Materiat i metoda

Zaprezentowane badania stanowig wycinek realizacji szer-
szego projektu analizy jakosci zycia 0séb z rozpoznaniem prze-
wlektej niewydolnosci nerek (PNN), poddawanych zabiegom
hemodializy. Badania przeprowadzono w okresie od czerwca
2007 do marca 2008 roku w Stacji Dializ w Katedrze i Klinice
Nefrologii, Nadci$nienia Tetniczego i Choréb Wewnetrznych
Szpitala Uniwersyteckiego w Bydgoszczy, za zgoda komisji
bioetycznej Collegium Medicum w Bydgoszczy (KB/244/2007).
Grupe badawcza stanowito szesédziesigt siedem oséb z rozpo-
znaniem PNN, poddanych hemodializoterapii. W przeprowa-
dzonych badaniach wykorzystano kwestionariusz do badania
poczucia koherencji (SOC-29) autorstwa Antonovsky’ego, skale
wsparcia spotecznego Kmiecik-Baran. Do opisu zmiennych
wykorzystano statystyki opisowe (Srednia arytmetyczna mini-
mum, maksimum, odchylenie standardowe) oraz rozkfady
zmiennych. Szacowania réznic dokonano na podstawie jedno-
czynnikowej analizy wariancji testu F Fishera. Badanie zwigzkéw
przeprowadzono za pomocg wspotczynnika korelagji liniowej
Pearsona. Za istotne statystycznie przyjeto wartosci testu spet-
niajace warunek, ze p<0,05. Analizy wykonano za pomoca
pakietu statystycznego STATISTIKA 6.0.

Wyniki badan

Na podstawie analizy danych demograficznych wynika,
ze Sredni wiek w badanej populacji wynosit 62,2 roku (naj-
miodsza osoba 37, najstarsza 87 lat). Badani pochodzili z grupy
miedzy 50. a 74. rokiem zycia (mezczyzni — 59,7%, kobiety —
ponad 40%). Najczesciej pozostawali w zwigzku matzenskim
(60%), rozwiedzionych (ponad 10%), stosunkowo liczna byta
grupa oséb stanu wolnego (26,8%). Pozostate kategorie, takie
jak zwigzek partnerski czy tez separacja dotyczyty tylko i wytacz-
nie pojedynczych oséb, nie przekraczaty tacznie 5%. Najwiecej
byto oséb z wyksztatceniem $rednim (ponad 40%); ponadto:
z zawodowym — 32,8%, podstawowym — 25%, wyzszym —
11,9%. Wiekszos¢ badanych (92,5%) nie podejmuje pracy, piec
oséb pracuje zawodowo. Ponad 49% respondentéw okresla
swoje warunki materialne jako dostateczne. Nikt nie ocenit
ich jako bardzo zte (44,7% — dobre, 4,4% — bardzo dobre).
Warunkéw mieszkaniowych zaden z badanych nie ocenit jako
zte lub bardzo zte, natomiast wiekszos¢ 53,7% ocenita jako
dobre. Najwieksza liczba badanych mieszka ze wspotmatzon-
kiem (38,8%), z dzie¢mi (17,9%), ze wspdtmatzonkiem i dzie¢-

Tab. I. Statystyki opisowe poczucia koherendji (SOC) i jego skladowych.

Table 1. Descriptive statistics of the levels of SOC and its components.

Sktadowe N Srednia | Minimum | Maksimum | Odchylenie
SoC waznych Standard.
Zrozumienie 67 55,92 42 75 8,56
Zaradnos¢ 67 43,49 31 56 4,71
Sensowno$¢ 67 35,46 28 45 3,87
SOC globalne 67 134,88 102 160 10,44
Tab. I1. Statystyki opisowe wsparcia spotecznego.
Table 1. Descriptive statistics of the social support.
Typ wsparcia N Srednia | Minimum | Maksimum | Odchylenie
waznych standard.
Warto$ciujgce 67 18,11 14 23 2,15
Emocjonalne 67 17,97 " 24 3,28
Informacyjne 67 20,56 15 26 2,27
Instrumentalne 67 18,32 13 21 1,79

mi (16,4%). Jedna osoba poddawana jest dwém hemodializom
w tygodniu, natomiast wiekszo$¢ badanych (98%) — trzem
w ciggu tygodnia. W badanej populacji u 61% respondentéw
zabieg hemodializy trwa cztery godziny, natomiast u 5,9% —
pie¢ godzin. Pozostata czes¢ oséb miata hemodializy trwajace
po trzy godziny i trzydziesci minut oraz cztery godziny i trzy-
dzie$ci minut. Odlegtos¢ od stacji dializ wynosita $rednio ponad
dziesie¢ kilometréw (najmniejsza 1 km, najwieksza 60 km).
Czas, ktéry minat od postawienia diagnozy, to przecietnie
6,65 roku (od roku do dwunastu lat). Srednia czasu, od kiedy
zostata wprowadzona hemodializa, wynosi 4,4 roku (najczesciej
pacjenci byli hemodializowani do dziesieciu lat).

Oceniono u badanych poziom SOC i opisano jego sktadowe
(tab. 1). Poziom poczucia koherencji ksztattowat sie nastepujaco:
Srednia poczucia zrozumiatosci — 55,9 punktu (jest to prze-
cietny wynik w tej grupie), wartos¢ minimalna — 42 punkty,
wartos¢ maksymalna — 72. Odchylenie standardowe réwne 8,5
$wiadczy o bardzo duzym zréznicowaniu badanych. Poczucie
zaradnosci wynosi 43,4 punktu (najmniej 31 punktéw, najwie-
cej 56). Odchylenie standardowe réwne byto 4,7, co oznaczato,
ze badani nie réznig sie w sposéb istotny poziomem zaradno-
éci. Sredni wynik poczucia sensownosci wynosit 35,4 punktu
i byt to najnizszy wynik wsréd wszystkich podskal (najmniej 28,
najwiecej 45 pkt). Odchylenie standardowe réwne 3,8 wskazy-
wato na brak zréznicowania respondentéw w poziomie poczu-
cia sensownosci. Ogdlne poczucie koherencji srednio wyniosto
134,8 punktu, przy czym minimalny wynik, jaki odnotowano,
to 102 punkty (maksymalny — 160 pkt). Odchylenie standardo-
we wyniosto 10,4, w zwigzku z czym ogdlne poczucie koheren-
¢ji nie réznicuje w sposéb istotny badanych.

Wyrdznione w tabeli Il typy wsparcia spotecznego naleza
do typéw uwzglednionych w kwestionariuszu Kmiecik-Baran,
badajagcym wsparcie spofeczne. Na podstawie analizy srednich
mozna stwierdzi¢, iz najmniej wsparcia otrzymywali badani
w zakresie wsparcia emocjonalnego (17,9), najwiecej informa-
cyjnego (20,5 pkt). Ponadto otrzymywali niemalze te sama ilos¢
wsparcia wartoéciujacego i instrumentalnego. Srednia wartoé¢
wsparcia wartosciujgcego wynosita 18,1 punktu, a odchylenie
standardowe réwne byto 2,1, co oznaczato, ze wsparcie warto-
sciujace nie réznicowato w istotny sposéb badanych. W zwigz-
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ku z odchyleniem standardowym wsparcia emocjonalnego,
ktére wynosito 3,2, potwierdzono, iz badani w sposéb istotny
roéznig sie wsparciem emocjonalnym. Analizujac wsparcie infor-
macyjne (maks. 2,5, odchylenie standardowe réwne 2,2 pkt.),
mozna powiedzie¢ o istotnym zréznicowaniu. Najnizszy poziom
zrdéznicowania wsparcia wystepowat we wsparciu instrumental-
nym, gdzie $rednia réwna byta 18,3, a odchylenie standardowe
wynosito 1,7.

Dalszej analizie poddano zwigzek miedzy poziomem SOC
i jego sktadowymi a poziomem otrzymywanego wsparcia spo-
tecznego u oséb z PNN poddanych dializoterapii (tab. IlI).
Z analizy powyzszych danych wynika, ze wsparcie wartosciu-
jace zwigzane byto z poziomem zrozumiatosci w taki sposéb,
ze wyzszy poziom tego wsparcia dostrzegaly osoby, ktére
posiadaty wyzszy poziom zrozumiatosci. W tym przypadku
stwierdzamy istnienie zwigzku stabego istotnego statystycznie,
zgodnego. Wsparcie emocjonalne wykazywato wyzsze wartosci
w momencie, kiedy nizszy byt poziom zrozumienia. Zaistniaty
zwigzek okredla sie jako staby, przeciwny, ale istotny staty-
stycznie. W przypadku pozostatych zwigzkéw miedzy ogdlnym
poczuciem koherengji i wsparciem spotecznym nie ma istotnych
statystycznie korelacji.

Z analizy danych demograficznych, ktére zostaty obliczo-
ne w oparciu o jednoczynnikowa analize wariangji, wynikato,
ze pte¢, wiek, stan cywilny, odlegtos¢ od miejsca, gdzie odby-
wa sie hemodializa nie byly czynnikiem réznicujgcym poziom
poczucia koherencji czy wsparcia spotecznego. Wyksztatcenie
roznicowato poziom zaradnosci (p<0,0117) i wsparcie war-
tosciujgce (p<0,0451). Na podstawie wynikow badan mozna
stwierdzi¢, ze osoby z wyksztatceniem podstawowym posia-
daty najwyzszy poziom zaradnosci (45,9). Zaraz po nich osoby
z wyksztafceniem srednim (44,7), natomiast z wyzszym miaty
najnizszy poziom zaradnosci (40). Niemal takie samo wspar-
cie wartosciujgce otrzymywaty osoby z wyksztatceniem pod-
stawowym (17,1) jak i wyzszym (17). Zdecydowanie wyzsze
wsparcie wartosciujgce postrzegaty te osoby, ktére posiadaty
wyksztatcenie zawodowe (18) czy srednie (18,8). Podejmowanie
pracy przez respondentéw réznicowato w sposdb istotny tylko
poziom ogdlny SOC (p<0,0125), natomiast nie miato istotnego
wptywu na wsparcie spoteczne. Osoby, ktére nie podejmowaty
pracy zawodowej, miaty jednoczesnie zdecydowanie wyzszy
poziom ogdlnego SOC (135,7) niz osoby aktywne zawodowo
(123,8). Warunki materialne, mieszkaniowe, zamieszkiwanie
z kims, nie miato wptywu na réznicowanie ani poziomu poczu-
cia koherencji czy poziomu wsparcia spotecznego. Osobami
bardziej zaradnymi (p<0,0061) byli badani, u ktérych przewle-
kta niewydolnos¢ nerek wystepowata jako gtéwne schorzenie
(44,6), réwniez mieli oni wyzszy wynik ogdélnego SOC (136,8).
Czas trwania choroby, czas od kiedy rozpoczeto dializoterapie,
czestotliwos¢ i czas trwania oraz srodek transportu na zabieg
nie réznicowat istotnie poczucia koherencji czy wsparcia spo-
tecznego. Wystepowanie dolegliwosci: nudnosci, wymiotdw,
uczucia ostabienia czy leku w zaden sposéb nie réznicowato
istotnie poczucia koherencji ani jego sktadowych oraz wsparcia
spotecznego, natomiast przygnebienie okazato sie czynnikiem
réznicujgcym dla poziomu zrozumiatosci (p<0,0103). Osoby,
ktore deklarowaty wystepowanie tego objawu, jednoczednie
miaty zdecydowanie obnizony poziom poczucia zrozumiatosci
(39,7). W istotny sposéb réwniez nie réznicowato badanych
rozdraznienie. Natomiast do objawdéw rdznicujgcych mozna

Tab. lll. Zwigzek pomiedzy poczuciem koherencji a wsparciem spotecznym.

Table Il1. Relationship between the SOC level and social support.

Wartosciujgce | Emocjonalne | Informacyjne | Instrumentalne
Zrozumienie 0,25 -0,25 0,02 0,06
Zaradnos¢ 0,16 0,05 0,08 0,10
Sensownos$¢ -0,18 -0,06 0,13 0,13
Nele 0,21 -0,20 0,10 0,15
globalne
p<0,05

byto zaliczy¢ wzmozone pragnienie. Jesli ono wystepowato,
to osoby charakteryzowaty sie zdecydowanie nizszym pozio-
mem sensownosci, ale jednoczesnie doznawaty one duzo
wiekszego wsparcia. Czynnikiem réznicujagcym poziom zro-
zumiafosci (p<0,0173) oraz ogdlnego poczucia koherengji
(p<0,0202) byto rozdraznienie. Jezeli ono nie wystepowato
u badanych, wdéwczas cechowat ich zdecydowanie wyzszy
poziom zrozumiatosci (48,7). Jednoczesnie byty to osoby o zde-
cydowanie wyzszym poziomie poczucia koherengji (135,8).
Kolejnym istotnym objawem byty bolesne kurcze miesni ndg.
Réznicowaty one wsparcie wartosciujace (p<0,0152). Jezeli kto-
kolwiek z badanych ich doznawat, to jednoczesnie deklarowat,
ze doznaje wiekszego wsparcia wartosciujgcego (18,8). Swiad
skory réznicowat istotnie poziom sensownosci (p<0,0087)
oraz ogodlny poziom poczucia koherencji (p<0,0364) w taki
sposéb, ze te osoby, ktére doznawaty swigdu skéry miaty niz-
szy poziom sensownosci (33.8) i ogdlnego poziomu poczucia
koherencji (131,4). Czynnikiem réznicujgcym poziom zrozumia-
tosci (p<0,0076) oraz sensownosci (p<0,0327) byta apatia.
W powyzszych badan wynika, ze osoby, ktére nie doznawaty
uczucia apatii, miaty wyzszy poziom zrozumiatosci (57,1), row-
niez wykazywaty nizszy poziom sensownosci (37,7). Nudnosci
okazaty sie czynnikiem réznicujgcym wsparcia instrumentalne-
go (p<0,0346). Na podstawie analizy danych stwierdza sie,
ze jezeli badani doznawali nudnosci, to jednoczesnie wyka-
zywali nizsze wsparcie instrumentalne. Wymioty rdznicowaty
wsparcie emocjonalne (p<0,0157). Osoby, ktére doznawaty
wymiotéw, miaty bardzo niski poziom wsparcia emocjonalnego
(12,5). Zaparcia byty czynnikiem réznicujgcym wsparcie instru-
mentalne (p<0,0051). Jezeli osoby doznawaty zapar¢, wowczas
wykazywaty wyzszy poziom wsparcia instrumentalnego (19,5).
Bdle kostne byty czynnikiem réznicujgcym wsparcie wartosciuja-
ce (p<0,0023). Badani, ktorzy zgtaszali béle kostne, mieli jed-
noczesnie wyzszy poziom wsparcia wartosciujagcego — na pozio-
mie (19,6). Nadcisnienie tetnicze réznicowato w sposéb istotny
wsparcie wartosciujgce (p<0,0315) i emocjonalne (p<0,0001).
W przypadku, gdy u badanych wystepowato nadcisnienie tet-
nicze, doznawali oni wiecej wsparcia wartosciujgcego (18,9)
i jednoczesnie wsparcia emocjonalnego (20,1). Bdle w stawie
biodrowym i obnizone cisnienie tetnicze réznicowaty wsparcie
instrumentalne (p<0,0481). Jezeli badani doznawali bdléw
w stawie biodrowym czy obnizonego cisnienia tetniczego krwi,
deklarowali, ze maja mato wsparcia instrumentalnego (18,4).
Badanie zgodnosci tkankowej w zaden sposéb nie réznicuje
poziomu poczucia koherencji i jego sktadowych ani wsparcia.
Zalecana dieta byta czynnikiem réznicujgcym poziom zrozumia-
tosci (p<0,0392). Dieta ziemniaczana i ograniczenie spozycia
ptyndw stanowity czynnik réznicujgcy wsparcie instrumentalne
(p<0,0045). Osoby, ktére miaty zlecong diete ziemniaczana
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i ograniczenie spozycia ptyndéw, otrzymywaty zdecydowanie
wiecej wsparcia instrumentalnego (Srednia 19,1). Odstepstwa
od zalecanej diety okazaty sie czynnikiem réznicujgcym wspar-
cie instrumentalne (p<0,0074), im wyzsza wartos¢, tym wiecej
odstepstw. Spozywanie alkoholu byto czynnikiem réznicujacym
wsparcie wartosciujgce (p<0,0221) i informacyjne (p<0,0050).
W przypadku, kiedy badani nigdy nie spozywali alkoholu
(17,6) lub rzadko (17,8), lub tez czesto pili (17.8), doznawali
niskiego poziomu wsparcia wartosciujgcego, natomiast jesli
spozywali alkohol sporadycznie (19,8) woéwczas doznawa-
li wysokiego poziomu wsparcia. Osoby pijace sporadycznie
otrzymywaty mato wsparcia informacyjnego (19,4), natomiast
osoby, ktére czesto pijg (23,3), otrzymuja najwyzszy poziom
wsparcia informacyjnego w stosunku do pozostatych grup.
Palenie tytoniu byto czynnikiem réznicujgcym poziom zrozu-
miatosci (p<0,0110) i wsparcie instrumentalne (p<0,0365).
Osoby, ktére czesto pality, wykazywaty przecietny poziom zro-
zumiatosci (60,8), natomiast palace rzadko, miaty najwyzszy
poziom zrozumiatosci (65), nawet wyzszy niz te osoby, ktére nie
pala w ogdle (54.5). Osoby palace sporadycznie miaty réwniez
najnizszy poziom wsparcia instrumentalnego (16). W pozo-
statych grupach wsparcie to byto bardzo zblizone, dlatego nie
mozna powiedzie¢, zeby czymkolwiek badani sie réznili (18,3-
19,1). Narkotyki réznicowaty jedynie wsparcie informacyjne
(p<0,0229) ito w taki sposéb, ze osoba, ktérej zdarzato sie
czesto zazywad narkotyki, miata zdecydowanie nizszy poziom
wsparcia informacyjnego (17). W badanej populacji wybrane
formy spedzania wolnego czasu (gotowanie, majsterkowanie,
wedkowanie, haftowanie, chodzenie na zakupy, spacerowa-
nie, ptywanie, gra w szachy, zabawy z wnukami) réznicowato
wsparcie wartosciujgce (p<0,0343). Osoby, ktére spedzaty
swoj czas wolny przez uprawianie jednej z wyzej wymienionych
metod, mialy zdecydowanie wyzszy poziom wsparcia warto-
Sciujacego (19,6).

Dyskusja

Badania zostaly przeprowadzone na populacji szescdzie-
sieciu siedmiu 0séb hemodializowanych z powodu przewlektej
niewydolnosci nerek. Poddano ocenie wiek, pte¢, stan cywilny,
wyksztatcenie, zamieszkanie, warunki materialne i mieszkanio-
we, odlegtos¢ od miejsca hemodializy, czestotliwos¢ zabiegu
i czas jego trwania, kiedy zdiagnozowano przewlekta niewy-
dolnos¢ nerek, dolegliwosci i objawy towarzyszace chorobie,
a takze zalecenia z nig zwigzane. Szczegdlng uwage zwréco-
no na poziom poczucia koherencji i stopien otrzymywanego
wsparcia spotecznego przez badanych respondentéw. Z analizy
materiatu badawczego wynika, ze poziom poczucia koherencji
nie réznicuje w istotny sposéb chorych z przewlektg niewy-
dolnoscig nerek leczonych hemodializa. Wykazano natomiast
zrdéznicowanie badanych ze wzgledu na poziom zrozumiatosci.
Ogdlne poczucie orientacji zyciowej badanej populacji wyniosto
134,8. Uzyskany wynik wchodzi tym samym w zakres wartosci
normatywnych uzyskiwanych przez Antonovsky’ego (130-160).
Uzyskany zatem w badaniach poziom poczucia koherencji
powinien by¢ zadowalajacy, poniewaz oznacza, ze chorzy
hemodializowani z powodu przewlektej niewydolnosci nerek
zaadaptowali sie do istniejgcej sytuacji i doskonale radzg sobie
z problemami. Niepokdj moze wzbudzaé natomiast poziom
poszczegdlnych sktadowych poczucia koherencji w badanej

grupie. Z badan wynika, ze poziom poczucia zrozumiatosci
wynidst $rednio 55,9, poziom zaradnosci 43,4, a poziom
sensownosci tylko 35,4. Wedtug Antonovsky’ego poziom sen-
sownosci odgrywa najwazniejszg role. Przemawia za tym fakt,
iz cztowiek przy dobrej orientacji z dostepnoscig zasobdw, ale
brakiem motywacji do podejmowania dziatan i radzenia sobie,
moze spodziewac sie spadku SOC [1]. W zwigzku z obnizonym
poziomem poczucia sensownosci u chorych hemodializowanych
zaleca sie monitorowanie tej zmiennej w badanej populacji.
Twérca teorii salutogenetycznej Aaron Antonovsky przestrzega
przed nieprawidfowg interpretacjg silnego SOC. Autor zwraca
uwage na mozliwos¢ istnienia tak zwanego fatszywego silnego
poczucia koherencji, majacego charakter podskdrny. Sytuacja
taka moze mie¢ miejsce w przypadku, gdy osoba twierdzi,
ze wszystko jest zrozumiate, a zaistniate problemy tatwo sie roz-
wigze. Postawa taka budzi niepokdj, poniewaz uzyskany wysoki
poziom koherengji nie jest prawdziwy. Silne poczucie poziomu
koherendji przy jednoczesnym deficycie odnalezienia cztowieka
W rzeczywistosci moze by¢ przejawem nieprzystosowania [4].

Badania dowiodty zréznicowanie chorych hemodializowa-
nych z powodu przewlektej niewydolnosci nerek ze wzgledu
na otrzymywane wsparcie emocjonalne. Wykazano, ze najmniej
wsparcia otrzymujg badani w zakresie wsparcia emocjonalnego,
najwiecej respondenci otrzymuja wsparcia informacyjnego.
Sapilak w swoich badaniach wykazat, ze wsparcie spoteczne
nie réznicuje w istotny sposdb pacjentéw z przewlektg niewy-
dolnoscig nerek poddawanych hemodializie. Najwiekszg istot-
nie statystycznie réznice odnotowano w stosunku do pomiaru
wsparcia emocjonalnego i wartosciujgcego. Powyzsze wyniki
znalazty czesciowe potwierdzenie w przeprowadzonych bada-
niach. Badacz stwierdza ponadto, ze pacjenci hemodializowani
postrzegajg otrzymywane wsparcie emocjonalne na pozio-
mie wyzszym, a wsparcie wartosciujgce na poziomie istotnie
nizszym od grupy kontrolnej [5]. Powyzsza teza nie znalazta
potwierdzenia w badaniach. Przyczyng rdéznic w uzyskanych
wynikach moze by¢ stosunkowo mata liczba pacjentow (67)
w stosunku do liczby przebadanych przez Sapilaka (418 cho-
rych). tuczynska, Gorchans iin. zwracajg szczegdlng uwage
na fakt wsparcia emocjonalnego udzielanego przez pielegniarki.
Podkreslaja, ze wsparcie emocjonalne przede wszystkim polega
na nawigzaniu wtasciwego kontaktu z pacjentem, fagodzeniu
jego napie¢ zwigzanych z choroba, zapewnieniu poczucia
bezpieczenstwa, a takze mobilizowaniu sit obronnych pacjenta
[6]. W przeprowadzonych badaniach wykazano deficyt wyzej
wymienionego wsparcia emocjonalnego w populacji chorych
z przewlekta niewydolnoscig nerek leczonych hemodializami.
Czy w zwigzku z tym mozna sugerowad, ze nie zawsze spet-
niane s zatozenia holistycznej opieki nad pacjentem w bada-
nej grupie? Analiza danych potwierdzita istnienie zwigzkéw
miedzy wsparciem wartosciujgcym i poziomem zrozumiatosci
oraz wsparciem emocjonalnym i poziomem zrozumiatosci.
Badania wykazaty, ze osoby z wyzszym poziomem zrozumiato-
$ci dostrzegaty wyzszy poziom wsparcia wartosciujgcego nato-
miast wyzsze wsparcie emocjonalne spostrzegane byto przez
osoby z nizszym poziomem zrozumiatosci. W pismiennictwie
polskim brakuje danych dotyczacych zwigzku miedzy poczu-
ciem koherencji a wsparciem spotecznym u oséb z przewlekty
niewydolnoscig nerek leczonych hemodializami.

Badania wykazaty istnienie czynnikéw réznicujgcych poziom

koherencji i otrzymywanego wsparcia spotecznego miedzy
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innymi w stosowaniu uzywek, stosowania diety czy tez jej typu,
wystepowanie okreslonych objawéw chorobowych i dolegliwo-
$ci zwigzanych z przewlekta niewydolnoscia nerek. Czynnikiem
majacym wplyw na podwyzszenie wsparcia spofecznego byta
forma spedzania wolnego czasu. Sposrdd cech socjodemogra-
ficznych jedynie praca i przewlekta niewydolnos¢ nerek (jako
gtéwnego schorzenia) istotnie wptywata na ogdlny poziom
poczucia koherencji. Wyksztatcenie z kolei réznicowato poziom
zaradnosci oraz wsparcie spoteczne. Wystepowanie okreslonych
objawoéw chorobowych, jak i dolegliwosci zwigzanych z prze-
wlekta niewydolnoscig nerek, miafo znaczenie dla poziomu
poczucia koherengji i wsparcia spotecznego.

Zawadzka wykazata, ze poczucie koherencji pozostawato
niezalezne od wieku chorych i czasu dializowania [3]. Wnioski
te znalazly potwierdzenie w niniejszych badaniach. Zaistniat
zwigzek poczucia zrozumiatosci z nasileniem objawdw. Pacjendi,
u ktérych wystepowata apatia i rozdraznienie, charakteryzowali
sie nizszym poczuciem zrozumiatosci. Podobnie wyniki uzy-
skata Kozaka badajgc chorych na raka jajnika. Autorka wyka-
zafa, ze wyzsze poczucie zrozumiatosci wspotwystepowato
z mniejszym nasileniem objawdw somatycznych [7]. Kurowska
w swoim artykule podkresla znaczenie poczucia koherengji
jako wiasciwosci cztowieka, majacej wptyw na pojawienie sie
choroby i jej przebieg. Jednoczesnie zwraca uwage, ze jest
to cecha, ktoéra kazdy z nas posiada, a ktéra poddaje sie mody-
fikacji. Pacjent w obliczu choroby powinien by¢ w petni $wia-
domy i odpowiedzialny za przebieg choroby i proces leczenia.
Autorka informuje, ze poczucie koherencji powinno stanowic
baze nowoczesnej psychoedukacji. W jej wyniku chory zyskuje
Swiadomos¢, a od jego aktywnej postawy zalezy w duzym stop-
niu rezultat terapii i przez to uzyskuje mozliwos¢ wptywania
na jakos¢ przysztego zycia [8].

Uzyskane wyniki badan ukazujg potrzebe stosowania réz-
nych technik motywacyjnych, majacych na celu podwyzszenie
poziomu sensownosci, a tym samym globalnego poczucia
koherencji w populacji 0séb z przewlekta niewydolnoscia nerek
leczonych hemodializami. Choroba przewlekta moze przyczy-
nia¢ sie do powstawania leku, niepokoju czy depresji. Dlatego
tez tak istotne znaczenie ma okazywanie wsparcia emocjonal-
nego, ktére pozwoli choremu na zaadaptowanie sie do nowej
sytuacji, a w niektérych przypadkach nawet i odnalezienie sensu
zycia. Badania dotyczace zwigzku miedzy poczuciem koheren-
¢ji i wsparciem spotecznym a réznymi czynnikami mogacymi
je moderowac sg prowadzone w Polsce od niedawna. Zasadne
jest kontynuowanie prac badawczych w tym obszarze, ktére
objetyby rézne i liczniejsze grupy badanych, co umozliwitoby
zobiektywizowanie i uogdlnienie wnioskow.

Whnioski

1.0gdlne poczucie koherencji w badanej populacji (134,8)
miesci sie w zakresie $rednich wartosci normatywnych uzyski-
wanych przez Antonovsky'ego (130-160). Najmniej wsparcia
otrzymuja badani w zakresie wsparcia emocjonalnego, najwie-
cej informacyjnego.

2.0kreslenie poziomu SOC i zakreséw otrzymywanego
wsparcia moze postuzy¢ jako wyktadnik w prognozowania
opieki nad pacjentem na réznych etapach choroby przewlektej.

3.Istnieje potrzeba podjecia dziatan ze strony zespotu tera-
peutycznego o charakterze wspierajgco-edukacyjnym dostoso-

wanych do poziomu i sytuacji zyciowej chorych. Interwencja
ta powinna przyczyni¢ sie do podwyzszenia SOC i pozytywnie
wpltyna¢ na zadowolenie z otrzymywanego wsparcia spofecz-
nego, tak aby chory przesunat sie blizej bieguna zdrowia.
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NAUKI PODSTAWOWE / BASIC SCIENCE

Rzadki przypadek guza gruczotu krokowego
0 niepewnym potencjale ztosliwosci — STUMP
(Stromal Tumor of Uncertain Malignant Potential)

The rare case of prostatic stromal tumor of uncertain
malignant potential (STUMP)

Andrzej Wrona', Pawet Ptaza?, Kamil Muc?, Krzysztof Bar?

'0ddziat Urologii Szpitala w Mielcu
ZKatedra i Klinika Urologii i Onkologii Urologicznej Uniwersytetu Medycznego w Lublinie

Stowa kluczowe/key words

stercz » STUMP » guz stercza > radykalna prostatektomia
prostate » STUMP b prostate tumor » radical prostatectomy
Streszczenie

Przedstawiono rzadki przypadek pacjenta z guzem przestrzeni zaotrzewnowej, wychodzacym ze stercza: postepowanie diagnostycz-
ne oraz sposéb leczenia w zwigzku ze stwierdzona w badaniu komputerowym jamy brzusznej wznowa guza zlokalizowanego w
miednicy mniejszej. Chorego poddano operacji radykalnej zatonowej prostatektomii, usuwajgc zmiane w catosci. W badaniu histo-
patologicznym stwierdzono rzadki guz stercza o niepewnym potencjale ztosliwosci (STUMP), nalezacy do zmian wywodzacych sie z
wyspecjalizowanych komorek zrebu gruczotu krokowego. Leczenie chorych na nowotwory STUMP jest duzym wyzwaniem dla lekarzy
wielu specjalizacji, w tym dla urologdw, chirurgéw, radiologdw i patomorfologéw, a prowadzenie dalszych badan w celu stworzenia
wytycznych leczenia tej jednostki chorobowej jest uzasadnione.

Summary

We present the rare case of the patient with retroperitoneal tumor arising from the prostate gland. We describe our diagnostic strategy
and the therapeutic management for the recurrence of a tumor presented in pelvis 3 months after the surgery. The patient under-
went the open retropubic radical prostatectomy, during which the tumor was totally removed. In histopathological examination the
extremely rare Stromal Tumor of Uncertain Malignant Potential (STUMP), a lesion arising from specialized cells of prostatic stroma was
described. The treatment of STUMP constitutes a challenge for physicians specializing in various fields including urologists, surgeons,
radiologists and patomorphologists. Further research and creating the guidelines for treatment of this disease are needed.

Wprowadzenie

Guzy wywodzace sie z wyspecjalizowanych komoérek zrebu
gruczotu krokowego nalezg do wyjatkowo rzadkich. Nowotwory
te mozna podzieli¢ na ztosliwe (PSS — Prostatic Stromal Sarcoma)
oraz o niepewnym potencjale ztodliwosci (STUMP — Stromal
Tumors of Uncertain Malignant Potential) w zaleznosci od obec-
nosci w badanym materiale figur podziatu mitotycznego, ognisk
martwicy, od stopnia przerostu zrebu stercza oraz liczby komdrek
zrebu. Obecnie uwaza sie, ze guzy zaliczane do grupy STUMP
cechuje tagodny przebieg choroby, jakkolwiek mozliwe s rela-
tywnie czeste wznowy miejscowe oraz progresja do nowotworu
ztosliwego [2]. W niniejszej pracy przedstawiono rzadki przypa-
dek pacjenta z rozpoznanym STUMP.

Opis przypadku

Pacjent B.S. lat 50, zostat przyjety 19. 09. 2007 roku
na Oddziat Urologiczny w Mielcu w celu wykonania badan

diagnostycznych i leczenia z powodu wznowy guza przestrzeni
zaotrzewnowej, wychodzacego ze stercza.

Pacjent przebyt trzy miesigce wczedniej zabieg laparotomii
w 5. Wojskowym Szpitalu Klinicznym w Krakowie. Powodem
podjecia decyzji o operacji byto stwierdzenie w badaniach obra-
zowych obecnosci guza przestrzeni zaotrzewnowej [1]. Badanie
tomografii komputerowej nr 1171 30.04.2007 r. w podbrzuszu
uwidocznito torbielowato-lita zmiane ogniskowa wielkosci 333
x 219 x 154 mm z obecnoscig zwapnien, wychodzacg z prze-
strzeni zaotrzewnowej, przemieszczajgcg dogtowowo petle
jelita cienkiego, odbytnice na strone lewa, a ucisniety pecherz
moczowy ku przodowi i na prawo (ryc. 1).

Pacjent byt operowany w dniu 4. 06. 2007 r. Wykonano
laparotomie, usuwajac guz wraz z tylng $ciang pecherza moczo-
wego (ryc. 2).

Opis zabiegu: po stronie lewej widoczna esica modelujaca
sie na guzie z przyrosnietg do jego powierzchni krezka jelita.
Goérna cze$¢ guza oraz jego szyputa przylegata do duzych
naczyn oraz obustronnie do naczyh biodrowych. Podstawa
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guza wychodzaca z miednicy obejmowata pecherz moczowy,
oba moczowody i odbytnice. Wypreparowano moczowody,
szypute guza i odcieto wraz z tylng $ciang pecherza wrosdnieta
w guz, stanowigcg jego przednig $ciane. Poproszony w trakcie
operacji na konsultacje urolog zeszyt pecherz i zdrenowat mied-
nice mata.

Uzyskany materiat tkankowy poddano badaniu patomor-
fologicznemu, a sktadat sie on z licznych torbieli wypetnionych
gesty $luzowa trescig. Torbiele wyscielat nabfonek walcowaty,
bez cech atypii, badz sptaszczony nabtonek gruczotowy, ktéry
immunohistochemicznie wykazywat ekspresje PSA. Podscielisko
guza stanowita bogatokomadrkowa tkanka faczna, ztozona z aty-
powych, wrzecionowatych komdrek bez figur podziatu mito-
tycznego i martwicy. Dodatnia reakcja immunohistochemiczna
na obecnos¢ aktyny przemawiata przeciwko miesakowi pod-
Scieliskowemu stercza. Przypadek zaliczono do grupy Stromal
Tumor of Uncertain Malignant Potential (STUMP). W dniu
03.07.2007 r. wykonano cystografie mikcyjng i po stwierdzeniu
szczelnosci pecherza usunieto cewnik Foleya.

W dniu 07.08.2007 r. przeprowadzono kontrolng tomo-
grafie komputerowa jamy brzusznej. Uwidoczniono nieregu-
larng zmiane naciekowg, obejmujaca petle jelitowe w miednicy
mniejszej wielkosci 152 x 91 mm. Ku gérze naciek dochodzacy
do poziomu rozwidlenia aorty, do przodu przemieszcza pecherz
moczowy, bocznie na strone lewag przemieszcza odbytnice.
Ku tytowi zmiany opierajg sie o kos¢ krzyzowa bez cech znisz-
czenia, kosci bocznie przylegajg do naczyn biodrowych.

Pacjent zostat przyjety do leczenia na Oddziale Urologicznym
w Mielcu. Przy przyjeciu stan ogdlny pacjenta byt dobry.
Badanie palcem przez odbyt wykazato stercz maty, z badalny-
mi elastycznymi masami poza $ciang przednio-boczng prawa
odbytnicy. W wykonanych badaniach obrazowych (TK jamy
brzusznej i miednicy mniejszej oraz przezodbytnicza ultraso-
nografia — TRUS) stwierdzono obecno$¢ w miednicy mniejszej
zmiany torbielowato-lite] o wymiarach 90 x 140 x 120 mm,
obejmujgcej pecherzyki nasienne i naciekajacej tylng Sciane
pecherza moczowego na dtugosci 2 cm. Nie uwidoczniono
powiekszonych weztéw chtonnych jamy brzusznej oraz prze-
strzeni zaotrzewnowej. W wykonanej urografii nie stwierdzono
cech zaburzen w sptywie moczu cieniujgcego do pecherza,
a obrysy jego byty gtadkie.

Pacjentowi zaproponowano operacje prostatektomii rady-
kalnej zatonowej, ktéra wykonano w dniu 26.09.2007 roku.

W trakcie operacji usunieto gruczot krokowy z duzym,
torbielowato-litym guzem zlokalizowanym zapecherzowo,
zawierajagcym gesta tres¢ sluzowa w mnogich zmianach tor-
bielowatych. Nie uwidoczniono prawidtowych struktur ana-
tomicznych stercza. Z uwagi na duze zmiany anatomiczne i
niemoznos$¢ lokalizacji ujs¢ moczowodowych, postanowiono
zatozy¢ do nich cewnik podwdjnie zagiety (D-J), uzyskujac
dostep do moczowodow na wysokosci ich skrzyzowania z
naczyniami biodrowymi. Pecherz z cewka moczowa zespolo-
no w sposdb typowy, za pomoca pieciu szwéw na cewniku
silikonowym. W trakcie preparowania doszto do niewielkiego
uszkodzenia odbytnicy, ktére zaopatrzono trzema warstwami
szwow. Pozostawiono drenaz jamy otrzewnowej i przestrze-
ni zaotrzewnowej. Zabieg operacyjny trwat okoto trzech
godzin. Po operacji pacjent przez dwie doby pozostawat
na Oddziale Anestezjologii i Intensywnej Terapii. Krgzeniowo
i oddechowo stabilny. Uzupetniono morfologie przetacza-
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Ryc. 1. Torbielowato-lity guz przestrzeni zaotrzewnowej o wymiarach 333 x 219 x 154
mm z obecnoscig zwapnien.

Fig. 1. 333 x 219 x 154 polycystic-solid retroperitoneal tumor with calcifications.

Ryc. 2. Preparat pooperacyjny zawierajacy gruczot krokowy z litym guzem oraz liczny-
mi torbielami wypefnionymi gestg $luzowg trescia.

Fig. 2. Prostate specimens with polycystic-solid tumor filled with dense mucus.

jac 5 jednostek koncentratu krwinek czerwonych. Przebieg
pooperacyjny niepowikfany. Przeciekanie surowiczo-chtonnej
tresci wysiekowej z drenu pozaotrzewnowego w przestrzeni
zaotrzewnowej utrzymywato sie przez szesnascie dni. Rana
zagojona przez rychtozrost. Pacjent wypisany zostat z cew-
nikiem Foleya, ktdéry usunieto ambulatoryjnie po dziesieciu
dniach od wypisania ze szpitala (30 dni po zabiegu) z jed-
noczesnym usunieciem cewnikow d-j. Obecnie pacjent czuje
sie dobrze. Kontynencja moczu prawidtowa. W badaniu USG
brak cech wznowy.

Wynik badania patomorfologicznego identyczny jak wcze-
$niej: HP nr 155994-156005; widoczny rozrost widknistego
podscieliska z licznymi wrzecionowatymi komdrkami bez cech
podziatu i bez martwicy. Sciany przestrzeni torbielowatej wysta-
ne nabtonkiem walcowatym jedno- i dwurzedowym bez cech
atypii. Rozpoznanie: Prostatic Stromal Proliferation of Uncertain
Malignant Potential (STUMP).

Z dokumentacji posiadanej przez chorego, dotyczacej lecze-
nia na Oddziale Urologicznym w Tarnowie w 1992 roku, wyni-
ka, ze rozpoznano krwiak miednicy mniejszej i leczono pacjenta
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Rzadki przypadek guza gruczotu krokowego o niepewnym potencjale ztosliwosci — STUMP...

droga z odbytniczego drenazu. Istnieje podejrzenie, ze mogty
to by¢ pierwsze symptomy schorzenia.

Dyskusja

Guzy STUMP s3 bardzo rzadko wystepujgcymi zmianami
rozrostowymi gruczotu krokowego. Liczba opisanych przypad-
kéw w Swiatowym pismiennictwie nie przekracza kilkudziesie-
ciu. Najczesciej wykrywane sg u mezczyzn po piecdziesigtym
roku zycia, ze szczytem zachorowalnosci w szoéstej i siddmej
dekadzie zycia [2]. Do gtéwnych objawdédw choroby naleza
zatrzymanie moczu, krwiomocz oraz objawy dyzuryczne [2,3,4].
W badaniu DRE wyczuwalny jest prawidfowej wielkosci lub tez
powiekszony gruczot krokowy, ktérego spoistosc jest zmniejszo-
na, a struktura bardzo czesto gabczasta. Wartos¢ stezenia PSA
przewaznie jest prawidfowa, cho¢ w czesci przypadkéw moze
by¢ nieco podwyzszona [4].

Nowotwory STUMP wystepujg najczesciej jako biato-jasno-
brazowe guzy o litej lub lito-torbielowate] budowie z gtad-
kosciennymi torbielami, zawierajacymi krwistg, $luzowa lub
przejrzystg wydzieline [2,4]. Rozwijajg sie najczesciej z tyl-
nej powierzchni stercza irozrastaja w kierunku pecherzykéw
nasiennych oraz nasieniowodoéw. W dostepnym pismiennictwie
rozmiary guzéw wahaty sie od zmian mikroskopowych (wykry-
wanych zazwyczaj przypadkowo) do zmian o $rednicy siegajacej
do 58 cm [2,3]. W przypadku tych ostatnich nastepowat ucisk
na sasiadujgce struktury, takie jak pecherz moczowy i odbytni-
ca. Chociaz STUMP zaliczane s3 do nowotworéw o tagodnym
przebiegu, niepowodujgcych przerzutdw odlegtych, obecnosc
wznowy miejscowej stwierdza sie facznie u 46% operowanych
chorych [3,5,6]. Nalezy rowniez podkresli¢, iz w niewielkiej licz-
bie przypadkdéw istnieje mozliwos¢ przeksztatcenia sie zmiany
STUMP w nowotwér wywodzacy sie z podscieliska stercza (PSS)
o ztosliwym charakterze [2,3].

Ocena histopatologiczna opiera sie na obecnosci figur
podziatu mitotycznego i ognisk martwicy, stopnia przerostu
zrebu stercza oraz liczby komérek zrebu w badanym materiale.
Wyrdzniono cztery typy zmian STUMP [2]:

1. Zawierajgce bogatokomodrkowy zrab z rozproszonymi
atypowymi komorkami oraz tagodnymi strukturami gruczoto-
wymi stercza (hypercellular stroma with scattered cytologically
atypical cells associated with benign glands).

2. Zawierajgce bogatokomorkowy zrab z komdrkami o nie-
wielkiej atypii oraz tagodnymi strukturami gruczotowymi stercza
(hypercellular stroma with minimal cytological atypia associated
with benign glans).

3. Zawierajace bogatokomdrkowy zrab z obecnymi lub nie-
obecnymi atypowymi komadrkami oraz tagodnymi strukturami
stercza rozrastajgcymi sie w ,lisciopodobnym” uktadzie, przy-
pominajacym guzy lisciaste gruczotu piersiowego (hypercellular
stroma with or without cytologically atypical cells, associated
with benign glands in a ,leaflike” growth pattern that resem-
bled phyllodes tumors of the mammary gland).

4. Zawierajace bogatokomorkowy zrab bez obecnosci
atypowych komodrek ibez obecnosci struktur gruczotowych
(hypercellular stroma without cytologically atypical stromal cells
and without glands).

Pierwszy typ wystepuje najczesciej i rozpoznany jest w ponad
potowie wykrytych STUMP, podczas gdy pozostate typy wyste-
puja z rézng czestotliwosdcia. W niewielkiej liczbie przypadkdéw

rozpoznac¢ mozna jednoczesnie kilka typdw powyzszych zmian.
W badaniach immunohistochemicznych nowotwory STUMP,
podobnie jak PSS, wykazujg aktywnos¢ CD34, co pozwala
je odrézni¢ od innych nowotworéw mezenchymalnych, takich
jak rhabdomyosarcoma czy leyomyosarcoma. Stwierdza sie
rowniez dodatnig reakcje z receptorami progesteronowymi
ze wzgledu na ich pochodzenie z hormonalnie czynnego
zrebu stercza. W przeciwienstwie do PSS guzy STUMP wyka-
zujg aktywnos¢ desminy, aktyny miesni gtadkich oraz HHF-35,
co umozliwia zréznicowanie tych nowotwordw [2,3].

Leczenie chorych z nowotworami STUMP stanowi duze
wyzwanie w pracy urologéw. Z powodu wyjatkowo rzadkiego
wystepowania tych guzéw nie ma jednoznacznych wytycznych
dotyczacych leczenia. W przypadku matych zmian przezcewko-
wa elektroreskecja wydaje sie leczeniem wystarczajgcym, jednak
pdzniejsze miejscowe wznowy odnotowywane sg w znaczacej
liczbie przypadkdw, siegaja od 50% do nawet 100 % operowa-
nych chorych [3]. Catkowita resekcja guza na drodze radykalnej
prostatektomii daje znacznie lepsze wyniki odlegte, jednak
rowniez nie gwarantuje petnego wyleczenia [3,6]. Stosunkowo
duze ryzyko wznowy, jak réowniez mozliwos¢ przeksztatcenia
sie w PSS, powodujg koniecznos¢ odbywania przez pacjentéw
regularnych wizyt kontrolnych oraz okresowego wykonywania
badan obrazowych, niezaleznie od rodzaju przebytej operacji.

Podsumowujac, dalsze badania nad nowotworami STUMP,
ustalenie zaleznosci zmiedzy oceng histopatologiczng a prze-
biegiem klinicznym oraz stworzenie wytycznych w leczeniu tej
choroby wydaja sie konieczne.
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PRACE KAZUISTYCZNE / CASE REPORTS

Rzadki przypadek samoistnego peknigecia obu nerek
w przebiegu zwtdknienia pozaotrzewnowego
(choroby Ormonda)

Rare case of both kidneys spontaneous rupture in
patient with retroperitoneal fibrosis (Ormond’s disease)
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Stowa kluczowe/key words
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kidney » retroperitoneal fibrosis
Streszczenie

Zwtdknienie pozaotrzewnowe (choroba Ormonda) jest schorzeniem polegajacym na wystepowaniu tkanki wtdknisto-zapalnej, ktéra
zazwyczaj obejmuje okolice aorty brzusznej, tetnic biodrowych i dodatkowo moze zajmowac struktury sgsiadujace, np. moczowody.
Ucisk moczowoddw klinicznie manifestuje sie jako wtérne wodonercze, odmiedniczkowe zapalenie nerek lub dolegliwosci bdlowe
okolicy ledzwiowej i jamy brzusznej. Przedstawiono przypadek pacjentki, u ktérej doszto do samoistnego pekniecia obu nerek w prze-

biegu choroby Ormonda.

Summary

Retroperitoneal fibrosis (Ormond’s disease, RPF) is relatively unusual condition characterized by widespread fibrosis, usually occurring
in the retroperitoneum. RPF is composed of proliferating fibrous tissue dissecting through adipose tissue the abdominal aorta and
branches of common iliac vessels artery region. This fibrotic tissue usually involves the ureters causing their compression with second-

ary hydronephrosis.

We introduce case of both kidneys spontaneous rupture in patient with Ormond'’s disease.

Wprowadzenie

Zwtdknienie pozaotrzewnowe (RPF — retroperitoneal fibro-
sis, choroba Ormonda) jest schorzeniem polegajagcym na wyste-
powaniu tkanki wtdknisto-zapalnej, ktéra zazwyczaj obejmuje
okolice aorty brzusznej, tetnic biodrowych, dodatkowo moze
zajmowac struktury sasiadujace, np. moczowody. Zwtdknienie
pozaotrzewnowe jest najczesciej pochodzenia idiomatycznego,
ale moze réwniez wystepowac wtérnie po dfugotrwatym zazy-
waniu niektérych lekdw, proceséw rozrostowych, zakazeniu
oraz po przebytych zabiegach operacyjnych [1].

Ucisk moczowodoéw klinicznie moze manifestowac sie jako
wtérne wodonercze, odmiedniczkowe zapalenie nerek lub dole-
gliwosci bélowe okolicy ledzwiowej i jamy brzusznej.

Przedstawiono przypadek pacjentki, u ktérej doszto do samo-
istnego pekniecia obu nerek w przebiegu choroby Ormonda.

Opis przypadku

Chora E.O. lat 50, zgtosita sie w marcu 2005 roku do szpita-
la rejonowego z powodu dolegliwosci bélowych o charakterze

kolki w okolicy ledZzwiowe] prawej. W izbie przyje¢ wykona-
no badanie ultrasonograficzne jamy brzusznej, na podstawie
ktérego stwierdzono poszerzenie ukfadu kielichowo-mied-
niczkowego oraz cechy krwiaka podtorebkowego i migzszu
nerki po tej stronie. Nagte pogorszenie stanu zdrowia nie byto
poprzedzone urazem, nadmiernym wysitkiem czy tez zaka-
zeniem uktadu moczowego. W badaniach biochemicznych
stwierdzono spadek wartosci hemoglobiny do 10,7 g%, steze-
nie mocznika i kreatyniny pozostawato w normie (odpowiednio
19 mg% i 1,41 mg%). Chora nie zgtaszata trudnosci zwigza-
nych z oddawaniem moczu, jak réwniez nie zauwazyta zmniej-
szenia diurezy dobowej. Pacjentke hospitalizowano, wykonano
urografie, w ktoérej stwierdzono catkowity brak wydzielania
kontrastu przez nerke prawg. Chora zostata zakwalifikowana
w trybie pilnym do zabiegu operacyjnego, podczas ktérego
stwierdzono pekniecie nerki i rozlegty krwiak okotonerkowy.
Wykonano nefrektomie po stronie prawej. Przebieg poopera-
cyjny byt bez powikfan, pacjentka w stanie ogdélnym dobrym
zostata wypisana do domu. W posiadanej dokumentacji brak
byto informacji dotyczacej stanu nerki, jak réwniez uzasadnienia
decyzji leczenia radykalnego. Badaniem patomorfologicznym
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Rzadki przypadek samoistnego pekniecia obu nerek w przebiegu zwtdknienia pozaotrzewnowego (choroby Ormonda)

Ryc. 1. Poszerzenie uktadu kielichowo-miedniczkowego nerki lewej (12.2005 r.).

Fig. 1. Dilated pelvicaliceal system of the left kidney (12.2005).

wykazano pekniecie nerki i krwiak obejmujgcy nerke oraz jej
torebke tfuszczowa (badanie nr 3977/05). Chora podczas
badan kontrolnych w ambulatorium, ktére przeprowadzono
miesigc po zabiegu operacyjnym, nie zgtaszata dolegliwosci
ze strony uktadu moczowego.

W grudniu 2005 roku chora zgtosita sie do izby przyjec
tego samego szpitala rejonowego z powodu podobnych dole-
gliwosci bélowych, zlokalizowanych tym razem w lewej okolicy
ledZzwiowej. Badanie ultrasonograficzne wykazato poszerzenie
uktadu kielichowo-miedniczkowego oraz obecnos¢ krwiaka
podtorebkowego nerki lewej. Dodatkowo badaniami labo-
ratoryjnymi stwierdzono prawidtowg wartos¢ hemoglobiny
rowng 11,3 g%, natomiast stezenie mocznika i kreatyniny byto
podwyzszone (odpowiednio 48 mg% i 2,8 mg%). Pacjentke
skierowano na badanie tomograficzne (TK) jamy brzusznej,
a po nim chorg przeniesiono do Kliniki Urologii UM w Lublinie
w celu dalszego leczenia. Badanie TK jamy brzusznej wykazato
poszerzenie uktadu kielichowo-miedniczkowego i moczowodu
do wysokosci gérnej krawedzi talerza kosci biodrowej, a takze
obecnos¢ krwiaka podtorebkowego o szerokosci do 3 ¢cm, obej-
mujacego catg nerke (ryc. 1, 2). Pacjentke leczono zachowaw-
czo, wiaczono antybiotykoterapie oraz leki przeciwkrwotoczne,
zalecono lezenie w tézku. Srednia diureza dobowa wynosita
2000 ml. Gdy nastgpita poprawa stanu ogdlnego i zmniejszyty
sie dolegliwosci bdlowe, pacjentke wypisano do domu z zale-
ceniem kontroli po czterech tygodniach. Stezenie kreatyniny
w surowicy krwi w dniu wypisu wynosito 2,42 mg/dl.

Chora zgtosita sie ponownie do Kliniki Urologii UM
w Lublinie w styczniu 2006 roku z nasilajgcymi sie dolegliwo-
$ciami bélowymi w okolicy ledZzwiowej. W kontrolnych bada-
niach biochemicznych stwierdzono spadek wartosci hemo-
globiny do 9,88 g/dl oraz wzrost stezenia kreatyniny do 2,86
mag/dl. W USG jamy brzusznej widoczny byt utrzymujacy sie
zasto] w uktadzie kielichowo-miedniczkowym oraz krwiak
podtorebkowy nerki lewej. Zatozono sonde do moczowodu
lewego i cewnik do pecherza moczowego, wtgczono antybio-
tykoterapie, chora miata zalecone lezenie w tézku. Przez dwie
doby diureza wynosita okoto 2000 ml, po czym w kolejnym
dniu zmniejszyta sie do 900 ml, a w nastepnym wystapit
bezmocz. W kontrolnych badaniach laboratoryjnych stezenie
kreatyniny wzrosto do 7,8 mg/dl a mocznika do 113 mg/dl.
Wykonano badanie tomograficzne jamy brzusznej, ktoére

Ryc. 2. Krwiak okotonerkowy po stronie lewej (12.2005 ..

Fig. 2. Perirenal hematoma on the left side (12.2005 r.).

wykazato w nerce lewej podtorebkowo zbiorniki krwiaka
srednicy do 5 cm, wodonercze oraz poszerzenie moczowodu
do wysokosci skrzyzowania z naczyniami biodrowymi. Sciana
moczowodu byta wyraznie pogrubiata, a w okolicy podziatu
aorty izyty gtéwnej dolnej tkanka ttuszczowa przestrzeni
pozaotrzewnowej — catkowicie zatarta. Po konsultacji nefro-
logicznej chorg wigczono do cyklu hemodializ. Wykonano
cztery hemodializy. Z powodu spadku wartosci hemoglobiny
do 7,8 g/dl podano w tym czasie dwie jednostki masy ery-
trocytarnej zgodnej grupowo. Po uzyskaniu poprawy warto-
$ci stezenia kreatyniny i mocznika (odpowiednio 5,16 mg/dl
i 66,3 mg/dl) oraz uzyskaniu diurezy witasnej w ilosci 1500 ml
na dobe, zatozono nefrostomie punkcyjng do uktadu kieli-
chowo-miedniczkowego nerki lewej. Srednia diureza dobowa
wynosifa 2500 ml. Po uzyskaniu poprawy stanu ogdlnego,
przy stezeniu kreatyniny 2,75 mg/dl oraz mocznika 68,4 mg/dl,
pacjentka zostata wypisana z nefrostomia do domu, z zalece-
niem przeprowadzenia kontroli po uptywie dwdch tygodni.

Chora zgtosita sie w marcu 2006 roku do Kliniki Urologii
UM w Lublinie w celu kontynuacji leczenia. W czasie pobytu
wykonano pielografie zstepujaca, w ktdrej stwierdzono obec-
nos¢ zwezenia moczowodu lewego dtugosci 5 cm, potozonego
okoto 10 cm ponizej przejscia miedniczkowo-moczowodo-
wego. Wartos¢ hemoglobiny wynosita 11,1 g/dl, a stezenie
kreatyniny w surowicy krwi 1,75 mg/dl. Chorg zakwalifiko-
wano do leczenia operacyjnego. Podczas zabiegu uwolniono
lewy moczowdd ze zrostdw iz powodu podejrzenia choroby
Ormonda przemieszczono go dootrzewnowo oraz pozostawio-
no w nim cewnik DJ. Fragment zrostéw, przez ktére przebiegat
moczowdd, usunieto i wystano do oceny patomorfologicznej.
Przebieg pooperacyjny byt niepowiktany, w széstej dobie usunie-
to nefrostomie z uktadu kielichowo-miedniczkowego, po czym
wypisano pacjentke do domu. W badaniu patomorfologicznym
wystanego materiatu tkankowego stwierdzono obecnos¢ tkan-
ki ttuszczowej z licznymi przekrojami naczyn krwionosnych,
ogniskami widknienia i przewlektego zapalenia (badanie nr
8745/06). Obraz mikroskopowy wedfug oceny patomorfologa
moégt sugerowac wystepowanie zwidknienia pozaotrzewno-
wego. Na tej podstawie wigczono terapie glikokortykoidami,
pacjentka na state przyjmowata Encorton w dawce 5 mg dwa
razy dziennie. W kwietniu 2006 roku usunieto cewnik DJ
z moczowodu lewego.
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Pacjentka pozostawata pod statg kontrolg ambulatoryjna.
Badania USG jamy brzusznej, wykonane w czerwcu i w paz-
dzierniku 2006, wykazaty prawidtowy obraz nerki lewej. Stezenie
kreatyniny w surowicy krwi wynosito 1,8 mg/dl.

W styczniu 2008 roku w wywiadzie pacjentka zgtosita bdl
w okolicy ledZzwiowej lewej, ktéry wystapit po niewielkim wysit-
ku fizycznym. Po wykonaniu USG jamy brzusznej stwierdzono
obecnos¢ krwiaka podtorebkowego nerki lewej (ryc. 3, 4).
Pacjentke przyjeto do Kliniki Urologii UM w Lublinie, zalecono
lezenie w 16zku, wtaczono antybiotykoterapie. Badanie tomo-
graficzne jamy brzusznej uwidocznito ptaszczowaty podtoreb-
kowy krwiak nerki lewej, dodatkowo przy aorcie brzusznej poni-
zej tetnic nerkowych obszar tkankowy grubosci 8 mm, mogacy
odpowiada¢ krwiakowi. Warto$¢ stezenia hemoglobiny byta
rowna 13,8 g/dl, a kreatyniny 1,1 mg/dl. W stanie ogdlnym
dobrym pacjentka zostata wypisana do domu.

Podczas kontrolnych badan USG jamy brzusznej w lutym
i marcu 2008 roku stwierdzono zmniejszanie sie krwiaka
podtorebkowego nerki lewej. Obecnie pacjentka nie zgtasza
dolegliwosci ze strony uktadu moczowego i pozostaje pod stata
urologiczng opieka ambulatoryjna.

Dyskusja

Zwtdknienie pozaotrzewnowe (RPF — retroperitoneal fibrosis)
zostato po raz pierwszy opisane przez Ormonda w 1948 roku.
Choroba dotyka pacjentéw w $rednim wieku. Obraz chorobowy
jest niecharakterystyczny, na ktéry skfada sie zte samopoczucie,
dolegliwosci bdélowe w okolicy ledzwiowej, spadek masy ciafa,
a w dalszym okresie niewydolnos¢ nerek, niedokrwistos¢ wtér-
na [1]. Okoto 50% pacjentéw diagnozowanych jest w pdznym
etapie choroby, kiedy zwtdknienie obejmuje moczowody, powo-
dujac ich ucisk, co prowadzi do narastania niewydolnosci nerek
[2]. Opisywana pacjentka zgtosita sie do szpitala z powodu
dolegliwosci bdlowych o charakterze kolki nerkowej. W wyko-
nanym badaniu ultrasonograficznym stwierdzono obecnos¢
krwiaka nerki, a w urografii catkowity brak wydzielania kon-
trastu po tej stronie. Na tej podstawie pacjentke zakwalifiko-

wano do leczenia operacyjnego i wykonano u niej nefrektomie
po stronie praweyj.

Patogeneza rozwoju choroby jest niejasna, jednak najbar-
dziej prawdopodobne jest podfoze autoimmunologiczne [3].
Tylko u 30% pacjentdw udaje sie zidentyfikowad przyczyne
rozwoju RPF, ktére najczesciej wystepuje po dtugo zazywanych
lekach, takich jak alkaloidy sporyszu, beta-blokery czy fenacety-
ny. Zwidknienie pozaotrzewnowe moze rozwijac sie w nastep-
stwie réznego rodzaju urazéw fizycznych, chemicznych lub
proceséw zapalnych przestrzeni zaotrzewnowej, moze réwniez
towarzyszy¢ pierwotnym lub przerzutowym nowotworom prze-
strzeni zaotrzewnowej [1,3]. RPF moze by¢ czescig ogdlnego
autoimmunologicznego procesu witdknienia, towarzyszacego
chorobom tkanki tacznej, gtéwnie z zajeciem naczyn krwio-
nosnych [5]. Rzadko wspdtistnieje z wtdknieniem $rédpiersia,
drég zoétciowych czy gruczotu tarczowego. W opisywanym
przypadku nie udato sie zidentyfikowac¢ czynnika wywotuja-
cego chorobe, a pierwotny przebieg schorzenia, jak réwniez
uzyskany wynik patomorfologiczny, nie nasuwaty podejrzenia
zwidknienia pozaotrzewnowego.

Zmiany patofizjologiczne, zachodzace w trakcie choroby,
zalezg od rodzaju zacisnietych narzaddw i stopnia spowodo-
wanych zwezen [3]. W przypadku zaci$niecia obu moczowo-
déw dochodzi do niewydolnosci nerek lub do jednostronnego
wodonercza. Powyzsze zmiany (nalezgce do najczesciej opi-
sywanych) rozpoznane byty w prezentowanym przypadku.
U chorej badanie ultrasonograficzne uwidocznito krwiak pod-
torebkowy nerki prawej. Wyniki badan laboratoryjnych pozosta-
waty w normie. W czasie kolejnej hospitalizacji w grudniu 2005
roku z powodu dolegliwosci bélowych okolicy ledZzwiowej lewej
za pomocg TK stwierdzono obecnos¢ krwiaka podtorebkowego
nerki lewej oraz poszerzenie ukfadu kielichowo-miedniczko-
wego. W tym samym czasie pojawity sie cechy niewydolnosci
nerki, ktére narastaty, az do koniecznosci wigczenia pacjentki
do cyklu hemodializ. Obraz tomografii komputerowej byt nie-
charakterystyczny, ucisk moczowodu rozpoznano na podstawie
wykonanej pielografii zstepujacej. Pacjentke zakwalifikowano
do leczenia operacyjnego.

Ryc. 3. Krwiak okofonerkowy (01.2008 r.).

Fig. 3. Perirenal hematoma (01.2008).

Ryc. 4. Krwiak okotonerkowy (01.2008 ..
Fig. 4. Perirenal hematoma (01.2008).
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Rzadki przypadek samoistnego pekniecia obu nerek w przebiegu zwtdknienia pozaotrzewnowego (choroby Ormonda)

Leczenie polega na chirurgicznym uwolnieniu moczowodu
z zaciskajagcych mas widknisto-zapalnych i przemieszczeniu go
do jamy otrzewnowej [3,4,6]. Konieczne bywa réwniez wpro-
wadzanie cewnika do $wiatta moczowodu w okresie poopera-
cyinym. U chorych z pierwotnym zwtéknieniem pozaotrzewno-
wym obserwowano poprawe po zastosowaniu nowych genera-
¢ji lekdw o dziataniu immunosupresyjnym [7].

U chorej pierwotnie stosowane byto leczenie operacyjne,
wdrozone w trybie pilnym. Pacjentka nie byta poddana leczeniu
immunosupresyjnemu, poniewaz badanie patomorfologiczne
wykonane po nefrektomii po stronie prawej nie wskazywato
na obecnos¢ zwtdknienia pozaotrzewnowego.

Obraz patomorfologiczny zalezy od stopnia zaawansowania
procesu zwtdknienia, jak réwniez od miejsca, z ktérego zostat
pobrany wycinek do oceny. W fazie aktywnego stanu zapalne-
go dominujg komorki plazmatyczne, limfocyty oraz histiocyty,
w pdzniejszym etapie spotyka sie widkna kolagenu. W wyko-
nanym badaniu patomorfologicznym w materiale pobranym
w czasie zabiegu przemieszczenia dootrzewnowo moczowodu
stwierdzono obecno$¢ przewlektego stanu zapalnego z ogni-
skami wtdknienia. Obraz kliniczny przebiegu choroby, jak réw-
niez wynik badania patomorfologicznego, wskazuja na wyste-
powanie zwtdknienia pozaotrzewnowego.

Na podstawie dotychczasowego przebiegu choroby nalezato
wzig¢ pod uwage prébe wigczenia glikokortykosterydéw, ktérych
skuteczno$¢ zostata potwierdzona. U pacjentki rozpoczeto kura-
cje Encortonem w dawce 5 mg, dwa razy dziennie. Jak wynika
z doswiadczen innych autoréw leczenie to powinno by¢ konty-
nuowane przewlekle, poniewaz odstawienie lekéw czesto powo-
duje nawrdt procesu chorobowego. Nierozstrzygnieta pozostaje
kwestia, czy leczenie immunosupresyjne zastosowane po wyko-
naniu nefrektomii prawostronnej zapobiegtoby postepowi choro-
by powodujacej istotne uszkodzenie migzszu nerki lewe;.
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PRACE KAZUISTYCZNE / CASE REPORTS

Skrzyzowana ektopia nerki
Crossed ectopic kidney
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Streszczenie

Przedstawiono przypadek 41-letniej chorej ze skrzyzowang ektopig nerki prawej (SEN). Przypadek przedstawiono ze wzgle-
du na duza rzadkos¢ wystepowania tej wady. Szacuje sig, iz wystepuje ona z czestoscig od 0,05 do 0,1%. Rozpoznanie SEN
nie jest trudne, a w ustaleniu rozpoznania pomocna jest ultrasonografia, tomografia komputerowa, urografia dozylna i
scyntygrafia nerek. Wada w wiekszosci przypadkdw przebiega bezobjawowo, a jej rozpoznanie bywa incydentalne. Objawy
sg niecharakterystyczne i moga by¢ wywotane utrudnionym odptywem moczu, zakazeniem czy kamicg uktadu moczowego.
Nalezy pamieta¢ o SEN, gdyz moze by¢ przyczyng pomytek diagnostycznych oraz niepotrzebnych decyzji o leczeniu ope-
racyjnym.

Summary

A case of the forty one years old patient with crossed ectopy of right kidney (crossed renal ectopia) is presented (CRE). We
present this report, considering that occurrence of this defect is a rather rare case. It is estimated that it occurs at a rate
ranging from 0.05 to 0.1%. Diagnosing of CRE is not difficult, and in establishing diagnosis the following methods are use-
ful: ultrasonography, computer tomography, intravenous urography and scintigraphy of kidneys. This anomaly in most cases
has an asymptomatic course and diagnosis is sometimes incidental. Symptoms are not characteristic caused by dysuria, infec-
tion or urolithiasis and it should be remembered because it may be the cause of misdiagnoses and unnecessary decisions on
operative treatment.

Wprowadzenie ta i skrzyzowaniu moczowodu z posrodkows linig ciata [1].
W 1957 roku McDonald i McClellan przedstawili cztery typy

Skrzyzowana ektopia nerki (SEN) to wrodzona nieprawi- SEN: 1) z potgczeniem nerek 2); bez potgczenia nerek 3);
dfowos¢ uktadu moczowego, zwigzana prawdopodobnie z  pojedynczej nerki 4); obustronng (ryc. 1) [2]. Czesto$¢ wy-
nieprawidtowym rozwojem paczka moczowodowego, pole- stepowania tej wady w populacji szacuje sie na 0,05% do
gajaca na przemieszczeniu nerki na przeciwlegta strone cia-  0,1% [3]. Ponad 90% przypadkéw ektopii nerki wystepuje ze

1) 2) 3) 4)

Ryc. 1. Cztery typy skrzyzowanej ektopii nerki (SEN).
Fig. 1. Four types of crossed ectopic kidney.
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zrostem z nerka przeciwlegty. Nerka lewa ulega przemiesz-
czeniu dwa razy czesciej niz nerka prawa. W takich samych
proporcjach czesciej wystepuje ona u mezczyzn niz u kobiet.
SEN czesto wspdtistnieje z innymi wadami uktadu kostno-
stawowego lub uktadu moczowego, np. ze spodziectwem,
wnetrostwem, dysplazjg nerki przeciwlegtej, atrezja pochwy
[4]. Wiekszos$¢ przypadkdw SEN pozostaje asymptomatyczna
przez cate zycie, a diagnoza stawiana jest zwykle przypadko-
wo. Objawy, jezeli wystepuja, pojawiaja sie zwykle w trzeciej
lub czwartej dekadzie zycia [2]. Sg one zwykle niecharakte-
rystyczne i zwigzane z utrudnionym odptywem moczu, za-
kazeniem, kamica lub uciskiem sasiednich narzaddéw. W dia-
gnostyce rdéznicowej SEN nalezy uwzgledni¢ nowotwory
nerki i katnicy, jak réwniez zapalenie wyrostka robaczkowego,
kamice i zapalenie drég zoétciowych oraz guzy przydatkdw,
gruzlice katnicy i niedroznos¢ jelit [5].

Opis przypadku

Chora S.1., lat 41, przyjeta na oddziat w dniu 05.11.07 r.
z powodu utrzymujgcych sie od kilku miesiecy, miernie nasi-
lonych boéléow w lewym podbrzuszu. W przesztosci wystepo-
waty réwniez dolegliwosci dyzuryczne o znacznym nasileniu
w przebiegu nawrotowych zakazen drég moczowych. Ba-
daniem przedmiotowym nie stwierdzono istotnych odchy-
ledn od normy. Posiew moczu byt jatowy, a badanie ogdlne
moczu nie wykazywato obecnosci infekcji w drogach mo-
czowych. Wskazniki wydolnosci nerek pozostawaty w gra-
nicach normy. Urografia dozylna wykazata przemieszczenie
nerki prawej na strone przeciwlegtg na wysokosci trzonu L5
i jej zrosniecie z dolnym biegunem nerki lewej (ryc. 2). To-
mografia komputerowa jamy brzusznej wykazata nieprawi-
dtowe potozenie nerki prawej. Usytuowana ona byta przed
kregostupem, zrotowana miedniczka ku przodowi i potaczo-
na z dolnym biegunem nerki lewej. Obie nerki nie wykazy-
waty cech poszerzenia uktadéw zbiorczych, a ich czynnos¢
wydzielnicza byta zachowana (ryc. 3). W uretrocystoskopii

Ryc. 2. Urografia dozylna.

Fig. 2. Intravenous urography.

nie stwierdzono odchylen w zakresie potozenia i liczby ujs¢
moczowodowych. Zasondowano moczowdd prawy i wyko-
nano pielografie wstepujaca, ktéra potwierdzita obecnosc
wady (ryc. 4). Wobec prawidtowej funkcji wydzielniczej ne-
rek i miernie nasilonych dolegliwosci bdlowych pacjentka
nie kwalifikowata sie do leczenia zabiegowego. Dolegliwosci
ustapity po leczeniu zachowawczym, a chorg wypisano do

Ryc. 3a. Tomografia komputerowa jamy brzusznej.

Fig. 3a. CT scan of the abdomen.

Ryc. 3b. Tomografia komputerowa jamy brzusznej.

Fig. 3b. CT scan of the abdomen.
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domu z zaleceniem leczenia objawowego i okresowej kon-
troli ambulatoryjnej.

Komentarz

Przypadek przedstawiono ze wzgledu na duza rzadkos¢
wystepowania tej wady, wedfug niektérych autoréw jeden
przypadek na 7500 sekcji zwtok [6]. Skrzyzowanej ektopii
nerki mogag towarzyszy¢ inne wady, takie jak niedokonany
zwrot nerki, co miato miejsce w przedstawianym przypadku.
SEN zwykle nie sprawia trudnosci diagnostycznych. Badania
obrazowe (ultrasonografia, urografia dozylna, tomografia
komputerowa czy scyntygrafia nerek) pozwalajg ustali¢ roz-
poznanie [7]. SEN predysponuje do wystapienia zastoju mo-
czu w gérnych drogach moczowych, infekcji oraz, zdaniem
niektérych autoréw, do wystepowania nowotworzenia w
uktadzie moczowym [7]. Nalezy o niej pamieta¢, gdyz moze
by¢ przyczyng pomytek diagnostycznych oraz niewtasciwych
decyzji o leczeniu operacyjnym.
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Ryc. 4. Pielografia wstepujaca.
Fig. 4. Retrograde pyelography.
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Leczenie chorych na raka nerki w 2008 roku
Treatment of renal cell carcinoma in the year 2008

Janusz Dembowski, Michat Wrébel
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Wprowadzenie

Ustalone w latach szes¢dziesiatych i siedemdziesigtych XX
wieku zatozenia dotyczace leczenia chorych na raka nerki ogra-
niczonego do narzadu, chociaz znacznie zmodyfikowane, nadal
pozostajg aktualne. Do czasu wprowadzenia interferonu iin-
terleukin do leczenia chorych na przerzutowego raka nerki nie
byto terapii o udowodnionej skutecznosci. Nieskutecznos¢ kla-
sycznych chemioterapeutykéw mimo trzydziestoletnich badan
powodowata, ze potaczenie leczenia chirurgicznego i immuno-
chemioterapii byto jedynym mozliwym. Odkrycie lekdw przeciw-
angiogennych inhibitoréw kinaz stworzyto nadzieje na poprawe
skutecznosci leczenia.

Nefrektomia

Laparoskopowa nefrektomia z powodu nowotworu poczat-
kowo byfa najczesciej wykonywana w niskim stopniu zaawan-
sowania i bez limfadenektomii. Obecnie rozszerza sie wskaza-
nia do tego zabiegu takze na guzy o wielkosci powyzej 7 cm,
co zwieksza ryzyko zajecia weztéw chfonnych. Retrospektywne
poréwnanie grup pacjentéw operowanych z powodu guzéw
w tych samych stopniach zaawansowania wykazato, ze wyko-
nanie limfadenektomii jest bezpieczne i umozliwia doktadniej-
sze okreslenie zaawansowania choroby [1,2].

NSS - operacje oszczedzajgce nerke

Problemem dodatnich margineséw po czesciowych nefrek-
tomiach zajety sie zespoty z Mayo Clinic i MSKCC [3]. Przeana-
lizowano 1390 zabiegéw NSS. Dodatni margines stwierdzono
w 5,5% zoperowanych guzéw, znamiennie czesciej w przypad-
ku mniejszych guzéw i operacji jedynej nerki. W dziesiecioletniej
obserwacji obecno$¢ dodatniego marginesu chirurgicznego nie
wigzata sie z ryzykiem miejscowej wznowy lub choroby przerzu-
towej.

Badanie grupy pieciu pacjentdw z pozytywnym brzegiem
chirurgicznym po czesciowych nefrektomiach wykazato, ze wy-
stapienie dodatniego brzegu wigzato sie z zabiegiem wykony-
wanym bez zaci$niecia szyputy (mniej doktadne preparowanie?).
W okresie ponaddwuletniej obserwacji (Srednio: 56 mies.) nie
stwierdzono wznowy w tej grupie pacjentéw. Na tej podstawie
autorzy proponujg obserwacje jako postepowanie w przypadku
dodatniego marginesu chirurgicznego [4]. Wznowy nie stwier-
dzono takze w innym badaniu, w obserwacji siedmiu pacjen-
téw z dodatnim brzegiem chirurgicznym [5]. Leczenie wzndéw
po NSS najczedciej pojawia sie jako opisy pojedynczych przypad-
kéw. Analizujgc dwadziescia dwa powtérne NSS stwierdzono,

ze skuteczno$¢ i powiktania sg podobne jak przy pierwszym za-
biegu [6]. Poréwnanie otwartej i laparoskopowej NSS wykonanej
na jedynej nerce wykazato, iz o ile Sredni spadek funkcji nerki jest
poréwnywalny w obu metodach, to czestos¢ powiktan, dtugosc
cieptego niedokrwienia i konieczno$¢ przejsciowej lub statej dia-
lizoterapii byty wieksze wsrdd pacjentéw operowanych metoda
laparoskopowa [7]. Prospektywna analiza 507 laparoskopowych
NSS wykazatfa, ze czynnikami ryzyka wystapienia powikfan sa:
dfuzszy czas cieptego niedokrwienia, krwawienie $rédoperacyj-
ne oraz zabieg wykonany na jedynej nerce [8]. Podczas lapa-
roskopowej nefrektomii trudne jest uzyskanie hipotermii. Wiek-
szy spadek temperatury uzyskano metodg powierzchownego
oziebiania lodem niz ptukaniem miedniczki [9]. W odniesieniu
do NSS I.S. Gill i M. Aron [10] stawiajg pytania i odpowiadajg,
komentujac prace zamieszczone w ,Journal of Urology”:

e Dlaczego operacja nerkooszczedzajgca? Bo tylko 60-
70% matych guzéw nerek jest nowotworami ztosliwymi [11].
Guzy egzofityczne czesciej s3 nowotworami o nizszym stopniu
ztosliwosci patologicznej lub naleza do typu papilarnego [12].
Ponadto 26% pacjentéw z prawidtowym stezeniem kreatyniny
i prawidtowa druga nerka w badaniach obrazowych ma utajona
przewlekta niewydolnos¢ nerek.

e Kiedy wykonac zabieg? Na pewno w odniesieniu do gu-
z6w T1a dziesiecio- i pietnastoletnie obserwacje dowodzg takich
samych wynikéw onkologicznych NSS i nefrektomii radykalnej.

o Jakg metoda wykona¢ NSS? Standardem jest otwarta NSS,
jednak alternatywa staje sie wykonanie tego zabiegu laparosko-
powo. Nefrektomia radykalna wykonana z powodu guza T1a
wigze sie ze skréceniem czasu przezycia w poréwnaniu z wyko-
naniem NSS [13].

W publikacji M.A.S. Jewett i A. Zuniga autorzy zastanawiaja
sie, u kogo leczenie chirurgiczne nie zapewni wyleczenia [14]. Pro-
blem ten czesciowo wyjasnia nomogram opracowany w zespole
pod kierownictwem Kattana. Waznymi czynnikami ryzyka rozwoju
przerzutdw sa: wielkos¢ zmiany pierwotnej, powiekszenie weztéw
chtonnych, obecnos$¢ martwicy w badaniach obrazowych i przy-
padkowe (bezobjawowe) badZ objawowe wystapienie guza [15].
W pracy Gilla i wsp. poréwnano 771 laparoskopowych i 1028
otwartych czesciowych nefrektomii z trzech osrodkéw. Wykaza-
no, ze dostep laparoskopowy wiaze sie z krétszym czasem ope-
racyjnym, krotszym pobytem w szpitalu, mniejszg utratg krwi.
Whyniki onkologiczne iwydolno$¢ nerek byty poréwnywalne,
ale w grupie pacjentéw leczonych laparoskopowo stwierdzono
diuzszy czas niedokrwienia, wiekszg czestos¢ powikfan i dodat-
kowych procedur [16]. Spostrzezenie, ze utrata funkcji w wyniku
NSS jest wprost proporcjonalna do objetosci usunietego guza
pozwala przedoperacyjnie przewidzie¢ pdzniejsza funkcje nerki,
co jest szczegdlnie wazne w przypadku guzéw jedynej nerki, jed-
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nak fakt ten, ze wzgledu na brak alternatywnych sposobéw po-
stepowania, nie wplywa na wybdr sposobu postepowania [17].
Ciekawe spostrzezenia wynikaja z retrospektywnej obserwagji
osiemdziesieciu dwoch pacjentéw z przypadkowo wykrytymi,
matymi guzami nerek. Leczenie odtozono na ponad 12 miesiecy
U 69%, a u 33% ponad 24 miesigce, a mimo to u 76% pacjen-
téw mozna byto wykona¢ NSS, co wskazuje na powolny i mato
agresywny przebieg matych guzéw. Wysnuto wniosek, ze lecze-
nie operacyjne chorych z matymi guzami nerek moze by¢ bez-
piecznie odfozone nawet powyzej 24 miesiecy [18]. Van Poppel
na podstawie analizy literatury uwaza, ze postawa wyczekujaca
ma swoje uzasadnienie, ale powinna mie¢ zastosowanie tylko
w odniesieniu do pacjentéw, ktérych nie mozna leczy¢ operacyj-
nie [19]. Podobne zalecenia podajg inni [20]. Metaanaliza 99 ba-
dan obejmujacych 6471 przypadkéw guzéw — obserwowanych
lub leczonych laparoskopowg czesciowg resekcja nerki, krioabla-
¢ja i RFA — nie pozwolita na wysuniecie ostatecznych wnioskéw,
u ktérych pacjentéw (i jak diugo) zastosowac ,aktywna obser-
wacje” lub inne metody. Metody ,ablacyjne” w poréwnaniu
z laparoskopowg NSS wigzaty sie z wiekszym ryzykiem wznowy
miejscowej, natomiast ryzyko rozwoju choroby przerzutowej nie
roznito sie znamiennie [21]. W leczeniu nerkooszczedzajgcym en-
dofitycznych chorych z naciekajgcymi wneke, mnogimi guzami
nerek obiecujgce moze by¢ zastosowanie robota [22].

Zogniskowana wigzka ultradzwiekowa
(HIFU - High-Intensity Focused Ultrasound)

Zogniskowana wigzka ultradzwiekowa (HIFU) umozliwia celo-
wane, homogenne zniszczenie tkanki. Przeprowadzono badanie
pierwszej fazy dziesieciu pacjentéw, u ktérych wykonano ablacje
HIFU guzéw nerek laparoskopowo. W grupie siedmiu pacjentéw,
ktérym po HIFU wykonano NSS, u czterech stwierdzono catko-
witg martwice, a u trzech pacjentéw — zywa tkanke. HIFU moze
utatwi¢ preparowanie tkanek w trakcie NSS, jednak ostateczna
ocena jej wykorzystania wymaga dalszych badan [23].

Termoablacja mikrofalowa
(RFA - Radiofrequency Ablation)

Poréwnanie laparoskopowego zabiegu NSS i laparoskopo-
wo wykonanej termoablacji (RFA) wykazuje réwnowazno$¢ obu
metod zaréwno w odniesieniu do skutecznosci onkologicznej,
jak i czestosci powiktan [24]. W odniesieniu do kosztéw proce-
dur nizszy jest koszt RFA niz laparoskopowej NSS [25]. W matej
grupie (20) pacjentéw uzyskano za pomoca RFA 100% skutecz-
nos¢ potwierdzong biopsja [26]. Poréwnanie 192 guzéw nerek
leczonych RFA i krioablacjg wykazato co prawda poréwnywal-
ng skutecznos¢ obu metod w ocenie radiologicznej (85 i 90%),
natomiast w grupie pacjentdéw, u ktérych wykonano biopsje,
skutecznos¢ RFA byta znacznie nizsza (64,8%) niz krioablacji
(93,8%). Ze wzgledu na niewystarczajacg skutecznos¢ metod
obrazowych w ocenie skutecznosci RFA konieczne jest wykona-
nie biopsji w okresie obserwacji [27]. RFA znajduje takze zasto-
sowanie w leczeniu zmian przerzutowych.

Radioterapia i terapia fotouczulajgca

Mimo iz rak nerki nie jest promienioczuty, jednak podej-
mowane sg proby zastosowania promieniowania jako terapii

nerkooszczedzajgcej. Skuteczne zastosowanie terapii fotouczu-
lajacej (np. w przypadku raka przejsciowokomdrkowego) byto
bodZcem do préb takze w przypadku raka nerkowokomérko-
wego. W prébie przeprowadzonej in vitro na liniach komorko-
wych inkubowanych z hiperycyng potwierdzono jej wychwyt,
a nastepnie apoptoze 100% komdrek naswietlonych swiattem.
Hiperycyna zwieksza takze radioczutos¢ komdrek raka nerki [28].
W badaniach na zwierzetach sposréd siedmiu swin dwie zmarty
z powodu wstrzasu anafilaktycznego na rozpuszczalnik a jedna
z powodu powiktan chirurgicznych. Fotouczulaczem byt WST-
09, a zrédtem energii laser Srédtkankowy. Uzyskano dobry efekt
dziatania na tkanke nowotworowa i martwice potwierdzony ba-
daniem histopatologicznym. Konieczne jest jednak opracowanie
mniej immunogennego roztworu fotouczulacza, umozliwiajgce-
go dalsze badania na zwierzetach [29].

Krioablacja

Radiolodzy i urolodzy z Mayo Clinic przedstawili wtasne
doswiadczenia po wykonaniu 115 zabiegéw krioablacji przez-
skérnej pod kontrolg USG (ultrasonografii) i TK (tomografii
komputerowej) [30,31]. Na podstawie TK lub MR (rezonansu
magnetycznego) bezposrednio po zabiegu skutecznos¢ oce-
niono na 97%. Powazne (trzeciego stopnia wg CTC) powiktania
wystapity u siedmiu pacjentéw i byty to m.in. krwawienie, hipo-
tonia, zawat miesnia sercowego. U dalszych dwdch pacjentéw
wystapity powiktania pierwszego i drugiego stopnia wedtug CTC
— krwawienie okofonerkowe, przetom nadcisnieniowy i obrzek
ptuc. U zadnego pacjenta nie doszto do niewydolnosci nerek.
W obserwadji nie stwierdzono wzndéw miejscowych. Technika
krioablacji przezskérnej moze by¢ przeprowadzona nawet w se-
dadcji, umozliwia adekwatna ocene wielkosci kuli lodowej, a takze
pozwala na wprowadzenie kilku sond w trakcie jednej sesji i tym
samym leczenie przy guzach o srednicy nawet 8 cm. Kontrola TK
zapewnia ochrone sasiednich narzaddéw. Przezskérna krioablacja
w odréznieniu od dostepu laparoskopowego nie daje kontroli
nad krwawieniem. Przezskérne wykonanie krioablacji jest tansze
[32]. Laparoskopowa krioablacja w poréwnaniu z laparoskopo-
wa czesciowa nefrektomig wigzata sie z mniejszg utratg krwi,
krétszym czasem trwania operacji, mniejsza liczba powiktan
[33]. Krioablacja przezskérna moze by¢ takze, na réwni z lapa-
roskopowa NSS, stosowana do podjecia terapii w przypadkach
mnogich guzéw nerki [34].

Leki drobnoczasteczkowe - inhibitory kinaz,
inhibitory mTOR

Wprowadzenie sunitinibu, sorafenibu i temsirolomu-
su zmienito postepowanie w leczeniu przerzutowego RCC.
Whyniki badan, obejmujacych pacjentéw z przerzutowym ra-
kiem nerkowokomdrkowym leczonych sunitinibem, u ktérych
nie wykonano nefrektomii (22 pacjentéw) opublikowat Van
der Heldt [35]. Wykazato ono zmniejszenie objetosci guza
031% i prawie 40% martwice w obrebie zmian pierwotnych.
Stosunkowo rzadko obserwowane sg catkowite remisje u cho-
rych, leczonych z powodu przerzutowego raka nerki. W gru-
pie siedemdziesieciu pieciu pacjentéw leczonych sunitinibem
w pierwszej, drugiej lub trzeciej linii leczenia Heng i wsp.
u dwéch pacjentéw stwierdzili catkowita remisje, a u dwdch
nastepnych ,prawie catkowitg remisje” (>90% zmniejszenie
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zmian lub zmiany resztkowe <1 cm $r.), przy czym byli to pa-
cjenci, u ktérych zastosowano sunitinib w pierwszej linii lecze-
nia [36]. Zaréwno sorafenib jak i sunitinib wykazaty skutecznos¢
u chorych leczonych wczesniej innymi terapiami przeciwangio-
gennymi [37].

Choueiri i wsp. przedstawili retrospektywng ocene piec-
dziesieciu trzech pacjentéw z przerzutowym rakiem papilar-
nym (41 pacjentéw) lub chromfobowym (12 pacjentéw), le-
czonych sorafenibem lub sunitinibem. OdpowiedZ obiektyw-
ng uzyskano u 10% pacjentdw, a stabilizacje choroby u 68%.
W grupie chorych na raka papilarnego czas do progresji wyno-
sit 7,6 miesigca i byt znamiennie dtuzszy (11,9 miesigca) wsrdd
pacjentéw leczonych sunitinibem niz u pacjentéw leczonych
sorafenibem (5,1 miesigca). Czas do progresji w grupie pa-
cjentdw z rakiem chromofobowym wynosit 10,6 miesigca i byt
znamiennie dtuzszy (27,5 miesigca) u pacjentdw leczonych
sorafenibem. W dalszym ciggu to zbyt mate doswiadczenie,
by powiagza¢ dany typ histologiczny raka nerkowokomaérkowe-
go z konkretnym lekiem [38].

Pojawity sie kazuistyczne doniesienia o regresji przerzu-
téw do mdzgu [39] po leczeniu sunitinibem oraz przerzutéw
do skéry (sunitinib w potgczeniu z hipofakcjonowana radiotera-
pig) [40], czopa nowotworowego w zyle gtéwnej dolnej [41,42]
pod wptywem leczenia sorafenibem.

Charakterystycznym dla inhibitoréw kinaz dziataniem nie-
pozadanym jest zespot ,reka-stopa”. Z metaanalizy jedenastu
prac, obejmujacych 4883 pacjentéw leczonych sorafenibem,
wynika, ze czestos¢ wystepowania wszystkich stopni tego ob-
jawu wynosita 33,8%, a u 9% pacjentéw stwierdzono nasilenie
tego zespotu w wyzszym stopniu (wg CTC 3. i 4. stopien) [43].
Zespdt |, reka-stopa”, do ktérego dochodzi w trakcie leczenia
sorafenibem, ma postac ztuszczania naskérka dtoni i stép, tkli-
wych nagniotkéw i zaczerwienienia. Intensywnos$¢ objawdw
zalezy od dawki sorafenibu. Zmniejszenie dawki w potaczeniu
z miejscowymi lekami ostaniajgcymi i (rzadko) sterydami umoz-
liwia opanowanie tego objawu [44].

Trwajg badania drugiej fazy nad kolejnym doustnym lekiem
drobnoczasteczkowym (Axitinib). Badano grupe piecdziesieciu
dwdch pacjentdéw, u ktérych doszto do progresji w trakcie lecze-
nia sorafenibem lub cytokinami. U 44% obserwowano obiek-
tywna odpowiedzZ trwajaca Srednio 23 miesigce. Powazne dzia-
tania niepozadane trzeciego i czwartego stopnia byty podobne
jak w innych lekach tej grupy: nadcisnienie tetnicze, zmeczenie,
biegunka, nudnosci, chrypka iustepowaty po zmniejszeniu
dawki lub po dodatkowym leczeniu [45]. Kolejnym drobnocza-
steczkowym doustnym inhibitorem kinaz jest pazopanib. W le-
czeniu zardwno pierwszej jak i drugiej linii pazopanib wykazat
w badaniu drugiej fazy obiecujgcg skutecznos¢ i bezpieczen-
stwo [46]. Lapatinib, doustny inhibitor EGFR/HER-2, w badaniu
trzeciej fazy u pacjentéw z progresja po cytokinach byt dobrze
tolerowany, wystepowaty jedynie biegunka i wysypka. Ogdlne
przezycie byto poréwnywalne do ramienia kontrolnego, kté-
rym byta hormonoterapia. Przedtuzenie przezycia wystepowato
u pacjentéw z wysoka ekspresjg EGFR [47].

Temsirolimus wydtuza przezycie w poréwnaniu z interfero-
nem alfa w grupie pacjentéw z niekorzystnym rokowaniem. Ba-
danie trzeciej fazy wykazato, ze dotgczenie interferonu do tem-
sirolimusu nie poprawia przezycia. Rzadko wystepowaty powaz-
ne dziatania niepozadane, a czesciej wystepowaty: wysypka,
obrzeki, hiperglikemia i hiperlipidemia [48].

Proba terapii tréjlekowej bewacizumab/erlotinib/imatinib
(badanie pierwszej i drugiej fazy) wykazato, ze nie ma ona wyz-
szosci nad terapig bewacizumab+erlotinib (o wykazanej wcze-
$niej skutecznosci), a wigze sie ze znaczng toksycznoscig [49].
W badaniu trzeciej fazy potgczenie bewacizumabu i interferonu
alfa w poréwnaniu do samego interferonu wykazato dwukrot-
ne wydtuzenie czasu do progresji niezaleznie od grupy ryzyka.
Wsrod dziatan niepozadanych wyzszych stopni wystepowato
zmeczenie i ostabienie [50].

Podsumowanie

Istnieje wyrazna tendencja do rozszerzenia wskazan do opera-
¢ji laparoskopowych i NSS jako standardu w leczeniu chorych niks-
ozaawansowanymi guzami nerek. W wielu osrodkach trwajg ba-
dania nad zastosowaniem metod ablacyjnych przy matych guzach
nerek, zwiaszcza u pacjentéw z duzym ryzykiem operacyjnym.

W odniesieniu do choroby przerzutowej poza uznawanymi
juz prawie powszechnie za leczenie pierwszego rzutu sorafe-
nibem i Sutentem, mimo iz trwajg badania nad innymi lekami
drobnoczasteczkowymi, wcigz nie ma wystarczajacych danych
o ich skutecznosci réwnej lub przewyzszajacej skutecznosc¢ Su-
tentu lub sorafenibu. Rézne prace nad nowymi lekami drobno-
czgsteczkowymi i immunoterapig majg na celu wyselekcjonowa-
nie grup pacjentéw, u ktérych skuteczna bedzie jedna metoda
leczenia.

Pismiennictwo / References

1. Chapman TN, Sharma S, Zhang S et al: Laparoscopic lymph node dissec-
tion in clinically node-negative patients undergoing laparoscopic nephre-
ctomy for renal carcinoma. Urology 2008, 71, 287-291.

2. Berger AD, Kanofsky JA, O'Malley RL et al: Transperitoneal laparoscopic
radical nephrectomy for large (more than 7 cm) renal masses. Urology
2008, 71, 421-424.

3. Yossepowitch O, Thompson RH, Leibovich BC et al: Positive Surgical Mar-
gins at Partial Nephrectomy: Predictors and Oncological Outcomes. J Urol
2008, 179, 2158-2163.

4. Desai PJ, Andrews PE, Ferrigni RG, Castle EP: Laparoscopic partial neph-
rectomy at the Mayo Clinic Arizona: follow-up surveillance of positive
margin disease. Urology 2008, 71, 283-286.

5. Nadu A, Mor Y, Laufer M et al: Laparoscopic partial nephrectomy: single
center experience with 140 patients — evolution of the surgical technique
and its impact on patient outcomes. J Urol 2007, 178, 438-439.

6. Magera JS, Frank I, Lohse CM et al: Analysis of Repeat Nphron Sparing
Surgery as a Treatment Option in Patients With a Solid Mass in a Renal
Remnant. J Urol® 2008, 179, 853-856.

7. Lane BR, Novick AC, Babineau D et al: Comparison of Laparoscopic and
Open Partial Nephrectomy for Tumor in a solitary Kidney. J Urol 2008,
179, 847-852.

8. Turna B, Frota R, Kamoi K et al: Risk factor analysis of postoperative complica-
tions in laparoscopic partial nephrectomy. J Urol 2008, 179, 1289-1294.

9. Martins AC, Cologna AJ, Dias-Neto JA, et al: Renal hypothermia: experi-
ence in pigs and clinical trial. ) Endourol 2008, 22, 61-64.

10. Aron M, Gill IS: Partial Nephrectomy — Why, When, How...? J Urol 2008,
179, 811-812.

11. Bhavani SB: Laparoscopic partial nephrectomy: fifty cases. J Endourol
2008, 22, 313-6.

12. Lipke MC, Ha SP, Fisher CD et al: Pathologic characteristics of exophytic
renal masses. ) Endourol 2007, 21, 1489-1491.

UROLOGIA POLSKA / POLISH JOURNAL OF UROLOGY 2008/61/4

343



Janusz Dembowski, Michat Wrébel

13.

14.

15.

Thompson RH, Boorjin SA, Lohse CM et al: Radical nephrectomy for pT1a
renal masses may be associated with decreased overall survival compared
with partial nephrectomy. J Urol 2008, 179, 468-471.

Jewett MAS, Zuniga A: Who Wil Faille Local Therapy for Renal Cell Carci-
noma. J Urol 2008, 179, 2087-2088.

Raj GV, Thompson RH, Leibovich BC et al: Preoperative Nomogram Pre-
dicting 12-Year Probability of Metastatic Renal Cancer. J Urol 2008, 179,
2146-2151.

. Gill IS, Kavoussi LR, Lane BR et al: Comparison of 1800 laparoscopic and

open partial nephrectomies for single renal tumors. J Urol 2007, 178,
41-46.

. Sharma N, O’Hara J, Novick AC et al: Correlation between loss of renal

function and loss of renal volume after partial nephrectomy for tumor in
a solitary kidney. J Urol 2008, 179, 1284-1288.

. Crispen PL, Viterbo R, Fox EB et al: Delayed intervention of sporadic renal

masses undergoing active surveillance. Cancer 2008, 112, 1051-1057.

. Van Poppel H, Joniau S: Is surveillance an option for treatment of small

35.

36.

37.

38.

39.

40.

Van der Veldt AA, Meijerink MR, van den Eertwegh AJ et al: Sunitinib for
treatment of advanced renal cell cancer: pimary tumor response. Clin
Cancer Res 2008, 14, 2431-2436.

Heng DY, Rini Bl, Garcia J et al: Prolonged complete responses and near-
complete responses to sunitinib in metastatic renal cell carcinoma. Clin
Genitourin Cancer 2007, 5, 446-451.

Tamaskar |, Garcia JA, Elson P et al: Antitumor effects of sunitinib or sor-
afenib in patients with metastatic renal cell carcinoma who received prior
antiangiogenic therapy. J Urol 2008, 179, 81-86.

Choueiri TK, Plantade A, Elson P et al: Efficacy of Sunitinib and Sorafenib in
Metastatic Papillary and Chromophobe Renal Cell Carcinoma. J Clin Oncol
2008, 26, 127-131.

Koutras AK, Krikelis D, Alexandrou N et al: Brain metastases in renal cell
cancer responding to sunitinib. Anticancer Res 2007, 27, 4255-4257.
Gay HA, Cavalieri R, Allison RR, at al: Complete response in a cutaneous
facial metastatic nodule from renal cell carcinoma after hypofractionated
radiotherapy. Dermatol Online J 2007, 13, 62-64.

renal masses? Eur Urol 2007, 52, 1323-1330. 41. Thibault F, Izzedine H, Sultan V et al: Regression o vena cava tumour
20. Mattar K, Jewett MA: Watchful waiting for small renal masses. Curr Urol thrombus in response to sorafenib. Prog Urol 18, 480-482.
Rep 2008, 9, 22-25. 42. Di Silverio F, Sciarra A, Parente U et al: Neoadjuvant therapy with sorafenib
21. Kunkle DA, Egleston BL, Uzzo RG: Excise, ablate or observe: the small in advanced renal cell carcinoma with vena cava extension submitted
renal mass dilemma — a meta-analysys and review. J Urol 2008, 179, to radical nephrectomy. Urol. Int 2008, 80, 451-453.
1233-1234. 43. Chu D, Lacouture ME, Fillos T, Wu S: Risk of hand-foot skin reaction with
22. Rogers CG, Singh A, Blatt AM et al: Robotic partial nephrectomy for com- sorafenib: a systematic review and meta-analysis. Acta Oncol 2008, 47,
plex renal tumors: surgical technique. Eur Urol 2008, 53, 514-521. 176-186.
23. Klinger HC, Susani M, Seip R et al: A novel approach to energy ablative  44. Lountzis NI, Maroon MS: Sorafenib-induced palmoplantaer hyperkerato-
therapy of small renal tumours: laparoscopic high-intensity focused ultra- sis. J Drugs Dermatol 2008, 7, 588-589.
sound. Eur Urol 2008, 53, 810-818. 45. Rixie O, Bukowski RM, Michaelson MD et al: Axitinib treatment in patients
24. Bensalah K, Zeltser I, Tuncel A et al: Evaluation of costs and morbidity with cytokine refractory metastatic renal-cell cancer: a phase Il study.
associated with laparoscopic radiofrequency ablation and laparoscopic Lancet Oncol 2007, 8, 975-984.
partial nephrectomy for treating small renal tumors. BJU Int 2008, 101,  46. Sonpavde G, Hutson TE, Sternberg CN: Pazopanib, a potent orally admin-
467-471. istered small-molecule multitargeted tyrosine kinase inhibitor for renal cell
25. Pandharipande PV, Gervais DA, Mueller PR et al: Radiofrequency ablation carcinoma. Expert Opin Investig Drugs 2008, 17, 253-261.
versus nephron-sparing surgery for small unilateral renal cell carcinoma: ~ 47. Ravaud A, Hawkins R, Gardner JP et al: Lapatinib versus hormone therapy
cost-effectiveness analysis. Radiology 2008, 248, 169-178. in patients with advanced renal cell carcinoma: a randomized phase il
26. Raman JD, Stern JM, Zeltser | et al: Absence of Viable Renal Carcinoma in clinical trial. J Clin Oncol 2008, 26, 2285-22891.
Biopsies Performed More than 1 Year Following Radio Frequency Ablation ~ 48. Hudes G, Carducci M, Tomczak P et al: Temsirolimus, interferon alfa,
Confirms Reliability of Axial Imaging. J Urol 2008, 179, 2142-2145. or both for advanced renal-cell carcinoma. N Engl J Med 2007, 356,
27. Weigh CJ, Kaouk JH, Hegarty NJ et al: Correlation of Radiographic Imaging 2271-2281.
and Histopathology Following Cryoablation and Radio Frequncy Ablation  49. Hainsworth JD, Spigel DR, Sosman JA et al: Treatment of advanced re-
for Renal Tumors. J Urol 2008, 179, 1277-1281. nal cell carcinoma with the combination bevacizumab/erlotinib/imatinib:
28. Wessels JT, Busse AC, Rave-Frank M et al: Photosensitizing and radiosensi- a phase I/l tria. Clin Genitourin Cancer 2007, 5, 427-432.
tizing effects of hypericin on human renal carcinoma cells in vitro. Photo-  50. Escudier B, Pluzanska A, Koralewski P et al: Bevacizumab plus interferon
chem Photobiol 2008, 84, 228-235. alfa 2a for treatment of metastatic renal cell carcinoma: a randomized,
29. Matin SF, Tinkey PT, Borne AT et al: A pilot trial of vascular targeted photo- double-blind phase Il trial. Lancet 2007, 370, 2103-2111.
dynamic therapy for renal tissue. J Urol 2008, 180, 338-342.
30. Atwell TD, Farrel MA, Callstrom MR et al: Percutaneous Cryoablation of 40 ~ Adres do korespondencji / Correspondence
Solid Renal Tumors with US Guidance and CT Monitoring: Initial Experi- Janusz Dembowski
ence. Radiol 2007, 243, 276-283. Klinika Urologii i Onkologii Urologicznej
31. Atwell TD, Farrel MA, Leibovich BC et al: Percutaneous renal cryoablation: ul. Borowska 213
experience treating 115 tumors. J Urol 2008, 179, 2136-2140. 50-556 Wroctaw
32. Badwan K, Maxwell K, Venkatesh R et al: Comparison of laparoscopic (071) 73310 10
and percutaneous cryoablaion of renal tumors: a cost analysis. ) Endourol j-dembowski@op.pl
2008, 22, 1275-1277.
33. O'Malley RL, Berger AD, Kanosfsky JA et al: A matched-cohort compari-
son of laparoscopic cryablation and laparoscopic partial nephrectomy for
treating renal masses. BJU Int 2007, 99, 395-398
34. Lin YC, Turna B, Frota R et al: Laparoscopic partial nephrectomy versus
leperoscopic cryoablation for multiple ipslateral renal tumors. Eur Urol
2008, 53, 1210-1216.
344 UROLOGIA POLSKA / POLISH JOURNAL OF UROLOGY 2008/61/4



INDEKS StOW KLUCZOWYCH / KEY WORDS

dzieC . 307
pecherz neurogenny » nadaktywno$¢ wypieracza - toksyna botulinowa
gruczot Krokowy . ... 297

tagodny rozrost stercza (BPH) b leczenie zachowawcze » elektroresekcja
TUR-P — krwawienie

informacja biomedyczna ... ... 277
Internet » MedLine » baza danych

NAANEICZE . o o 288
adrenalektomia » laparoskopia

NEIKA 282, 326, 334, 338

przezskdrna termoablacja b leczenie b guz

przewlekta niewydolnos¢ nerek b hemodializa » wsparcie spoteczne
poczucie koherencji (SOC)

zwidknienie pozaotrzewnowe
ektopia » wada wrodzona

PECNEIZ MOCZOWY . . . ottt 313
solifenacyna » fesoterodyna » pecherz nadaktywny » farmakoterapia

POChWA .o 301
pecherz b przetoki moczowe » radioterapia » leczenie operacyjne

SterCZ . 272, 292, 331

otytos¢ » leptyna
tagodny rozrost stercza » leczenie operacyjne b laser
STUMP » guz stercza » radykalna prostatektomia

uktad chtonny. . ... . 318
wezty chtonne » przestrzen zaotrzewnowa

UROLOGIA POLSKA / POLISH JOURNAL OF UROLOGY 2008/61/4

345



KEY WORDS / INDEKS StOW KLUCZOWYCH

adrenal gland .. ... 288
adrenalectomy b laparoscopy

biomedical information . ........ .. ... 277
Internet » MedLine » database

children .. 307
neurogenic bladder » detrusor overactivity » botulinum toxin

Kidney .. ... 282, 326, 334, 338

percutaneous radiofrequency ablation » treatment » tumour
chronic kidney disease » hemodialysis b social support
sense of coherence (SOCQ)
retroperitoneal fibrosis
ectopy P congenital malformation
lymphatic system . ... .. 318
lymph nodes » retroperitoneal space
prostate . ... ... 272, 292, 297, 331
obesity » leptin
benign prostatic hyperplasia (BPH) » surgical treatment » laser
benign prostatic hyperplasia (BPH) » conservative treatment
electroresection » TUR-P — bleeding

STUMP p prostate tumor » radical prostatectomy

urinary bladder ... 313
solifenacin » fesoterodine » overactive bladder » pharmacotherapy

VAGING © et 301
bladder » urinary fistula » radiotherapy » surgery
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REGULAMIN DLA AUTOROW

.Urologia Polska” (The Polish Journal of Urology) jest oficjalnym, re-
cenzowanym kwartalnikiem naukowym Polskiego Towarzystwa Uro-
logicznego. Czasopismo jest forum umozliwiajgcym przedstawienie
wynikéw oryginalnych badan klinicznych i doswiadczalnych w dzie-
dzinie urologii i jej podspecjalnosci oraz pogladéw urologéw polskich
i zagranicznych.
Zgtoszenie pracy do druku w ,Urologii Polskiej” jest jednoznaczne
z wyrazeniem przez Autora (Autoréw) zgody na jej publikacje oraz
przekazaniem przez nich prawa wiasnosci pracy Biuru Wydawnicze-
mu PTU. Prace zakwalifikowane do druku staja sie wytagczng wtasno-
$cig Biura Wydawniczego PTU i nie mozna ich publikowac w cafosci
lub w czesci w innych czasopismach lub mediach cyfrowych bez pi-
semnej zgody Biura.
1. .Urologia Polska” przyjmuje do druku:

oryginalne prace kliniczne i doswiadczalne

krétkie doniesienia kliniczne

prace pogladowe

komentarze i listy do redakgji.
Prace poglagdowe i oryginalne moga by¢ napisane w jezyku polskim
lub angielskim.
2. Prace wraz z podpisami pod tabelami, rycinami i pismiennictwem
nalezy przysyta¢ pocztg elektroniczng (tekst w formacie programu
Word, ryciny w formacie JPEG lub TIFF, najlepiej z rozdzielczoicig po-
wyzej 200 dpi) na adres: augustyn@ptu.net.pl.
3. Maksymalna objetos¢ prac (nie liczac: streszczen, tabel, rycin,
zdje¢, pismiennictwa):

oryginalnych prac klinicznych i doswiadczalnych — do 3000 stéw

i do 30 pozycji pismiennictwa

krotkich doniesien klinicznych — do 1500 stéw i do 10 pozycji

pismiennictwa

listéw do redakcji, komentarzy — do 1000 stow

prac poglagdowych — do 4000 stéw i do 50 pozycji pismiennic-

twa.
4. Deklaracja bioetycznosci badan i sprzecznosci intereséw
Autorzy oryginalnych prac wystanych do druku powinni posiadac
zgode miejscowej komisji etyki do przeprowadzania badan, ktérym sg
poddani ludzie lub zwierzeta zgodnie z postanowieniami Konferengji
w Helsinkach. Autorzy sg réwniez zobowigzani poda¢ ich finansowe
powigzania wigcznie z potencjalnie istniejaca sprzecznoscig interesdw.
Jezeli zobowigzania powyzsze nie sg zdeklarowane, Redakcja zamie-
sci informacje: ,sprzecznos¢ intereséw nie zostata zdeklarowana”.
5. Zasady konstrukgji pracy:

pierwsza strona.
Tytut, imiona (w petnym brzmieniu) i nazwiska Autoréw, nazwa in-
stytugji — kliniki, oddziatu lub zaktadu, w ktérej (w ktdrych) praca po-
wstata oraz nazwiska kierownika (kierownikéw) tej (tych) instytucji.
Autor/Autorzy zamieszczajg propozycje kategorii druku pracy (klinicz-
na, pogladowa itp.).

stowa kluczowe.
3-6 stow kluczowych w jezyku polskim i angielskim umieszczonych
na pierwszej stronie.

streszczenie pracy.
Streszczenie dla prac pogladowych i oryginalnych — o objetosci od
200 do 250 stéw powinno by¢ sformutowane w jezyku polskim i an-
gielskim. Musi sie skfadac z: wstepu i celu pracy, materiatu i metody,
wynikéw i podsumowania dla krétkich doniesien klinicznych — stresz-
czenie od 50 do 100 stéw, zawierajgce istotne elementy pracy.

tekst pracy.
Dla oryginalnych prac klinicznych i doswiadczalnych musi by¢ podzie-
lony na: wprowadzenie, materiat i metody, wyniki, dyskusja, wnioski
lub podsumowanie.

podziekowania wg uznania Autoréw.
Dla instytugji, kolegdéw, informacje o grantach finansowych i innych
powigzaniach ekonomicznych z firmami farmaceutycznymi lub in-
stytucjami.

pismiennictwo.
Spis pismiennictwa cytowany w tekscie pracy wedtug systemu
Vancouver, przygotowany na oddzielnej stronie. Zawiera kolejne
pozycje, na ktére Autor powotuje sie w tekscie. Muszg by¢ nume-
rowane cyframi arabskimi i uszeregowane w kolejnosci ich cytowa-
nia w pracy, zawarte w nawiasach. Redakcja zaleca wyczerpujace
uwzglednianie w pismiennictwie doniesien polskich autoréw. Cy-

towane sg nazwiska wszystkich autoréw, jesli ich liczba nie prze-
kracza szesciu lub jest mniejsza; kiedy w pracy jest siedmiu lub
wiecej autoréw, cytowane sg tylko pierwsze trzy nazwiska z zakon-
czeniem i inni. Nazwy skrétow tytutéw czasopism nalezy podac
zgodnie z jego brzmieniem w Index Medicus (patrz réwniez: Inter-
national Committee of Medical Journal Editors: Uniform require-
ments for manuscripts submitted to biomedical journals. N Engl J
Med 1997; 336; 309-315).
Przyktady:
a. prace wydrukowane w czasopismach:
Casella R, Bubendorf L, Sauter G, Moch H, Michatsch MJ, Gas-
ser TC: Focal neuroendocrine differentiation lacks prognostic
significance in prostate core needle biopsies. J Urol 1998; 160;
406-410.
Roézanski W, Sypniewski S, Gorkiewicz Z, Mieko$ E, Paryjczak T:
Badanie biatka zawartego w macierzy organicznej kamieni mo-
czowych. Urol Pol 1999; 52; 393-402.
b. rozdziaty w ksigzkach:
Parren PWHI, Burton DR: Antibodies against HIV-1 from phage
display libraries: Mapping of an immune responcse and pro-
gress towards antiviral immunotherapy; in Capra JD (ed): Anti-
body Engineering. Chem Immunol. Basel, Karger, 1997, vol 65,
pp 18-56.
Kokot F: Fizjologia nerek; w Zielinski J, Lenko J (red): Urologia,
Warszawa, PZWL, 1992, t 1, str 9-20.
tabele i ryciny.
Tabele numerowane cyframi arabskimi w kolejnosci umieszczenia
w tekscie, na osobnych plikach (jedna tabela na jednej stronie — z opi-
sem tabeli). Ryciny i ilustracje numerowane réwniez cyframi arabskimi
wedtug kolejnodci cytowania i umieszczenia w tekscie pracy. Opisy
rycin czy zdje¢ nalezy umiesci¢ w osobnym pliku. Wszelkie podpisy
i nagtéwki nalezy podawac w wersji polskiej i angielskiej. Istnieje moz-
liwos¢ wydrukowania ilustracji kolorowych po pokryciu czedci kosz-
téw przez Autora.
Do kazdej pracy nalezy dotgczy¢ oswiadczenie:
Osdwiadczamy, ze praca pt.:... nie byfa dotad publikowana ani tez nie
zostata ztozona do druku w innym czasopismie. Adres Autora (pocz-
towy i poczty elektronicznej) i numer telefonu.
6. Prace habilitacyjne i doktorskie moga by¢ opublikowane takze
w postaci suplementu. Cze$¢ kosztu druku pokrywa Autor.
7. W przypadku, gdy Autor zamieszcza w swojej pracy ryciny i tabele
pochodzace z innych publikacji, ma obowiazek uzyskania pisemnej
zgody na ich przedruk w ,,Urologii Polskiej”.
8. Prace publikowane lub ztozone wczesniej do publikacji w czaso-
pismie zagranicznym, moga by¢ zgtoszone do druku w ,Urologii
Polskiej”, jednak pod warunkiem uzyskania przez Autora zgody wy-
razonej pisemnie przez wydawce czasopisma, w ktérym tekst zostat
ztozony.
9. Zgtoszenie pracy do druku w ,Urologii Polskiej” jest jednoznaczne
z przekazaniem przez Autora (Autordw) prawa wtasnosci do tej pracy
Biuru Wydawniczemu PTU. Prace zakwalifikowane do publikagji staja
sie wyfgczng wtasnoscig Biura Wydawniczego PTU. Nie mozna ich pu-
blikowac w catosci lub w czesci w innych czasopismach (lub mediach
cyfrowych) bez pisemnej zgody Biura.
10. Uwagi redakgji:
Prace oceniane sg przez dwdch Recenzentéw, ktorzy otrzymujg
prace anonimowe (bez nazwisk Autoréw i osrodkédw). Redakcja
zapoznaje Autora z uwagami recenzentéw. Nazwiska recenzen-
téw nie sg ujawniane Autorom. W przypadku jednej recenzji nie-
akceptujacej pracy do druku, Redakcja moze powota¢ do oceny
pracy trzeciego Recenzenta, ktérego opinia bedzie wigzaca dla
Redakgji.
Opinie recenzentéw przekazywane sg Autorowi natychmiast po
ich otrzymaniu przez Biuro Wydawnicze. Po otrzymaniu dwdch
recenzji Autor poprawia prace w uzgodnionym terminie. Jesli
Autor nie zgadza sie z uwagami recenzentéw, powinien sfor-
mutowac swoje zastrzezenia na pismie, ktére moga by¢ wydru-
kowane w formie komentarza do recenz;ji.
Autor autoryzuje tekst artykutu po jego zredagowaniu oraz po
ztamaniu numeru ,Urologii Polskigj”.
Po ztamaniu numeru wprowadzenie istotnych zmian mozliwe jest je-
dynie na koszt Autora.
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REGULATIONS FOR AUTHORS

The Polish Journal of Urology (Urologia Polska) is the official, quarterly
review of the Polish Association of Urology (Polskie Towarzystwo Uro-
logiczne — PTU). The Journal provides a forum for the presentation of
original clinical, experimental and other research studies in the field of
urology, as well as opinions and commentaries by Polish and foreign
urologists.
Authors submitting a paper or other material for publication in The
Polish Journal of Urology are deemed to warrant the originality and
proprietorship of the material, and to express consent to its publica-
tion. Copyright in papers or other material submitted and qualified
for publication becomes the sole property of the PTU Editorial Office
and may not be published in whole or part in other journals or digital
media without obtaining the prior written consent of PTU, which will
not be unreasonably withheld.
1. The Polish Journal of Urology considers the following texts for pub-
lication (written in Polish or English only):

original clinical and experimental studies

short rapid clinical communications and case reports

review papers

comments and letters to the Editor
The manuscripts should be sent by electronic mail to the address of
the Editorial Office: augustyn@ptu. net. pl
Where it is impossible to transmit material by Internet, it can be sent
by mail on a CD formatted in Microsoft Word and containing the
complete text of the paper, tables, figures, with legends to tables and
figures, as well as references to the address of the Editorial Office:
Biuro Wydawnicze Polskiego Towarzystwa Urologicznego (PTU)
ul. towicka 19, 02-574 Warszawa, Poland
tel.: (+48) 22 — 8456917, fax.: (+48) 22 — 8456910
2. The maximum size of papers (excluding abstracts, tables, figures,
photographs and references) are:

original clinical and experimental studies should not exceed

3000 words and 30 references

short clinical communications (case reports), should not exceed

1500 words and 10 references

comments and letters to the Editor should not exceed 1000

words

review papers — 4000 words and 50 references
3. Ethical and conflict of interests statement
Authors of all original papers are expected to produce a permission
from the local Ethics Committee to perform research work which
involves people and/or animals according to the resolution from Hel-
sinki Conference. They are also obliged to decalre their financial links
including potential conflict of interests. If the the interests are not de-
clared, the Editor will publish: ,Conflict of interests is not declared.”
4. Manuscript structure:
Manuscripts should follow the style of the Vancouver agreement
detailed in the Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to
Biomedical Journals as presented in JAMA 1997; 277: 927-34 [www.
acponline. org/journals/annals/01jan97/unifregr. htm].

First page
title, first names (full) and surnames of the Authors, name of the insti-
tution (s)??? clinic (s), ward (s), or department (s) in which the study
was conducted and the name (s) of head (s) of that/those institution
(s). The Author/Authors include the proposal of publication category
(clinical studly, review, etc). The Editorial Board kindly requests Authors
to specify the number of words contained in the main body of the
paper.

Key words according to MeSH
3-6 key words listed on the first page

Abstract of the paper
for reviews and original study reports — 200 to 250 words. The ab-
stract must consist of the introduction/background and aim of the
study, material and methods, results and conclusions. For short clini-
cal communications (case reports) — abstract 100 words maximum,
containing all important elements of the paper.

Full text of the paper for original clinical and experimental studies

must be divided into the following parts: introduction, material

and methods, results, discussion and conclusions.

Acknowledgements at the Author’s / Authors’ discretion: for

institutions, colleagues, information about financial grants and

other economic relationships with pharmaceutical companies or

institutions
References
The list of references cited in the text of the paper according to the
Vancouver system, contained on a separate sheet. Each reference
in the text of the paper should be umbered with Arabic numerals
in the order of their appearance in the text, marked in the texts
with the numbers in brackets. The names of all Authors should
be listed, if their number does not exceed six; for citations having
seven or more authors, the names of the first three should be cited,
followed by et all. Abbreviated titles of the journals cited should be
consistent with their forms in Index Medicus (see also: Internation-
al Committee of Medical Journal Editors: Uniform requirements for
manuscripts submitted to biomedical journals. N Engl J Med 1997;
336; 309-315).
Examples:
Papers published in journals:
Casella R, Bubendorf L, Sauter G, Moch H, Michatsch MJ, Gasser TC:
Focal neuroendocrine differentiation lacks prognostic significance in
prostate core needle biopsies. J Urol 1998; 160; 406-410
Book chapters:
Richie JP, Steele GS. Neoplasms of the testis. In Walsh PC, Retik AB,
Vaughan ED Jr, Wein AJ eds, Campbell*s Urology, 8th edn, Philadel-
phia: Saunders, 2002; Vol. IV, Chapt 81, pp. 2876-2919
Tables, figures and illustrations:
Tables should be numbered with Arabic numerals in the order consis-
tent with their appearance in the text, submitted on separate pages
with description above the table. Figures and illustrations should also
be numbered with Arabic numerals in the order of their appearance in
the text. Descriptions of figures or photographs should be submitted
listed on a separate sheet. lllustrations can be printed in colour provid-
ing that the Author contributes to the additional publication costs.
5. Each paper should be accompanied by the following statement:
I/we hereby declare that the paper: (title) has neither been published
elsewhere, nor submitted for print in another journal. Mailing and
e-mail address and telephone or fax number of the first Author’s in-
stitution should be given.
6. In case of publication by the Authors of any material previously
published elsewhere, they are responsible for obtaining written
consent from the publisher to reprint them in The Polish Journal of
Urology.
7. Papers previously published or submitted for print in another jour-
nal may be submitted for print in The Polish Journal of Urology, pro-
vided that the Author obtains a formal consent in writing from the
publisher of the journal concerned.
8. Guidelines of the Editorial Board.
Only SI system units should be used in the texts. Authors may
use commonly accepted abbreviations in the texts of the pa-
pers, but the first use of an abbreviation must be preceded by
an explanation.
Papers submitted will be evaluated anonymously by two Re-
viewers who will not be informed of the identities of the Au-
thors and their affiliations. The Editorial Office will forward
the Reviewers’ comments to the Authors by electronic mail
with a request to return the revised manuscript at their earli-
est convenience.
If the Authors disagree with the Reviewers' comments, they
should express their objections in writing. The paper will be pub-
lished together with the Authors’ comments and the review.
The Authors will receive proofs of the paper in Acrobat PDF for-
mat, which should be sent back after corrections to the Editorial
Office as soon as possible. The corrections should be limited to
a minimum. Substantial modifications at this stage will only be
possible at the Authors’ expense.
The Authors may order reprints of their paper, which are charge-
able reprints of the paper. The order, stating the number of cop-
ies required, should be enclosed with the corrected proofs sent
back to the Editorial Office.

More detailed guidelines of the Editorial Board available from the
Editorial Office.
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KALENDARZ / CALENDAR

POLSKA

Biatowieskie Spotkania
16-18.01.2009 Biatowieza
urologia@umwb.edu.pl

Uroonkologia
8-10.05.2009 Zamos¢
tel. (081) 724 47 94

EBU In-Service Assessment
14.02.2009
tel. (022) 815 68 61

EBU Oral Examination
6-7.06.2009 Warszawa
tel. (022) 815 68 61

EBU Written Examination
21.11.2009 Warszawa
tel. (022) 815 68 61

38. Kongres Polskiego Towarzystwa Urologicznego

18-20.06.2009 Poznan
www.pturol.og.pl

3 Nord Easter European Meeting EAU

17-19.09.2009 Szczecin
tel. (091) 466 11 00

ZAGRANICA

6" Meeting of the European Society
of Oncological Urology (ESOU)
16-18.01.2009 Stambut, Turcja
www.uroweb.org

European Urology Forum 2009 — Callenge the Experts
7-11.02.2009 Davos, Szwajcaria
www.uroweb.org

9% International Congress of Andrology
7-10.03.2009 Barcelona, Hiszpania
www.ica2009.com

24% Annual EAU Congress
17-21.03.2009 Sztokholm, Szwecja
www.eaustockholm2009.org

Focal Therapy and Imaging in Prostate & Kidney Cancer
10-13.06.2009 Amsterdam, Holandia
www.focaltherapy.org

3" |nternational Consultation on Sexual Medicine
20-22.06.2009 Paryz, Francja
consulturo@aol.com

30t SIU Congress
13.09.2009 Szanghaj, Chiny
WWW.Siucongress.org

615 Annual Congress of the German
Society of Urology (DGU)
16-19.09.2009 Drezno, Niemcy

Embracing Excellence in Prostate,

Bladder and Kidney Cancer

27-29.11.2009 Barcelona, Hiszpania
emuc-meeting2009@congressconsultants.com
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XXXIX KONGRES NAUKOWY POLSKIEGO TOWARZYSTWA UROLOGICZNEGO. Poznan, 18-20 czerwca 2009

polskia
towarzystwo
urologiczne

XXXIX KONGRES NAUKOWY
POLSKIEGO TOWARZYSTWA UROLOGICZNEGO
Poznan, 18-20 czerwca 2009

MIEJSCE OBRAD

Miedzynarodowe Targi Poznanskie, pawilon 15

WAZNE TERMINY
— ostateczny termin zgtaszania pracy 31 stycznia 2009
— termin whniesienia opfaty zjazdowej uprawniajgcy do znizki (pod warunkiem optacenia sktadki rocz-
nej PTU w terminie) 31 marca 2009
— termin zawiadomienia o przyjeciu lub odrzuceniu pracy 31 marca 2009

OPLATY KONGRESOWE

Cztonkowie PTU 300 500 700
Cztonkowie SAU 100 500 700
Osoby nie bedgce cztonkami 500 200
PTU
Pielegniarki 100
Osoby towarzyszace 100
150

WEJDZ NA STRONE INTERNETOWA KONGRESU
www.pturol.org.pl/kongres2009

ZAREJESTRUJ SIE JAKO UCZESTNIK KONGRESU!
ZGtOS PRACE DO PROGRAMU NAUKOWEGO!
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