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Nauka 15

F. Herold

Synteza oraz badanie współzalez ˙noś ci mię dzy działaniem farmakologicznym a budową
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Konterfekt na pisance*

Dlaczego Pani profesor podje˛ła się opracowania mate-
riałów związanych z postacia˛ i działalnością prof. dr
med. Wiktora Degi? Myślę o książce pt. „Wiktor Dega
znany i nieznany” (Wyd. Akademia Medyczna im. Karo-
la Marcinkowskiego w Poznaniu, Poznan´ 2000, s. 176).

Dlaczego podje˛łam ten temat?
W moim posiadaniu znajdowało sie˛ 36 listów napisa-

nych do mnie przez Profesora Dege˛ w latach 1980-1993,
siłą rzeczy nikomu nie znanych, zas´ ważnych z punktu wi-
dzenia charakterystyki tego wybitnego ortopedy, twórcy
polskiego modelu rehabilitacji. Zalez˙ało mi, ażeby listy te
zostały udoste˛pnione szerszemu kre˛gowi odbiorców. Dlate-
go też pierwsza cze˛ść książki nosi tytuł „Na kanwie listów
Profesora Degi”, do których mój komentarz jest niezbe˛dny.
Listy te powstały w latach, gdy Profesor Dega pracował nad
swoją autobiografią naukową, pisaną na zamówienie Kwar-

talnika Historii Nauki i Techniki, w czasie gdy byłam, przez
trzynaście lat, redaktorem naczelnym tego czasopisma.

Z prezentowanych listów widac´ wyraźnie, jak trudno było
znaleźć czas na pisanie tego tekstu Profesorowi Dedze, zna-
komitemu ortopedzie-chirurgowi, piszac̨emu ponadto prace
naukowe i zaangaz˙owanemu w działalnos´ć naukowo-orga-
nizacyjną. W listach znajduje tez˙ swe odbicie dyskusja na
temat, czy istnieje polska szkoła rehabilitacji Wiktora Degi,
czy, stosowany jest znany z mie˛dzynarodowej skali, polski
model rehabilitacji, za którego stworzenie Wiktor Dega
otrzymał nagrode˛ Alberta Laskera, uwaz˙aną za medyczny
odpowiednik Nagrody Nobla.

W drugiej części książki zamieściłam teksty pióra Wikora
Degi, mianowicie przedruk jego naukowej autobiografii do-
prowadzonej – niestety – tylko do roku 1944; dalszej cze˛ści
Profesor Dega nie zdaż̨ył napisac´. Poniewaz˙ autobiografia ta
była drukowana w specjalistycznym pis´mie z dziedziny hi-
storii nauki, nie mogła dotrzec´ do szerszego kre˛gu czytelni-
ków. Opracowana przeze mnie ksiaż̨ka miała, w moim za-
mierzeniu, wyrównac´ te niedociągnięcia. W części tej za-
mieściłam ponadto, znajdujac̨y się w moim prywatnym po-
siadaniu, tekst pióra Profesora Wiktora Degi, dotyczac̨y pol-
skiego modelu rehabilitacji. 

Ten niesłychanie waz˙ny i cenny artykuł był wydrukowa-
ny przeze mnie w roku 1989 w ksiaż̨ce w języku angielskim
pt. „The Founders of Polish schools and scientific models
write about their works”. Został opublikowany po raz pier-
wszy w języku polskim w książce „Wiktor Dega znany i
nieznany”. Omawiana publikacja jest wie˛c cennym z´ródłem
pogłębienia wiedzy o Profesorze Wiktorze Dedze jako czło-
wieku, poprzez opublikowanie jego, nieznanych dota˛d, li-
stów, jak i popularyzacja znanego szeroko w s´wiecie, mniej
znanego w Polsce, polskiego modelu rehabilitacji.

Wiadomo jest, że postacie z monografii Pani Profesor
znajdują, jak Pani Profesor mówi, swe konterfekty na
pisankach. W ten oto sposób powstała podkolekcja pisa-
nek uczonych, które  wykonał Pan Wojciech Bogucki z
Ciechanowca.

Proszę o kilka słów na temat pisanki, na której widnie-
je wizerunek uśmiechniętego prof. dr. med. Wiktora De-
gi (1896-1995).

OD REDAKCJI – REFLEKSJA WIELKANOCNA

*Z prof. dr hab. Irena ̨Stasiewicz-Jasiukowa ̨rozmawia Czesław Mirosław Szczepaniak
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Jak Panu juz˙ wiadomo, gdy wydaje˛ napisana ̨przeze mnie
książkę o wybitnym uczonym, staram sie˛, ażeby jego konter-
fekt znalazł sie˛ na pisance. Z reguły wysyłam podobizne˛
(jeśli chodzi o uczonych z XVIII w., którymi zajmuje˛ się
szczególnie) lub fotografie˛ (gdy chodzi o uczonych współ-
czesnych) wysoce uzdolnionemu grafikowi i malarzowi – p.
Wojciechowi Boguckiemu z Ciechanowca, który maluje
lub, stosując technikę rytowniczą, odtwarza portrety na wy-
dmuszkach z jaj ge˛sich albo kurzych.

Portret Profesora Degi został namalowany na jaju ge˛sim
w tonacji pastelowej. Na odwrotnej stronie okładki ksiaż̨ki
„Wiktor Dega znany i nieznany” jest zamieszczona moja
fotografia, na której trzymam w re˛ku tę pisankę. Ten pisan-
kowy wizerunek powstał w roku 2000.

Z przyjemnością informuję , że w dniu 3 kwietnia br. w
Muzeum Rolnictwa im. Ks. Krzysztofa Kluka w Ciecha-
nowcu (ul. Pałacowa 5) otwarto pierwsze w Polsce Muze-
um Pisanki ze zbiorów prof. dr hab. Ireny Stasiewicz -
Jasiukowej (historyk nauki i kultury) i inż . Jerzego Ja-
siuka (dyrektor Muzeum Techniki w Warszawie). Kole-
kcja liczy sobie ponad 1000 pisanek z róz˙nych stron Pol-
ski o motywach regionalnych oraz z wielu krajów s´wiata.
Darczyńców podziwiam. To jest cos´ więcej niż gest i po-
darunek. Kiedy się o tym dowiedziałem, to pierwsza
myśl, jaka przyszła mi do głowy była taka: Państwu Ja-
siukom należy się WIEKANOCNY WERSALIK!

Czesław Mirosław Szczepaniak

Od Redakcji
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Wręczenie certyfikatu ISO 9001: 2000 
Szpitalowi Klinicznemu im. Dzieciątka Jezus

Mgr Małgorzata Sieradzka
Medycyna.Dydaktyka.Wychowanie

Dnia 30.03.04 wre˛czono certyfikat systemu zarza˛dzania
jakością EN ISO 9001: 2000 dwóm klinikom Szpitala Klini-
cznego im. Dzieciat̨ka Jezus – Centrum Leczenia Obraz˙eń w
Warszawie: Klinice Okulistyki i Klinice Immunologii,
Transplantologii i Chorób Wewne˛trznych. Certyfikat obej-
muje świadczenie usług medycznych w zakresie profilaktyki
diagnostycznej i leczenia schorzen´ narządu wzroku oraz im-
munologii i transplantologii.

Na początku uroczystos´ci Pan dyrektor Szpitala Klinicz-
nego im. Dzieciat̨ka Jezus, mgr Sylwester Bielenin, powitał
zgromadzonych gos´ci: przedstawicieli NFZ, władze Akade-
mii Medycznej w Warszawie, kierowników jednostek orga-
nizacyjnych i przedstawicieli nagrodzonych certyfikatem
klinik.

Przedstawił tez˙ pokrótce proces wdraz˙ania pakietu Polity-
ka Jakos´ci oraz podzie˛kował wszystkim, którzy przyczynili
się do tego sukcesu.

Przedstawicielka firmy Dekra– ITS ( firma, która prze-
prowadzała audyt certyfikujac̨y) w kilku słowach opisała
proces ubiegania sie˛ o certyfikat, a takz˙e, wręczając certyfi-
kat na ręce pana dyrektora, pogratulowała wszystkim pra-
cownikom Szpitala uzyskania tego znaczac̨ego wyróz˙nienia.
Dyplomy odebrali: prof. dr hab. med. Dariusz Ke˛cik – kie-
rownik Kliniki Okulistyki i prof. dr hab. med. Leszek Pac̨zek
– kierownik Kliniki Immunologii, Transplantologii i Chorób
Wewnętrznych. 

JM Rektor AM w Warszawie prof. dr hab. Janusz Piekar-
czyk pogratulował kierownikom wyróz˙nionych klinik i ży-
czył, aby pozostałe specjalnos´ci także otrzymały ten certyfi-
kat.

Prorektor ds. Klinicznych AM, prof. dr hab. Grzegorz
Opolski, takz˙e złożył gratulacje nagrodzonym klinikom oraz
przypomniał, z˙e pierwszym szpitalem, który otrzymał certy-
fikat ISO był Szpital ginekologiczno-połoz˙niczy im. Ks. An-
ny Mazowieckiej.

Równoczes´nie zaprosił na seminarium „Zarza˛dzanie ja-
kością w szpitalu klinicznym”, które odbe˛dzie się 20.04 br.
w Sali Senatu Rektoratu AM w Warszawie.

Prof. Kęcik zwrócił uwagę na znaczenie tego dnia, be˛dą-
cego zarówno ukoronowaniem wysiłków pracowników i
kierowników klinik, jak równiez˙ początkiem drogi zobowia-̨
zującej do dbania o jak najwyz˙szy standard usług w szpitalu.

System zarządzania jakością wg ISO 9001: 2000
Norma ISO opiera sie˛ na kilku zasadach zarza˛dzania: 
Zasada 1: Orientacja na pacjenta – niezbędne jest zro-

zumienie obecnych i przyszłych potrzeb pacjenta i ich za-
spokajanie

Zasada 2: Przywództwo – najwyższe kierownictwo po-
winno stworzyc´ i utrzymać odpowiednie s´rodowisko pracy
umożliwiające osiąganie celów organizacji

Zasada 3: Zaangażowanie ludzi – wykorzystanie pełne-
go potencjału i energii całej załogi 

Zasada 4: Podejście procesowe – pożądany wynik po-
wstaje, gdy działania sa ̨zarządzane jako proces

Zasada 5: Systemowe podejs´cie do zarządzania – sy-
stem zarzad̨zania jako zbiór wzajemnie powiaz̨anych procesów

Zasada 6: Ciągłe doskonalenie – celem organizacji po-
winno być ciągłe doskonalenie 

Zasada 7: Podejmowanie decyzji na podstawie faktów
– skuteczne decyzje opieraja ̨się na analizie danych i infor-
macji

Zasada 8: Wzajemne korzystne powiązania z dostaw-
cami – partnerskie relacje z dostawcami, skoncentrowane na
wspólnych celach.

Certyfikowany System Zarza˛dzanie Jakos´cią potwierdza
zdolność organizacji do cia˛głego dostarczania usług spełnia-
jących wymagania klienta. Generalna ̨wytyczną jest ciągłe
podnoszenie poziomu jakos´ci oferowanych usług.

Korzyści z wdrożenia i certyfikowania Systemu Za-
rządzania Jakością

Najważniejsze korzys´ci z wdrożenia systemu i uzyskania
certyfikatu to:

– wzrost konkurencyjnos´ci, 

– wzrost zaufania pacjentów,

Z ŻYCIA AKADEMII MEDYCZNEJ W WARSZAWIE
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– redukcja kosztów poprzez zmniejszenie ilos´ci błędów
oraz efektywne wykorzystanie zasobów,

– wzrost efektywnos´ci podejmowanych działan´,

– usystematyzowanie wykonywanych zadan´, uprawnien´
i odpowiedzialnos´ci,

– wzrost zaangaz˙owania, samokontroli i motywacji pra-
cowników, 

– spełnienie wymagan´ przepisów prawnych.

Seminarium „Zarządzanie jakos ´cią w placówkach
opieki medycznej w przededniu wejs ´cia Polski do

Unii Europejskiej”

Mgr Małgorzata Sieradzka
Medycyna.Dydaktyka.Wychowanie

Dnia 20.04 br. w gmachu AM odbyło sie˛ seminarium
Zarządzanie jakos´cią w placówkach opieki medycznej w
przededniu wejs´cia Polski do Unii Europejskiej. 

Seminarium rozpoczał̨ JM Rektor AM, prof. dr hab. Ja-
nusz Piekarczyk, który powitał przybyłych gos´ci, a zwłasz-
cza: przedstawiciela Ministerstwa Zdrowia – Podsekretarza
Stanu w Ministerstwie Zdrowia, Wiktora Masłowskiego
oraz prelegentów i uczestników panelu dyskusyjnego: prof.
Krzysztofa Opolskiego (Wydział Nauk Ekonomicznych
UW), prof. Henryka Skarz˙yńskiego (Dyrektor Instytutu Fi-
zjologii i Patologii Słuchu), prof. dr hab. Jerzego Szaflika
(Dyrektor Klinicznego Szpitala Okulistycznego), mgr inz˙.
Tadeusza Tre˛dotę (Dyrektor Szpitala Klinicznego im. ks.
Anny Mazowieckiej) i mgr Elz˙bietę Makulską – Gertrude˛
(Dyrektor Szpitala Klinicznego im. prof. Witolda Orło-
wskiego).

Wykład wprowadzajac̨y w tematyke˛ systemów jakos´ci w
Unii Europejskiej wygłosił, reprezentujac̨y Pana Ministra

Leszka Sikorskiego, Podsekretarz Stanu w Ministerstwie
Zdrowia – Wiktor Masłowski.

Prof. Krzysztof Opolski z Uniwersytetu Warszawskiego
w swoim, prawie godzinnym wysta˛pieniu „Zarządzanie ja-
kością w usługach medycznych”, ukazał blaski i cienie oraz
przybliżył podstawowe kwestie zwiaz̨ane ze wprowadza-
niem systemów jakos´ci.

Po przerwie uczestnicy mieli okazje˛ wysłuchac´ panelu
dyskusyjnego, w trakcie którego swoje dos´wiadczenia zwia-̨
zane ze wprowadzaniem systemu ISO zaprezentowali dyre-
ktorzy szpitali: profesor Jerzy Szaflik, mgr Elz˙bieta Makul-
ska-Gertruda, mgr inz˙. Tadeusz Tre˛dota oraz profesor Hen-
ryk Skarżyński. Panel zakon´czono dyskusja ̨na temat poru-
szanych na seminarium zagadnien´.

Seminarium, prawdopodobnie z racji aktualnos´ci poru-
szanej tematyki i bliskiego momentu przysta˛pienia Polski do
UE, spotkało sie˛ z dużym zainteresowaniem . 

Z Życia Akademii Medycznej w Warszawie
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Systemic fungal infections in solid organ transplant
recipients

Malcolm Richardson
Helsinki University Central Hospital, and University of Helsinki, Finland

Abstrakt
Systemowe zakaz˙enia grzybicze (SFI) u biorców alloprzeszczepów narza˛dów 
Systemowe zakaz˙enia grzybicze (SFI) sa ̨jednym z najcze˛stszych powikłan´ po przeszczepach narza˛dów. Zapadalnos´ć na te
groźne powikłania waha sie˛ od 7% – 42% u biorców przeszczepów wat̨roby i od 0% – 14% w przypadku biorców nerki, ze
śmiertelnością od 25 do 70%. Czynnikami ryzyka dla rozwoju zakaz˙eń grzybiczych sa ̨ m.in.: wywołana przewlekłym
leczeniem immunosupresja, antybiotykoterapia, powikłania gastro-jelitowe i naczyniowe, powtórne transplantacje narza˛dów.
Autor omawia rodzaje zakaz˙eń charakterystyczne dla  przeszczepionych organów. Najbardziej powszechne sa ̨ zakażenia
szczepami Candidy i Aspergillusa. Wskazuje takz˙e na czynniki ryzyka dla zakaz˙eń grzybiczych, takich jak aspergilozy,
kandydozy i inne zakaz˙enia mieszane, a takz˙e podaje metody ich diagnozowania.
Analiza i porównanie wyników leczenia, zarówno amfoterycyna ̨B, jak też lekami będącymi w stadium prób klinicznych jak
AmBisome, wskazuja ̨na 89% skutecznos´ć leczenia zakaz˙eń SFI za pomoca ̨tego ostatniego oraz zwracaja ̨uwagę na właściwą
selekcję chorych, którzy wymagaja ̨profilowego leczenia. 

Systemic fungal infection (SFI) is a common complication
following solid organ transplantation. The incidence of this
life-threatening complication ranges from 7% to 42% in liver
recipients and 0% to 14% in kidney recipients with a mortality
rate of 25% to 70%. Risk factors for fungal infection in solid
organ transplant recipients include drug-induced immunosup-
pression, antibiotics, prolonged transplant operation time, ga-
strointestinal or vascular complications, long-term indwelling
catheters, retransplantation, and reintubation.

Definition of systemic fungal infection 

Invasive aspergillosis is usually defined by the presence
of at least one of the following criteria: histologic evidence
of Aspergillus-hyphea in autopsy or biopsy with tissue de-
struction and/or tissue invasion; autopsy or biopsy suggesti-
ve of aspergillosis associated with cultures yielding Asper-
gillus species; clinical history suggestive of invasive asper-
gillosis associated with microbiologic identification; strong

clinical and radiological findings suggestive of an invasive
fungal infections which responds to antifungal treatment.

In many centres, the date of diagnosis of an invasive
fungal infection is often determined retrospectively accor-
ding to the documenting of four events, in order of importan-
ce: the first isolation of Aspergillus species; worsening pul-
monary radiologic findings associated with positive cultures
for Aspergillus spp; the introduction of antifungal therapy
for SFI; diagnosis of SFI mentioned in the patient’s chart.
The diagnosis is considered to be postmortem when invasive
aspergillosis is not clinically suspected even after complete
chart review. Other factors taken into consideration include
variables normally included in the patient’s demographics,
namely, the presence of risk factors, medications in pre– and
postoperative period, use of intravenous antibiotics in the
preceeding month, and radiologic appearance. For retransp-
lant patients, the timing of onset is based upon the date of
retransplantation.

Invasive fungal infections contribute significantly to the
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morbidity and mortality in solid organ transplant recipients.
The reported incidence is up to 53% , this level breaks down
into the following: kidney 0 – 20%, liver 4 – 42%, pancreas
6 – 38%, heart/lung 10 – 35%, small bowel 33 – 53%. The
reported mortality is up to 77% for candidosis, and up to
100% for aspergillosis. In liver transplantation, the follo-
wing profile can be seen: Candida infections account for the
majority of infections: 62-83%, and to a much lesser extent
invasive aspergillosis (1-8%). Filamentous fungi account for
37% of all mould infections. Dematiaceous fungi, hyaline
moulds and agents of zygomycosis are also seen.

Risk factors

The risk factors for systemic fungal infection in solid
organ transplant patients include: Pulse steroid administra-
tion, OKT3, Antibiotic use, Organ failure, Retransplanta-
tion, Thrombocytopeni, and hospital construction and reno-
vation.

Types of infection seen in solid organ transplant reci-
pients

Lung transplantation

The anatomical mucosal barrier of the respiratory tract, an
easy port of entry, undergoes alteration due to immunosup-
pressive therapy. Candida and Aspergillus species are the
most important causes of invasive fungal infections with a
mortality approaching 100%. Specific Risk factors include:
Allograft continuously open to environment, Preoperative
chronic lung diseases, Intraoperative complications inclu-
ding Abnormalities in bronchial anastomosis and lung inju-
ry, and a range of postoperative complications such as graft
dysfunction and concurrent infection (Kubak 2002).

The incidence of SFI in lung transplant recipients is in the
range 15%-35%. Aspergillosis is the predominant infection
(50%). Airways colonization is seen in 23% of patients and
tracheobronchitis in 4%. Invasive pulmonary and/or disse-
mination occurs in 8% (Kubak 2002).

It has also been seen that early fungal infection arises due
to surgical complications. One to six months after transplant
infection is assumed to be opportunistic, relapsed, or residual
infection. After six-months infection seems to be related to
treatment for chronic rejection and bronchial airway mecha-
nical abnormalities

Tracheobronchitis caused by SFI appears to be unique
lung transplant recipients and presents as endobronchial le-
sions. It can progress to locally invasive disease and result in
fatal bronchopleural fistulas.

Heart transplantation

Most SFIs in heart transplant recipients are caused by
Aspergillus, second in incidence to cytomegalovirus. The
infection manifestation is pneumonia occurring around 35
days post transplantation. In one study in 844 heart trans-
plant recipients between the years 1980-1998, there were
21 definite cases of IPA and four probable. The median
time to onset was 46 days. The presentation and diagno-
stic features included Fever/cough, Single or multiple pul-
monary nodules, Abnormal radiological findings (nodu-
les) and a positive culture. Neutropenia was not present.
(Montoya 2003).

Renal transplantation

Candidiasis is the most common SFI in these patients
(95%). Infection is mainly confined to the GI tract. Dissemi-
nated infection is seen in less than 5% of patients. The Risk
factors include Diabetes, prolonged pretransplant dialysis,
rejection and tacrolimus suppression. Invasive aspergillosis
is infrequent in this patient group.

Pancreatic transplantation

Candidiasis in this patient group is quite common, be-
tween 7-14%. The infection manifests itself as Intra-abdomi-
nal abscesses, Deep wound and surgical site infections, As-
sociated with poorer allograft and patient survival. Risk fac-
tors include donor age, enteric versus bladder drainage, pan-
creas after kidney transplantation, preoperative peritoneal
dialysis and pancreatic retransplantation. Aspergillus occurs
infrequently.

Small bowel transplantation

The Incidence of SFI is between 40%-59% with candido-
sis being the main disease. Risk factors include disruption of
GI tract integrity and higher immunosuppression. An unusu-
ally high rate of CMV infection is seen.

Aspergillosis in solid organ transplantation

The incidence of invasive aspergillosis varies according
to the organ transplanted with renal transplant recipients
being least at risk. Lung transplantation for cystic fibrosis
carries a high risk of invasive aspergillosis. In some units
preoperative colonization remains a contraindication to
transplantation. In early studies in lung transplant recipients,
27.5% developed a fungal infection postoperatively, and
invasive aspergillosis accounted for 9.8%. Other reviews
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show the following pattern of incidence: liver recipients:
1-4.5%, kidney recipients: 0.5-2.2%, lung or lung-heart reci-
pients: 18%.

Other case series indicate that the incidence of invasive
aspergillosis in liver transplant recipients appears to be 1.5–
14.7% and the time period of highest risk post-transplant has
been reported to be between 14 and 100 days. The predictors
for invasive fungal infections complicating orthotopic liver
transplantation (OLT) include severe renal insufficiency,
prolonged operative time (?11 h), retransplantation, and co-
lonization within 3 days of OLT. If a number of these predic-
tors are present then the incidence of invasive fungal infec-
tion can be as high as 67%.

The risk factors for invasive aspergillosis in solid organ
transplant recipients include: pulse steroid administration,
the use of OKT3, antibiotic useage, organ failure, retran-
splantation, thrombocytopenia, and hospital construction.
Recent data support the association between CMV and fun-
gal infections in liver transplant recipients. CMV infection
has been found to be present in 28.5% of cases of invasive
aspergillosis. The use of anti-lymphocyte globulin, anti-thy-
mocyte globulin, OKT3 monoclonal antibody and the num-
ber of episodes of acute rejection treated are all associated
with an increased risk of fungal infections.

Aspergillosis in solid organ transplant recipients pre-
sent non-specifically and their signs and symptoms often
overlap with those of other infectious and non-infectious
processes. In any infection diagnosed in a solid organ
transplant recipient, a careful search should be made for
metastatic infection, especially of the skin, the skeletal
system and the CNS. Pulmonary symptoms predominate –
including non-productive cough, pleuritic chest pain, dys-
pnoea and low-grade fever. Chest radiology may suggest
a patchy pneumonia, cavitary lung disease or a pulmonary
embolus; the chest x-ray may also be normal. From the
lungs, Aspergillus spp. may disseminate to almost any
organ, including the brain, liver, spleen, kidney, thyroid,
heart, blood vessels, bone and joints, among others.
Aspergillus spp. may also invade the paranasal sinuses,
gastrointestinal tract or skin; rarely, it may gain entry
through an intravenous catheter. Aspergillus spp. may
cause peritonitis in renal transplant recipients on continu-
ous ambulatory peritoneal dialysis (CAPD), or in liver
transplant recipients with intra-abdominal abscesses. En-
dophthalmitis may occur, usually in conjunction with en-
docarditis. Other unusual presentations of aspergillus in-
fections in solid organ transplant recipients include tra-
cheobronchitis, with infection limited to the anastomotic
site and large airways in heart–lung and lung transplant
recipients, and wound infections.

Candidosis in liver transplantation

Candidosis in liver transplant recipients is most often
related to surgical factors. However, over the past few years
a reduced incidence has been seen, due in part to: reduction
in operating time, a reduction in intraoperative transfusion
requirements, cold ischaemic time, the Use of Roux-en-Y
biliary anastomosis, a reduced rate of biopsy-proven rejec-
tion and a reduced need for retransplantation.

During recent years there has been a trend toward a rising
incidence in non-albicans infections: ~33%, azole resistance
due to prior fluconazole usage. The spectrum of Candida
species is illustrated in a recent report: C. albicans: 65%, C.
glabrata: 21%. Mortality: 36.1%,and non-albicans species
and prior prophylaxis correlated with poorer outcome (Husa-
in, Tollemar, Dominguez et al., 2003).

Non-Aspergillus filamentous fungi in solid organ
transplantation

Other filamentous fungi account 43% of all deaths and are
associated with very high mortality. The fungi seen are De-
matiaceous agents of phaeohyphomycosis. In one case series
the median time to onset was 22 months. Sixty-two percent
of infections occurred in retransplanted patients. Another
study looked at the incidence of filamentous fungal infec-
tions in liver and heart transplant recipients (53 patients).
The majority of infections were caused by Aspergillus spp.
(69.8%), the other causative agents of SFI were Non-Asper-
gillus hyalohyphomycetes (9.4%), agents of Phaeohypho-
mycetes (9.4%), Zygomycetes (5.7%), and other causes
(5.7%). More dissemination and CNS infection was seen
compared with other studies and the overall mortality at 90
days was 54.7% (Husain, Alexander, Munoz et al., 2003). A
number of reports have shown that systemic fungal infec-
tions caused by Zygomycetes appear to occur at a median of
two months post-transplant. Most cases occur within 6
months of transplant and as the rhinocerebral form. Half of
the patients die. Diabetes and corticosteroids are the major
risk factors.

Diagnosis

The diagnosis of SFI in transplant recipients is based on
imaging such as chest X-ray and CT scan, here the classic
„halo sign” is seldom seen. A microbiological diagnosis is
based on direct microscopy and culture of respiratory secre-
tions and biopsies. Serological surveillance is carried out by
ELISA for Aspergillus galactomannan and Candida mannan.
A number of PCR Formats have been described.
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Concomitant infections

In lung transplantation, for example, concomitant pulmo-
nary infections are seen in about 77% of patients and the
pathogens isolated have been Staphylococcus aureus, Pseu-
domonas aeruginosa, Acinetobacter baumanii and Escheri-
chia coli.

Treatment

Invasive aspergillosis

Successful management of invasive aspergillosis depends
on prompt recognition of infection, adjustment of level of
immunosuppression and antifungal therapy and surgery.
Conventional amphotericin B has until recently been consi-
dered to be the ”gold standard”: Typical doses are 1-1.5
mg/kg/day. However, nephrotoxicity is a big issue, occur-
ring in up to 30% of patients with 18% require haemodialy-
sis. The outcome response the response has been highly
variable (20-83% response). Many centres now use liposo-
mal amphotericin B as first line therapy, at 3-5 mg/kg/day
with much reduced nephrotoxicity and superior efficacy.
Intravenous itraconazole has also been used but there is
limited data. The new antifungal agents voriconazole and
caspofungin have been used in this patient group but there is
very published data. Surgical intervention also has a role to
play (Singh 2003).

The Ambisome experience

The solid organ transplant unit of Huddinge Hospital in
Stockholm, Sweden has had More than 10 years experience
of treating in excess of 400 patients with liposomal amphote-
ricin B. They have conducted Two double blind placebo
controlled randomized trials with AmBisome as prophylaxis
in Allogeneic & autologous BMT and in liver transplant
recipients. Also, three retrospective analyses of treatment
with respect to safety and efficacy have been performed:
allogeneic BMT recipients (5 years) (79 patients); solid or-
gan transplant recipients (10years) (196 patients); and child
recipients of transplant (7 years) (61 patients). The details of
these studies can be seen the internet site: Forum for Syste-
mic Fungal Infections (www.fungalforum.com). The expe-
rince from this single centre can be summarised as follows:
AmBisome treatment was safe; AmBisome treatment was
efficacious as seen as survival or mycotic clearance in 92%
of proven fungal infections in solid organ transplant patients;
Efficacy in suspected SFI was 89% clinical cure.

Other investigators have published similar experiences. In
140 patients with a solid organ transplant, 12 (8%) had an

IFI: 11 Candida; 1 Aspergillus. Infections were seen in Liver
transplant recipients (3); Pancreas and kidney recipients (4),
and in Kidney recipients (5). Liposomal amphotericin B was
used, 1-5 mg/kg/day for a duration of 1-21 days. Ten patients
were evaluable: there was one death, one rejection, and in
eight patients the infection was cleared (Merhav et al. 2001).

Prevention

The major issues concerning the prevention of SFI in
solid organ transplant recipients are that Candida remains
the major complication in intra-abdominal solid organ trans-
plantion where bowel is surgically manipulated, and that
Aspergillus is the main fungal complication in lung trans-
plantation recipients. The main approaches to prevention
include intra-abdominal: fluconazole: 100-400 mg/day 1-3
months post liver transplantation, and in lung ttransplanta-
tion the options include inhaled liposomal amphotericin B,
oral or intravenous itraconazole, and perhaps most impor-
tantly, avoidance of exposure (Tollemar, Hockerstedt, Eri-
czon et al., 1995).

Discussion

Solid organ transplant recipients are at increased risk for
fungal infection. Candida and Aspergillus species are the
most commonly found "opportunistic fungi" in this group.
The mortality rate of invasive pulmonary aspergillosis has
been reported as 50% to 100% in several transplant series.
For liver transplant patients the mortality rate is as high as
100% and for renal transplant patients it is 33%.

Risk factors for fungal infections include: preoperative
administration of steroids and antibiotics; prolonged dura-
tion of surgery; intraoperative transfusion requirement sta-
tus; administration of steroid boluses for the treatment of
allograft rejection during the first 2 months after transplanta-
tion and prolonged antibiotic use after transplantation, re-
transplantation, gastrointestinal, or vascular complications;
prolonged mean period in the intensive care unit; and envi-
ronmental factors.

 Neutropenia, reported as a major risk factor for invasive
aspergillosis, is present at the time of infection in many
patients, secondary to immunosuppressive therapy. Other
risk factors noted are immunosuppressive therapy, long-term
antibiotic usage, thrombocytopenia, and retransplantation.

Maybe up to half of patients die within 2 months after
transplantation. SFI-related death within the first month after
transplantation is usually uncommon. It could be due to
acquiring the colonization of fungi in the respiratory tract in
the preoperative period. Patients who encounter a large amo-
unt of fungi spores in the operation room or soon after
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surgery develop SFI. Early deaths could be partly related to
heavy exposure to fungi spores due to construction facilities
and lack of monitoring in the hospital environment.

Many case series indicate the uselessness of BAL sample
culturing and the importance of sputum cultures. However, the
lack of sensitivity of diagnostic procedures, together with the
high frequency of concomitant infections, delays the diagnosis.
The necessity to develop new diagnostic tools is paramount.

Amphotericin therapy is an effective treatment against Can-
dida spp. However, Aspergillus spp may be unresponsive to
this therapy and lead to an unacceptably high mortality rate.
Although this agent has been reported as the mainstay of treat-
ment for SFI, its use in solid organ transplantation is associated
with undesirable effects. It is recommended that positive cultu-
res for Aspergillus spp after transplantation should not be igno-
red and that high dose liposomal amphotericin B (3-5
mg/kg/day, or higher should be started without delay.

Clinicians must maintain a high index of suspicion and, in
the presence of appropriate evidence, consider empirical
therapy with antifungal agents in solid organ transplant reci-
pients. Identification of at-risk patients is essential in imple-
menting prophylaxis or pre-emptive therapy. To improve the
final outcome, close cooperation among microbiologists,
pathologists, and clinicians is needed. 
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Przygotowanie i prowadzenie okołooperacyjne
biorcy z cukrzycą insulinozalez ˙ną

Lek. Lidia Jureczko, prof. dr hab. Ewa Mayzner-Zawadzka
I Zakład Katedry Anestezjologii i Intensywnej Terapii Akademii Medycznej w Warszawie
Kierownik: Prof. dr hab. n. med. Ewa Mayzner-Zawadzka

Abstract
Pancreatic transplantation is an alternative therapeutic option in the management of diabetes and its complications. The
perioperative management of the diabetes in patients who undergo pancreatic transplantation is similar to the treatment of
diabetes in patients, who have undergone other major surgery. What is essential, is good cooperation of three specialists:
anesthesiologist, surgeon and internist.

Key words: anesthesia, pancreatic transplantation, perioperative management.

Medycyna

Med. Dydak. Wychow., Vol. XXXVI (4), 2004 11



Wstęp
Cukrzyca stanowi problem okołooperacyjny, nie tylko

dla pacjentów poddawanych przeszczepieniu narza˛dów, ale
także dla lekarzy anestezjologów.

Ryzyko wykonania znieczulenia i operacji wynika z cha-
rakteru samej choroby, a takz˙e jest związane z obecnos´cią
schorzen´ towarzyszących.

Znieczulenie ogólne i zabieg operacyjny, działajac̨ jako
„stresory”, wywołują lipolizę – wzrost ste˛żenia wolnych
kwasów tłuszczowych oraz zwie˛kszenie wydzielania hor-
monów o działaniu antagonistycznym do insuliny, co jest
przyczyną wzrostu ste˛żenia glukozy we krwi i co powoduje
zwiększenie zapotrzebowania na insuline˛ egzogenna ̨lub en-
dogenną. (4)

Przeszczepienie trzustki, lub jednoczasowe trzustki z ner-
ką,  jest alternatywna ̨metodą leczenia cukrzycy i jej powi-
kłań. Efektem takiego poste˛powania leczniczego ma byc´
zapewnienie pacjentowi normoglikemii bez uz˙ycia insuliny i
zapobieganie nawrotom nefropatii cukrzycowej w prze-
szczepionej nerce (1). Izolowany przeszczep trzustki jest
proponowany chorym z bardzo labilna ̨cukrzycą, nieświado-
mych występowania ataków hipoglikemii lub wykazujac̨ych
oporność na insulinę podawana ̨podskórnie. 

Okres przez˙ycia przeszczepów na podstawie raportu
UNOS (United Network for Organ Sharing 2002) przedsta-
wiono na wykresie. Zdecydowanie lepsze wyniki dotycza˛
jednoczasowego przeszczepienia nerki z trzustka,̨ w porów-
naniu do przeszczepienia samej trzustki. 

W latach 2000-2002 w Polsce wykonano 43 przeszcze-
pienia nerki z trzustka ̨(odpowiednio 2000 – 14 przeszcze-
pów, 2001 – 17 przeszczepów, 2002 – 12 przeszczepów). W
Stanach Zjednoczonych wykonuje sie˛ około 900 przeszcze-
pów rocznie.

Postępowanie okołooperacyjne u pacjentów z cukrzyca˛
poddawanych zabiegowi transplantacji trzustki, jest podob-
ne do prowadzenia pacjentów z cukrzyca ̨operowanych w
zakresie tzw. duz˙ej chirurgii(1).

U  pacjentów  choruja˛cych na cukrzyce˛ insulinozalez˙ną
przez wiele lat, rozwijaja ̨się  liczne powikłania na podłoz˙u
mikroangiopatii i makroangiopatii, zwiaz̨ane bezpos´rednio z
chorobą.

Z punktu widzenia anestezjologa do najwaz˙niejszych po-
wikłań cukrzycy nalez˙ą:

1. Choroba niedokrwienna mie˛śnia sercowego, która mo-
że rozwijać się bezobjawowo i tym samym pozbawiac´ da-
nych w wywiadzie zebranym od  pacjenta.  Moga ̨natomiast
występować ewidentne zmiany w badaniu EKG. 

2. Autonomiczna neuropatia cukrzycowa – cze˛stość jej
występowania zwie˛ksza sie˛ wraz z czasem trwania choroby
i wiekiem pacjenta. Powoduje ona opóz´nione opróz˙nianie
żołądka, w związku z czym konieczna jest profilaktyka za-
chłyśnięcia. U pacjentów wyste˛puje zagroz˙enie hipotonią,
na co nalez˙y zwracac´ szczególna ̨uwagę przy zmianach uło-
żenia pacjenta. Moga ̨ również wystąpić zaburzenia opróz˙-
niania pęcherza moczowego, co prowadzi do pooperacyjnej
retencji moczu. Zaburzona reakcja na hipoksje˛ powoduje
zmniejszenie nape˛du oddechowego i niebezpieczen´stwo de-
presji oddechowej w sali budzen´. Opisywano nawet nagłe
zatrzymania kraż̨enia na podłoz˙u cukrzycowej neuropatii
autonomicznej. 

3. Zespół sztywnos´ci stawów, przyczyna ̨którego jest gli-
kozylacja protein tkankowych na skutek przewlekłej hiper-
glikemii, może być powodem trudnos´ci podczas intuba-
cji.(5) 

Przygotowanie przedoperacyjne
W przygotowaniu przedoperacyjnym uwzgle˛dniamy kla-

syfikację ASA (5 stopniowa skala oceny ryzyka znieczule-
nia Amerykan´skiego Towarzystwa Anestezjologicznego).
Pacjenci kwalifikowani do operacji przeszczepienia nerki z
trzustką lub trzustki, oceniani sa ̨najczęściej na III stopien´
ASA.

Chorzy z niewydolnos´cią nerek powinni miec´ wykonaną
hemodializę w ciągu 24 godzin przed znieczuleniem.

W badaniach dodatkowych nalez˙y zwrócić uwagę na
wartości poziomu hemoglobiny (powinien on oscylowac´ po-
między 6-8 mg %), ste˛żenie elektrolitów w surowicy, szcze-
gólnie potasu (wartos´ci pomiędzy 4,0-5,5 mmol/l), prawid-
łowe wartos´ci w zakresie gospodarki kwasowo-zasadowej,
prawidłowe parametry układu krzepnie˛cia. Nalez˙y oznaczyc´
poziom białka, mocznika, kreatyniny, aktywnos´ć transami-
naz oraz wykonac´ aktualne badanie EKG i zdje˛cie radiologi-
czne klatki piersiowej.
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W bezpos´rednim okresie okołooperacyjnym, w zalez˙no-
ści od poziomu glikemii, nalez˙y uwzględnić zastosowanie
wlewu insuliny zgodnie z protokołem.

Protokół podawania insuliny

Insulina powinna byc´ podawana we wlewie doz˙ylnym, ze
względu na upos´ledzoną dystrybucję insuliny z nieprawidło-
wo ukrwionych tkanek obwodowych podczas znieczulenia
ogólnego. 

Najczęściej wybieranym sposobem znieczulenia jest
znieczulenie ogólne. Moz˙na równiez˙ rozważyć dodatkowo
wykonanie blokady centralnej (jez˙eli nie ma bezwzgle˛dnych
przeciwwskazan´ i objawów neuropatii cukrzycowej). Roz-
ważając dodatkowo wybór blokady centralnej – zewnat̨rzo-
ponowej nalez˙y pamiętać, że chorzy dializowani przed za-
biegiem otrzymuja ̨ środki przeciwzakrzepowe, moga ̨więc
występować u nich różnie nasilone zaburzenia krzepnie˛cia.
Uszkodzenie funkcji płytek u tych pacjentów zwiaz̨ane jest z
obniżeniem poziomu płytkowego czynnika 3, co powoduje
gorszą adhezje˛ i agregacje˛ płytek i wydłużenie czasu krwa-
wienia. Dla oceny prawidłowej funkcji płytek nalez˙y wyko-
nać tromboelastogram. (1)

Postępowanie śródoperacyjne
Podczas zabiegu operacyjnego, zalez˙nie od intensywno-

ści bodźców (stres) i zmian metabolicznych, moga ̨wystąpić
stany nagłe, wymagajac̨e natychmiastowego leczenia. Nale-
żą do nich przede wszystkim: hipoglikemia i cukrzycowa
kwasica ketonowa.

Hipoglikemia śródoperacyjna jest najwie˛kszym zagroz˙e-
niem dla chorego, gdyz˙ nie rozpoznana i nie leczona, moz˙e
doprowadzic´ do nieodwracalnych zmian w os´rodkowym
układzie nerwowym. S´ ródoperacyjne objawy hipoglikemii
są nieswoiste; tachykardia czy wzmoz˙ona potliwos´ć mogą
być interpretowane jako zbyt „płytkie” znieczulenie. Zapo-
bieganie wysta˛pieniu śródoperacyjnej hipoglikemii polega
na unikaniu podaz˙y wlewu insuliny bez jednoczasowego
wlewu glukozy. (6)

Innym zaburzeniem gospodarki we˛glowodanowej u cho-
rych operowanych moz˙e być

cukrzycowa kwasica ketonowa spowodowana niewystar-
czającym działaniem insuliny, w naste˛pstwie nagromadze-
nia ciał ketonowych i kwasicy metabolicznej. Przyczyna˛
tego stanu moz˙e być sam uraz, jakim jest operacja, a takz˙e
niezamierzone przerwanie podawania insuliny (poziom gli-
kemii jest zwykle pomie˛dzy 300-500 mg%). Konsekwencja˛
jest diureza osmotyczna i odwodnienie pacjenta. Leczenie
polega na podawaniu insuliny, płynów i korekcji poziomu
elektrolitów (4).

Podczas zabiegów przeszczepienia nerki z trzustka ̨ lub
trzustki prowadzone jest monitorowanie pacjenta, na które
składa sie˛: ocena EKG (odprowadzenie V5), pomiar cis´nie-
nia tętniczego krwi metoda ̨ bezpos´rednią, pulsoksymetria,
kapnometria, pomiar os´rodkowego cis´nienia żylnego, po-
miar temperatury ciała. Poza monitorowaniem stand-
ardowym, dla celów klinicznych waz˙na jest s´ródoperacyjna
kontrola poziomu glikemii. Poczat̨kowo poziom glikemii
powinien być sprawdzany  co pół godziny, natomiast po
zwolnieniu zacisków naczyniowych przeszczepianego na-
rządu, co 10 minut przez pierwsza ̨godzinę. Korekcji pozio-
mu glikemii nalez˙y dokonywac´ za pomoca ̨wlewu insuliny
zgodnie ze schematem (tab. 1) uzupełnionym odpowiednia˛
podażą glukozy. (1)

Ocena równowagi kwasowo-zasadowej wymaga badan´
gazometrycznych krwi te˛tniczej. Pierwsza gazometria po-
bierana jest przed indukcja ̨znieczulenia ogólnego, kolejna
na około 10 minut przed zwolnieniem zacisków naczynio-
wych a naste˛pnie godzine˛ po rewaskularyzacji przeszczepio-
nego narza˛du. (1)

Poza odpowiednim doborem s´rodków anestetycznych,
prowadzenie znieczulenia wymaga takz˙e odpowiednio pro-
wadzonej płynoterapii – przetaczane sa ̨roztwory krystaloi-
dów (0,9% roztwór NaCl i 5% roztwór glukozy, gdy prze-
szczepienie dotyczy trzustki z nerka;̨ mleczan Ringera przy
przeszczepie trzustki). Nawadnianie pacjenta powinno byc´
tak prowadzone, aby utrzymywac´ wartości ośrodkowego
ciśnienia żylnego w zakresie 8-15 cmH2O. Przetoczenie
koncentratu krwinek czerwonych zarezerwowane jest do
wskazan´ bezwzględnych.

Podczas zabiegu zalecane jest utrzymywanie poziomu
sodu na górnej granicy normy. W porozumieniu z operato-
rem, zwykle w czasie rozpocze˛cia zespolen´ naczyniowych,
pacjent otrzymuje pierwsza ̨dawkę leków immunosupresyj-
nych, zgodnie z obowiaz̨ującym w danym os´rodku protoko-
łem. Po wszczepieniu nerki nalez˙y rozpocząć terapię stymu-
lującą diurezę przy użyciu środków osmotycznie czynnych
(mannitol), diuretyków pe˛tlowych (furosemid) i diuretycz-
nej dawki dopaminy.

Glikemia (mg/dL) Infuzja insuliny (U/h)

> 250 3,0

200 – 249 2,5

150 – 199 2,0

120 – 149 1,5

100 – 119 1,0

70– 99 0,5

< 70 0,2
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Postępowanie pooperacyjne
W prowadzeniu pooperacyjnym chorego po przeszcze-

pieniu nerki z trzustka ̨lub trzustki, konieczne jest monitoro-
wanie (EKG, temperatury, cis´nienia tętniczego), oraz lecze-
nie przeciwbólowe. Prawidłowo prowadzona terapia bólu
zmniejsza cze˛stość oddechowych i kraż̨eniowych powikłan´
pooperacyjnych oraz umoz˙liwia szybszą rehabilitację rucho-
wą chorego. Analgezja pooperacyjna prowadzona jest za
pomocą wlewu dożylnego opioidów. U pacjentów z wczes´-
niej wykonanym znieczuleniem zewnat̨rzoponowym zaleca-
ny jest wlew opioidu w połac̨zeniu ze s´rodkiem miejscowo
znieczulającym do cewnika zewnat̨rzoponowego. 

W okresie pooperacyjnym kontynuowana jest immunosu-
presja, antybiotykoterapia, a w razie potrzeby wspomaganie
czynności przeszczepionego narza˛du (hemodializa, podaz˙
insuliny). Funkcja przeszczepu oceniana jest na podstawie
parametrów biochemicznych, do których nalez˙y ocena po-
ziomu glikemii w czasie od dwóch do trzech godzin po
zakończeniu operacji, ocena aktywnos´ci amylazy we krwi i
moczu, od dwóch do trzech dni po zakon´czeniu procedury
chirurgicznej, i dodatkowo ocena poziomu mocznika i kre-
atyniny. Radiologiczna ocena funkcji przeszczepu dotyczy
badania za pomoca ̨ rezonansu magnetycznego i ultrasono-
grafii z oceną przepływu metoda ̨ Dopplera. Histologiczna
ocena przeszczepionego narza˛du wykonywana jest za pomo-

cą biopsji chirurgicznych „otwartych” (pod kontrola ̨wzro-
ku) i biopsji przezskórnych, które obarczone sa ̨większym
ryzykiem wystąpienia krwawien´.

Prowadzenie pacjenta-biorcy z cukrzyca ̨insulinozalez˙ną
wymaga wielokierunkowej terapii. Dobra współpraca ze-
społu, w skład, którego wchodza ̨anestezjolodzy, chirurdzy i
interniści, umożliwia bezpieczne przeprowadzenie pacjenta
przez cały okres okołooperacyjny.
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Synteza oraz badanie współzalez ˙noś ci mię dzy
działaniem farmakologicznym a budową chemiczną

pochodnych pirydo[1,2- c]pirymidyny

Dr n. farm. Franciszek Herold*
Katedra i Zakład Technologii S´rodków Leczniczych AM

Abstract
The aim of the study was to synthesize the new analogues of buspirone with hypothetically higher affinity and selectivity to
5-HT1A receptors. The series of new 2-substituted derivatives of hexa– and octahydropyrydo [1,2-c] pyrymidine have been
obtained as a result of developing and modifications of their synthetic methods. All new compounds were identified and
proven by IR and elemental analysis CHN, 1H and 13C NMR. XRD experiments were carried out for selected compounds. The
absolute configuration of chiral centers was determined in the series of octahydropyridopyrimidine. The selected 21 new
compounds were tested for their affinity towards 5-HT1A, 5-HT2A and á1 receptors using radioligand binding assay.

Celem badan´ była synteza potencjalnych nowych ligan-
dów receptora 5-HT1A, pochodnych pirydo[1,2-c]pirymidy-
ny posiadajac̨ych w pozycji 2 układu reszte˛ arylo (heteroary-
lo) piperazynylobutylowa.̨ Przesłanka ̨do badan´ było otrzy-
manie pochodnych o wyz˙szej selektywnos´ci do receptora
5-HT1A przy równoczesnym zmniejszeniu powinowactwa
do receptora a1. Problem poszukiwania w drodze syntezy
nowych ligandów receptora 5-HT1A o zwiększonej sele-
ktywności jest aktualnie realizowany przez licznych auto-
rów w odniesieniu do róz˙nych grup chemicznych [1-58].
Badania te wiaż̨ą się z poszukiwaniem nowych zwiaz̨ków o
aktywności przeciwlękowej, działających poprzez mecha-
nizm serotoninowy [38-54]. Do tej pory zostało otrzyma-
nych i opisanych wiele ligandów receptora 5-HT1A o wyso-
kim powinowactwie do tego receptora, lecz majac̨ych niską
selektywnos´ć, wyrażoną niekorzystnym stosunkiem 5-
HT1A/α1 [4-7, 12, 14, 18, 20, 21, 23-27, 30-35]. Przyczyna
niskiej selektywnos´ci została wyjas´niona przez Trumpp-
Kallmayer i wsp., według których powodowana jest ona
dużym podobien´stwem budowy obu tych receptorów w za-
kresie zgodnos´ci sekwencji aminokwasowej, zgodnos´ć ta
dochodzi do 45% [17]. Nasuwa sie˛ pytanie, w jaki sposób
zatem moz˙na osiągnąć wyższą selektywnos´ć syntezowanych
związków, jakie czynniki budowy odpowiedzialne sa ̨za ten
kierunek. Do badan´ jako struktura wiodac̨a posłuz˙ył bada-
czom Buspiron, szeroko stosowany znany lek o wysokiej

aktywności przeciwlękowej częściowy agonista receptora
5-HT1A [48-54]. W obrębie struktury tego leku zostały wy-
znaczone strefy farmakoforowa oraz niefarmakoforowa.

Rola części farmakoforowej w mechanizmie zwiaz̨anym
z powinowactem liganda do receptora 5HT-1A została opisa-
na w licznych publikacjach [14, 15, 23, 26, 27, 31-33, 57].
Autorzy prac stwierdzili, z˙e elementami niezbe˛dnymi do
rozpoznania ligandu przez receptor 5-HT1A w grupie po-
chodnych arylopiperazynowych sa ̨następujące czynniki:

– obecnos´ć aromatycznego lub heteroaromatycznego
pierścienia związanego z piperazyna ̨(N-4)

– obecnos´ć silnie zasadowego centrum, które tworzy
azot N-1 piperazyny zwiaz̨any z reszta ̨butylową, przy
odległości centrum aromatycznego od azotu N-1 w
granicach 5.2-5.6  [5, 26, 37].

Kolejnym ważnym elementem cze˛ści farmakoforowej
mającej wpływ na powinowactwo i selektywnos´ć jest obe-

*Streszczenie pracy habilitacyjnej
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cność podstawników w piers´cieniu aromatycznym [1, 3-5,
14, 19, 32, 33]. 

Do najkorzystniejszych podstawników zaliczane sa ̨grupy
OCH3, F, Cl, CF3, NHCOR, NHSO2Et, które powinny byc´
w położeniu orto lub meta. Szczególnie dobra ̨selektywnos´ć
ligandu do receptora 5-HT1A względem receptora α1 powo-
duje obecnos´ć w pozycji meta podstawników CF3 lub
NHSO2Et [23,31-33,35]. Z kolei na powinowactwo i sele-
ktywność ma równiez˙ wpływ długości łańcucha spinajac̨ego
obie części ligandu, tj. cze˛ść farmakoforową z niefarma-
koforową. Stwierdzono, z˙e najkorzystniejsze wyniki uzy-
skuje się przy obecnos´ci łańcucha czterowe˛glowego [4, 23,
26, 32, 53, 57].

Natomiast rola cze˛ści niefarmakoforowej w zakresie po-
winowactwa i wpływu na selektywnos´ć wiązania receptor
5-HT1A –ligand nie w pełni została wyjas´niona [27, 28,
30-32].

Wielu autorów w róz˙nych publikacjach wysuwa hipoteze˛,
że obecnos´ć terminalnej grupy imidowej (amidowej) w cze˛-
ści niefarmakoforowej odgrywa waz˙ną rolę w stabilizowa-
niu tworzącego sie˛ kompleksu ligand-receptor 5-HT1A [15,
26, 30]. Proces stabilizowania kompleksu ligand-receptor
może być powodowany przez szereg oddziaływan´ niewalen-
cyjnych oraz stereochemicznych jak:

– właściwościami lipofilowo-hydrofobowymi. Wzrost
lipofilowości wpływa na zwie˛kszenie powinowactwa
oraz selektywnos´ci liganda do receptora 5-HT1A [4,
10, 11, 15, 26, 33, 53, 57].

– efektami elektronowymi, rozmieszczeniem ge˛stości ele-
ktronowej, oddziaływaniami typu ?-(kompleksy z prze-
niesieniem ładunku) lub hydrofobowymi; oddziaływa-
niami typu jonowego lub dipolowego(jon-dipol, dipol-
dipol) oraz tworzeniem wiaz̨ań wodorowych [30, 33,
55-56, 58].

– efektami sterycznymi spowodowanymi zwie˛kszeniem
objętości( Å3); wpływami izomerii geometrycznej, kon-
formacyjnej lub optycznej [11, 12, 23, 25, 30-33,
36,37].

Z kolei część autorów wysuwa hipoteze˛, iż do wiązania
ligand-receptor nie jest konieczna obecnos´ć ugrupowania
imidowego w cze˛ści niefarmakoforowej [5, 20-22, 28, 31,
53].

Celem badań własnych było otrzymanie serii nowych
pochodnych pirydo[1,2-c]piry– midyny posiadających
resztę arylo(heteroarylo)piperazynylobutylową w pozy-
cji 2 układu. Spodziewano sie˛, że związki te będą sele-
ktywnymi ligandami receptora 5-HT1A.

Wyższą selektywnos´ć nowo syntezowanych zwiaz̨ków
chciałem uzyskac´ wprowadzając:

– modyfikacje w cze˛ści farmakoforowej 

– istotne zmiany w obre˛bie części niefarmakoforowej.

Zaplanowane modyfikacje cze˛ści farmakoforowej pole-
gały na wprowadzeniu do reszty arylopiperazynowej w po-
łożeniu N-4 naste˛pujących podstawników:

2-pirymidynylowego, 2-pirydylowego oraz fenylowego
podstawionego w pozycji orto lub meta 

(F, Cl, CH3, OCH3, CF3). Łańcuch spinajac̨y część far-
makoforową z niefarmakoforowa ̨we wszystkich syntezowa-
nych związkach był zawsze czterowe˛glowy.

Natomiast postanowiłem dokonac´ istotnych zmian w ob-
rębie części niefarmakoforowej, polegajac̨ych na wprowa-
dzeniu w miejsce reszty azaspirobicyklicznej ugrupowania
heterobicyklicznego pirydo[1,2-c]pirymidyny o różnym sto-
pniu nasycenia układu.

W zaplanowanych zwiaz̨kach elementem wpływajac̨ym
na powinowactwo i selektywnos´ć było ugrupowanie imido-
we, które jest integralna ̨częścią budowy układu pirydo[1,2-
c]pirymidyny.

Wprowadzone w cze˛ści niefarmakoforowej zmiany miały
na celu:

– zwiększenie lipofilowos´ci cząsteczki ligandu, która
może mieć wpływ na powinowactwo i selektywnos´ć
do receptora 5-HT1A,względem receptora α1.

– zmiany steryczne obejmujac̨e zwiększenie obje˛tości
(Å3), wystąpienie efektów konformacyjnych (pochodne
szeregu heksahydro– oraz oktahydropirydo[1,2-c]piry-
midyny), obecnos´ć centrów chiralnych (pochodne
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oktahydropirydo[1,2-c]pirymidyny), które moga ̨rów-
nież wpływać na selektywnos´ć wiążących się ligan-
dów.

– efekty elektronowe, które moga ̨być związane z dys-
trybucją gęstości elektronowej, w tym oddziaływania-
mi typu π−π oraz hydrofobowymi; oddziaływaniami
jonowymi i dipolowymi typu jon-dipol, dipol-dipol
oraz poprzez wiaz̨ania wodorowe.

Na efekty wywołane oddziaływaniami niewalencyjnymi
może mieć duży wpływ obecnos´ć podstawionego arylu w
pozycji 4 układu pirydo-pirymidyny grupami OCH3, F, Cl,
szczególnie w pozycji orto lub para.

Zaplanowane w pracy nowe zwiaz̨ki reprezentuja ̨szeregi
pochodnych układu heksahydro – oraz oktahydropirydo[1,2-
c]pirymidyny. Związki te zostały otrzymane zgodnie ze
schematami 1 i 2.

Badania rozpoczał̨em od syntezy szeregu pochodnych 4-
arylo-1H,2H-pirydo[1,2-c]– pirymidyno-1,3-dionu (3a-e, g-
k, m). Pochodne te otrzymałem poprzez naste˛pujące pod–
etapy:

1. synteza pochodnych á-(2-pirydylo)-á-(arylo) acetoni-
tryli  (1a-m)

2. synteza pochodnych á-(2-pirydylo)-á-(arylo) acetami-
dów (2a-m)

3. synteza pochodnych 4-arylo-1H,2H-pirydo[1,2-c]piry-
midyno-1,3-dion (3a-e, g-k, m)

Ad.1. Substratami do syntezy pochodnych α-(2-pirydy-
lo)-α-(arylo) acetonitryli (1a-m) były odpowiednie feny-
loacetonitryle. Synteze˛ tych pochodnych prowadziłem we-
dług nieopisanej w piśmiennictwie własnej metody, re-
akcji C-arylowania karboanionu Ph-CH—CN za pomoca ̨2-
bromopirydyny wobec stałego KOH w aprotycznym polar-
nym rozpuszczalniku (DMSO) w temp. 50oC, stosując rela-
cje molowe reagentów 0,2m :0,3m :1m. 

Ad.2. Pochodne α-(2-pirydylo)-α-(arylo) acetamidów
(2a-m) otrzymałem w reakcji hydrolizy kwaśnej nitryli (1a-
m). Optymalnymi warunkami procesu były:

a. skład mieszaniny hydrolizujac̨ej, kwas octowy z kwa-
sem siarkowym w stosunku obje˛tościowym 3 : 1

b. temperatura reakcji 100oC
c. czas 1h 
Uzyskałem z dobrymi wydajnos´ciami szereg pochodnych

α-(2-pirydylo)-α-(arylo)– acetamidów (2a-m).

Ad.3. Poddając cyklizacji intermolekularnej pochodne α-
(2-pirydylo)-α-(arylo)acetamidu (2a-e, g-k, m) z węglanem
dietylowym wobec etoksylanu sodowego w abs. etanolu we
wrzeniu, uzyskałem szereg nowych pochodnych 4-arylo-
1H,2H-pirydo[1,2-c]pirymidyno-1,3-dionu (4a-e, g-k, m).
W pracy zmodyfikowałem w istotny sposób procedure˛
cyklizacji . Czynnikami majac̨ymi duży wpływ na wydaj-
ność oraz czystos´ć otrzymanego produktu były:

a. ustalenie odpowiednich stosunków molowych reagen-
tów, stosowałem naste˛pujące relacje molowe 0,1m amidu
:0,18m sodu :0,17m we˛glanu dietylowego,

b. ściśle bezwodne warunki procesu,
c. monitorowanie reakcji za pomoca ̨TLC celem uchwy-

cenia kon´ca procesu,
d. silne mieszanie, zapobiegajac̨e przegrzewaniu reagen-

tów i produktów reakcji. 

Stosując te modyfikacje uzyskiwałem dobre i powtarzal-
ne wyniki cyklokondensacji, otrzymujac̨ szereg nowych
związków 3a-e, g-k, m.

Redukcja katalityczna wodorem pochodnych 4-arylo-
1H,2H-pirydo[1.2-c]pirymidyno-1,3-dionu (3a-e, g-k, m)
prowadziła do otrzymania nowej, nieopisanej w piśmien-
nictwie grupy pochodnych 4-arylo-heksahydro-1H,3H-piry-
do[1,2-c]pirymidyno-1,3-dionu (4a-e, g-k, m). Dla procesu
uwodornienia opracowałem optymalne warunki reakcji. Ba-
dałem wpływ na przebieg reakcji stosowanego w procesie
katalizatora, temperatury procesu oraz cis´nienia i czasu:
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a. najbardziej aktywnym katalizatorem był Pt/C 10%>
PtO2 >>Pd/C 10%

b. reakcja redukcji zachodziła najpełniej w kwasie octo-
wym dzięki wpływowi tego rozpuszczalnika na aktywnos´ć
katalizatora oraz dzie˛ki dobrej rozpuszczalnos´ci w nim sub-
stratu i produktu reakcji,

c. temperatura ̨optymalną procesu było 50οC przy ciśn.
wodoru 60 atm.,

d. czas redukcji dla pochodnych 4 a, b, c, d, h, wyniósł
10h, a dla 4 e, g, 15h.

Badania strukturalne nowych pochodnych 4-arylo-heksa-
hydro-1H,3H-pirydo[1,2-c]– pirymidyno-1,3-dionu (4a-e,
g-k, m) wykonano w roztworach badanych substancji
(wszystkie związki) i w ciele stałym. Wykorzystano tu meto-
dy 1H i 13C NMR (ciecz) i 2D NMR (COSY, HETCOR
HMQC, GHMQC) oraz 13C CPMAS NMR dla ciała stałego,
a także badania krystalograficzne (4a,b,c,d,g,j,k,m)

Próby otrzymania w procesie redukcji katalitycznej po-
chodnych szeregu 4-arylo-oktahydropirydo[1,2-c]pirymidy-
no-1,3-dionu nie powiodły sie˛, pomimo stosowania drasty-

cznych warunków procesu (100 do 150atm., 100οC, kwas
trifluorooctowy). Ta niezwykła odpornos´ć na redukcje˛ wią-
zania podwójnego w pozycji 4 – 4a układu heksahydropiry-
do[1,2-c]pirymidyny wiązała się z delokalizacja ̨π-elektro-
nów oraz ich sprze˛żeniem z π-elektronami podstawnika ary-
lowego w pozycji 4 układu pirydo[1,2-c]pirymidyny. 

W związku z tym faktem szereg nowych pochodnych
4-arylo-oktahydropirydo[1,2-c]pirymidyno-1,3-dionu
(7a,b,d-h,j) otrzymałem według własnej, w pełni nowej,
nieopisanej metody syntezy, która składała sie˛ z następu-
jących podetapów:

1. otrzymanie pochodnych erytro α-(2-piperydylo)-α-
(arylo)aetamidów (5a,b,d-h,j).

2. synteza nowych pochodnych erytro α-(1-etoksykar-
bonylo-2-piperydylo)-α-(arylo)acet– amidów(6a,b,d-h,j)

3. synteza nowych pochodnych (R,R)(S,S) 4-arylo-oktahy-
dropirydo[1,2-c]pirymidyno-1,3-dionów (7a,b,d-h,j)

Ad.1. Redukcja katalityczna wodorem wybranych po-
chodnych α-(2-pirydylo)-α-(arylo)aetamidów(2a,b,d-h,j)
prowadziła zawsze do otrzymania mieszaniny diastereo–
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izomerów erytro/treo á-(2-piperydylo)-á-(arylo)aetamidów
(5a,b,d-h,j) w stosunku 4:1.

Najbardziej korzystnymi warunkami prowadzenia redu-
kcji było stosowanie:

a. 0,04-0,05 moli substratu (2a,b,d-h,j,)
b. 10% do 15% wagowych katalizatora w stosunku do

substratu,
c. kwasu octowego jako rozpuszczalnika,
d. ciśnienia 10-15atm., temperatury od pokojowej do

40oC., czasu od 30 do 40h (TLC). Najbardziej efektywnym
katalizatorem okazał sie˛ Pt/C 10%, lepszym niz˙ PtO2 .

Otrzymany ws´ród szeregu pochodnych ?-(2-piperydylo)-
á-(2-arylo)acetamidów (5a,b,d-h,j), nowy związek 5b wy-
stępował równiez˙ w postaci diastereoizomerów. Celem usta-
lenia relacji diastereoizomerów erytro/treo w mieszaninie
poredukcyjnej, próbkę poddałem derywatyzacji bezwodni-
kiem trifluorooctowym i naste˛pnie badałem metoda ̨ GC.
Analiza GC potwierdziła w zwiaz̨ku 5b stosunek 4:1 diaste-
reoizomerów erytro do treo. Badaniami 1H NMR potwier-
dziłem obecnos´ć obu diastereoizomerów zwiaz̨ku 5b, a ba-
daniami krystalograficznymi budowe˛ formy erytro.

Prowadząc krystalizację uzyskanych po redukcji chlo-
rowodorków 5a,b,d-h,j uzyskałem czyste analitycznie dia-
stereoizomery erytro, które wykorzystałem do kolejnych
etapów syntezy. 

Ad.2. Prowadząc reakcję N-acylowania pochodnych ery-
tro α-(2-piperydylo)-α-(arylo)– aetamidów (5a,b,d-h,j)
chloromrówczanem etylowym wobec TEA w chloroformie
otrzymałem szereg nowych związków – erytro α-(1-etoksy-
karbonylo-2-piperydylo)-α-(arylo)acetamidów (6a,b,d-h,j).
Stosowałem relacje molowe reagentów: 1mol amidu, 1,5
mola chloromrówczanu etylu i 1,5 mola TEA.

Ad.3. Reakcja cyklokondensacji intramolekularnej po-
chodnych erytro α-(1-etoksy– karbonylo-2-piperydylo)-α-
(arylo)acetamidów (6a,b,d-h,j) za pomoca ̨etoksylanu sodo-
wego w absolutnym etanolu we wrzeniu prowadziła do
otrzymania szeregu nowych pochodnych (R,R)(S,S) 4-ary-
lo-oktahydropirydo[1,2-c]pirymidyno-1,3-dionów (7a,b,d-
h,j).

Metoda otrzymywania tych pochodnych była własnym
opracowaniem, nieopisanym w pis´miennictwie.

Opracowując warunki procesu cyklizacji stwierdziłem, iz˙
muszą być zachowane naste˛pujące parametry:

a. bezwodne warunki reakcji (abs. etanol)
b. ilości molowe reagentów na mol amidu 2,0 mole eto-

ksylanu sodowego 
c. czas procesu cyklizacji był róz˙ny (TLC) zalez˙ny od

rodzaju podstawników w pozycji orto w reszcie aromatycz-
nej substratu i wynosił od 4-10h.

Ustaliłem, że reakcji cyklizacji pochodnych erytro α-(1-
etoksykarbonylo-2-pipery– dylo)-α-(arylo)acetamidów (6a,
b, d-h, j), do (R,R)(S,S) 4-arylo-oktahydropirydo[1,2-c]pi-
ry– midyno-1,3-dionu (7a,b,d-h,j,) towarzyszy zjawisko
epimeryzacji.

Absolutną konfigurację centrów chiralnych w produ-
ktach cyklokondensacji, węgla 4 i 4a w nowych zwia˛z-
kach potwierdzono badaniami:

a. 1H i 13C NMR, 2D NMR (COSY, HETCOR,
GHMQC) dla roztworów badanych zwiaz̨ków

b. 13C CP MAS NMR dla ciała stałego
c. badaniami rentgenostrukturalnymi XRD dla pochod-

nych 7b,e,h.
Wyniki badań 1H NMR, oraz XRD w pełni potwier-

dziły, iż otrzymano diastereo-izomery(R,R)(S,S).

Prowadząc reakcję N-alkilowania reszty imidowej w po-
chodnych układów 4-arylo-heksahydro-(4a,b,d,e,h,k,j,)
oraz (R,R)(S,S) 4-arylo-oktahydropirydo[1,2-c]pirymidyno-
1,3-dionów (7a,b,j) za pomoca ̨1,4-dibromobutanu, uzyska-
łem z dobrymi wydajnos´ciami pochodne 2-(4-bromobutylo-
we) obu szeregów zwiaz̨ki 8a,b,d,e,h,k,j, oraz 9a,h,j.

Oba szeregi nowych związków otrzymałem stosujac̨
opracowana ̨metodę w której najistotniejsze dla reakcji były:

a. relacje molowe reagentów; na mol imidu stosowałem 5
moli 1,4-dibromobutanu.

b. najlepszymi rozpuszczalnikami do reakcji były aproty-
czne polarne rozpuszczalniki jak aceton, pentanon.

c. prowadzenie procesu we wrzeniu, z mieszaniem oraz
monitorowaniem poste˛pu reakcji (TLC).

Zaplanowane w pracy potencjalne nowe ligandy – po-
chodne 4-arylo-heksahydro-(10-45) oraz (R,R)(S,S)-4-arylo-
oktahydropirydo[1,2-c]pirymidyno-1,3-dionów(46-54) –
otrzymałem kondensujac̨ bromobutylowe pochodne (8a, b,
d, e, k, j) i (9a, b, j) z arylo(heteroarylo)– piperazynami.
Związki te otrzymałem stosujac̨ opracowana ̨metodę ogólną
dla obu szeregów, stosujac̨ na 1 mol bromopochodnej 1 mol
pochodnej piperazynowej. Reakcja najlepiej przebiegała we
wrzeniu acetonitrylu, wobec K2CO3. Postęp reakcji i czas
procesu ustaliłem stosujac̨ (TLC).

Próbki analityczne zwiaz̨ków do badan´ otrzymałem sto-
sując rutynowo metody chromatograficzne jak chromatogra-
fia cienkowarstwowa lub preparatywna oraz kolumnowa ty-
pu flash.

W pracy podałem włas´ciwości fizykochemiczne zwiaz̨-
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ków, wyniki badan´ strukturalnych wszystkich nowych
związków, w tym analize˛ spektralną w podczerwieni, mag-
netycznego rezonansu ja˛drowego w roztworze i w ciele sta-
łym oraz badania krystalograficzne. 

Wykonano badania receptorowe wybranych 21 zwiaz̨-
ków (10-21 oraz 46-54) na powinowactwo do receptorów
5HT1A, 5HT2A oraz α1. Uzyskano wartos´ci IC50 oraz Ki dla
badanych ligandów. Wyniki badań receptorowych sa ̨nastę-
pujące:

– grupa os´miu pochodnych 10, 17, 18, 21, 48-51 wyka-
zała wysokie powinowactwo do receptora α1 i została
z dalszych badan´ wyłączona.

– grupa trzech ligandów 12, 15, 46 wykazała wysokie
powinowactwo do receptora 5-HT1A, niższe do 5-
HT2A, lecz pochodne miały niska ̨selektywnos´ć.

– z kolei ligandy 11, 13, 14, 16, 19, 20, 47, 53, 54

wykazały wysokie powinowactwo do receptora 5-
HT1A, równoczes´nie demonstrujac̨ wysokie wartos´ci
selektywnos´ci typu 5-HT1A/5-HT2A oraz 5-HT1A/α1.

– z badanej grupy 21 ligandów moz˙na wyróżnić pięć
pochodnych wykazujących wysokie powinowactwo
do receptora 5-HT1A i najwyższe wartości sele-
ktywności typu 5-HT1A/5-HT2A oraz 5-HT1A/α1. Są
to następujące ligandy ułożone od najbardziej sele-
ktywnego: 20, 16, 11, 53, 13. Zwia˛zki te zasługują na
dalsze badania farmakologiczne.

– analizując wpływ różnych czynników na powinowac-
two i selektywnos´ć badanych ligandów moz˙na stwier-
dzić, że pozytywną rolę odgrywa obecnos´ć w części
niefarmakoforowej układu 4-arylo-heksahydropiry-
do[1,2-c]pirymidyny oraz obecnos´ć podstawników po-
larnych (F, Cl, OCH3) w położeniu orto w fenylu wy-
stępującym w pozycji 4 układu heksahydropirydo-pi-

Tabela 1. Wartos´ć stałej wiązania do receptorów 5-HT1A , 5HT2A i á1 związków 10-21 i 46-54.

Nr K i (nM) ± SEM Selektywnos´ć receptora 5-HT1A 
w proporcji K i względem receptorów

5-HT1A 
[ 3H] 8-OH-DPAT

5-HT2A
[3H]Ketanseryna

α1

[
3H] Prazosyna 5-HT2A α1

10 169.3 ± 50 236.5 ± 14.3 21.9 ± 4.2 1.4 7.7

11 45.6 ± 7.9 335.8 ± 168.8 1202 ± 457 7.4 26.4

12 79.2 ± 20.0 101.6 ± 1.7 94.1 ± 15.4 1.3 1.2

13 69.2 ± 19.4 374.2 ± 40.3 742 ± 17 5.4 10.7

14 78.7 ± 10.0 607.1± 120.5 642 ± 133 7.7 8.2

15 33.4 ± 15.3 31.3 ± 11.4 114.1 ± 40.7 1.1 3.4

16 56.4 ± 7.1 870.5 ± 305.5 1597 ± 586 15.4 28.3

17 71.7 ± 34.1 130.3 ± 15 11.9 ± 1.4 1.8 6.0

18 303.8 ± 95.7 794.4 ± 134.3 168.9 ± 32.3 2.6 1.8

19 89.7 ± 5.9 749.7 ± 20.5 530 ± 80 8.4 5.9

20 73.2 ± 8.6 216.9 ± 46.8 2300 ± 40 3.0 31.8

21 469.3 ± 69.3 542.5 ± 20.7 121.4 ± 3.4 1.2 3.9

46 27.3 ± 14.5 69.7 ± 23.1 68.5 ± 8.1 2.6 2.5

47 99.8 ± 27.4 219.8 ± 4.1 559 ± 26 2.2 5.6

48 38.9 ± 26.4 35.9 ± 3.5 17.7 ± 5.3 1.1 2.2

49 37.9 ± 14.3 116.8 ± 59.2 20.6 ± 5.3 3.1 1.8

50 160.3 ± 29.1 118± 5.6 8.6 ± 5.3 1.4 18.6

51 145.4 ± 26.8 145.4 ± 17.8 6.4 ± 0.8 0.0 22.7

52 365.2 ± 51.8 457.8 ± 37.9 1140 ± 270 1.3 3.1

53 28.1 ± 4.7 320 ± 40.9 560 ± 30 11.4 19.9

54 57.2 ± 12 445.5 ± 55.8 361 ± 8.5 7.8 6.3

* badania receptorowe nowych zwiaz̨ków wykonano w Instytucie Farmakologii PAN w Krakowie
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rymidyny. Natomiast najkorzystniejszy wpływ na
wzrost powinowactwa do receptora 5-HT1A i sele-
ktywności miała obecnos´ć w części farmakoforowej
ligandów podstawników 2-pirymidynylowego lub 3-
trifluorometylofenylowego zwiaz̨anych z piperazyna.̨

Wyniki badań zaprezentowane w pracy habilitacyjnej sta-
nowią przedmiot 12 publikacji (patrz wykaz).
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Obrony prac doktorskich

Dziekan I Wydziału Lekarskiego Akademii Medycznej w Warszawie uprzejmie zawiadamia, z˙e w dniu 1 kwietnia 2004 roku
w sali Senatu w Gmachu Akademii Medycznej przy ul. Z˙ wirki i Wigury 61 w Warszawie, odbe˛dą się publiczne obrony
rozpraw doktorskich :

godz.10.35 
Lek. Renaty Bokiniec pt. „Ocena przepływów krwi w

tętnicach mózgowia oraz te˛tnicach jamy brzusznej u  nowo-
rodków matek chorych na cukrzyce˛”

promotor – dr hab. Krzysztof Czajkowski, prof. nadzw. AM
recenzenci: prof. dr hab. Romuald Biczysko
           prof. dr hab. Andrzej Marcin´ski

godz.12.10 
Lek. Macieja Ambroziaka pt. „Ocena gojenia złaman´

trzonów kos´ci piszczelowej leczonych stabilizatorem  we˛glo-
wym”

promotor – prof. dr hab. Andrzej Górecki
recenzenci: prof. dr hab. Wojciech Marczyn´ski
          dr hab. Robert Granowski

godz.13.00 
Lek. Włodzimierza Wiśniewskiego pt. „Leczenie ope-

racyjne złaman´ rzepki”
promotor – prof. dr hab. Wojciech M. Kus´
recenzenci: prof. dr hab. Kazimierz Ra˛pała
          prof. dr hab. Jan Skowron´ski

Dziekanat II Wydziału Lekarskiego Akademii Medycznej w Warszawie uprzejmie zawiadamia, z˙e w dniu 16 kwietnia 2004
roku w sali Senatu, Rektorat Akademii Medycznej w Warszawie, ul. Z˙ wirki i Wigury 61 odbędą się publiczne obrony rozpraw
doktorskich: 

Tematem posiedzenia be˛dą dopuszczenia do obron oraz póz´niejsze obrony:

godz.11.00 
lek. Anna Bogucka – Bonikowska – „Preferencja sma-

ku słodkiego jako marker uzalez˙nienia od alkoholu etylowe-
go i opiatów.” 

promotor: Dr hab. med. Przemysław Bien´kowski 
recenzenci: Dr hab. med. Marcin Ziółkowski z AM w

Bydgoszczy
Prof. dr hab. Adam Płaz´nik

godz.12.00
lek. Zbigniew Nowakowski – „Wartość rozpoznawcza

metody fotodynamicznej – PDD w ocenie zmian na szyjce
macicy i sromie.” 

promotor: Prof. dr hab. Jerzy Stelmachów 
recenzenci: Prof. dr hab. Anna Kwas´niewska z AM w

Lublinie
Prof. dr hab. Sławomir Majewski 

godz.12.45
lek. Jarosław Mądzik – „Ocena skutecznos´ci ultrasono-

grafii ze środkiem kontrastowym (sonocystografii mikcyjnej)
w rozpoznawaniu odpływów pe˛cherzowo – moczowodowych
u dzieci.” 

promotor: Prof. dr hab. Andrzej Marcin´ski 
recenzenci: Prof. dr hab. Tadeusz Biegan´ski z Inst. Cen-

trum Zdrowia Matki Polki w Łodzi 
Prof. dr hab. Wiesław Jakubowski 

Z pracami można zapoznac´ się w Bibliotece głównej Akademii Medycznej ul. Oczki 1
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Lek. Małgorzata Wie˛cławska*

Klinika Otolaryngologii Oddziału Stomatologii
Promotor: prof. dr hab. med. Andrzej Kukwa

Rola zakaż enia wirusem brodawczaka ludzkiego
(HPV) w chorobach jamy ustnej, gardła i krtani

Summary
The role of HPV infection in oral cavity, throat and larynx diseases.
Human papillomaviruses (HPV) are well known as a cause of the neoplastic metaplasia in anogenital region. Epidemiologic
and molecular biology studies suggest that HPV infection may also associate with cancer initiation in the head and neck area.
The common aim of this study was to prove a presence of HPV infection in neoplastic and nonneoplastic diseases in
oropharyngeal region. Our findings are based on histopatological studies supported with viral tests and correlation of all these
methods as well.
Group of 160 patients treated in our ENT department, was selected on the basis of histopatological examination. 
In 155 patients a significant histopatological signs of the HPV infections were confirmed on the bases presence of koilocytosis
and koilocytic atypia. Five patients without koilocytosis in all specimens were taken as a control group.
Clinical observations ranged from one to six years.
In our group we performed 111 viral tests before and after treatment. Viral tests were based on a molecular technique: Hybryd
Capture I System and PCR methods in 77 patients. Using this methods we proved a presence of HPV remnants in 73% in
squamous cells carcinoma diagnosed in our material.
The koilocytic atypia suggested oncogenic type HPV infection. 
The majority of HPV positive tests contained the type of virus with „high oncogenic risk” – HPV16. Most of them were
diagnosed as a squamous cells carcinoma well differentiated. HPV infection was not seen in epithelium poorly differentiated
tumors, although viruses particles were presented directly in surrounding of the epithelial tissue. Patogenesis of HPV
infections supports this findings.
According to our study we concluded, that histopatological examination have high value and can be used as a main selection
method. On the basis of these we were able to prove a HPV infection and evaluate its dynamic as well as activation of infected
tissue.

Streszczenie
Wykazujący tropizm do komórek nabłonka płaskiego wi-

rus HPV znany jest jako czynnik sprawczy raka szyjki maci-
cy, może również odgrywać ważną rolę w etiologii raka
płaskonabłonkowego w obre˛bie głowy i szyi. 

Głównym celem pracy było zbadanie cze˛stości współist-
nienia zakaz˙enia wirusem HPV w chorobach nowotworo-
wych i nienowotworowych jamy ustnej, gardła i krtani za
pomocą badan´ histopatologicznych i testów wirusologicz-
nych oraz ocena wzajemnej korelacji obu tych metod ba-
dawczych.

Materiał badawczy prezentowanej pracy stanowiło 160
chorych leczonych w Klinice Laryngologii Oddziału Stoma-
tologii AM: u 155-ciu z nich stwierdzono oznaki morfologi-
czne zakaz˙enia HPV, a 5-ciu chorych stanowiło kontrole˛ bez
histopatologicznych oznak zakaz˙enia HPV. Czas obserwacji

badanych chorych wynosił od 1 – 6 lat. Badania wirusologi-
czne moglis´my przeprowadzic´ u 77-miu pacjentów spos´ród
tej grupy. W sumie wykonano 111 testów wirusologicznych
przed i po leczeniu.

Zgodność rozpoznania zakaz˙enia HPV w obrazach mor-
fologicznych z testami wirusologicznymi wynosiła 73,1% 

W naszym materiale obecnos´ć atypii koilocytarnej w
tkance nowotworowej znaczac̨o sugerowała zakaz˙enie on-
kogennymi typami wirusa brodawczaka ludzkiego. Nato-
miast wyste˛powanie innych morfologicznych oznak zakaz˙e-
nia nie wykazywało powiaz̨ania z typem wirusa, który je
spowodował.

Typ onkogenny HPV16 wykrywano zdecydowanie cze˛-
ściej w rakach o stopniu dojrzałos´ci GI-GII niż w stadium
GIII.

Badania histopatologiczne ujawniały oznaki zakaz˙enia

*Streszczenie pracy doktorskiej
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HPV w rakach o wysokim stopniu dojrzałos´ci. W rakach
nisko zróżnicowanych oznaki tego zakaz˙enia były nieozna-
czalne, chociaz˙ niektóre z nich spostrzegano w otaczajac̨ym
nabłonku nienowotworowym. Fakt ten ma swoje uzasadnie-
nie w patogenezie procesu.

Ogólnie oceniajac̨ należy podkres´lić dużą wartość i wia-
rygodność badania histopatologicznego w rozpoznawaniu

zakażenia wirusem HPV. Na podstawie oceny naszego ma-
teriału potwierdzilis´my, że może to być metoda diagnostycz-
na pierwszej selekcji, bowiem poza stwierdzeniem istnienia
zakażenia i jego dynamiki moz˙na dodatkowo okres´lić aktu-
alny stan morfologiczny tkanek w odpowiedzi na to zakaz˙e-
nie.

Lek. med. Zbigniew Nowakowski*

Katedra i Klinika Połoz˙nictwa i Ginekologii
Promotor: Prof. dr hab. Jerzy Stelmachów
Recenzenci: Prof. dr hab. Sławomir Majewski 
Prof. dr hab. Anna Kwas´niewska

Wartoś ć diagnostyczna metody fotodynamicznej –
PDD w ocenie zmian na szyjce macicy i sromie

Summary
Evaluation of photodynamic diagnosis – PDD in examination of the cervical and vulvar lesion
Objectives: The aim of this study was to evaluate Photodynamic Diagnosis (PDD) effectiveness among patients with cervical
and vulvar lesions and comparison to effectiveness of cytology and colposcopy.
 Material and methods: 153 patients with cervical and vulvar lesions underwent cytological examination, colposcopy and PDD
followed by histologic examination.
Results and conclusion: The efficacy, specificity and sensivity of PDD are higher then the cytology, colposcopy in diagnosis
examination of cervical and vulvar lesions.

Streszczenie
Celem pracy była ocena wydolnos´ci metody fotodynami-

cznej – PDD w rozpoznawaniu zmian na szyjce macicy i
sromie oraz okres´lenie jej miejsca i skutecznos´ci wśród do-
tychczas powszechnie stosowanych technik diagnostycz-
nych.

Materiał stanowiło 153 pacjentki w wieku od 25 do 79 lat,
leczonych w Katedrze i Klinice Połoz˙nictwa i Ginekologii II
WL z powodu patologii szyjki macicy i sromu. 

Materiał podzielono na dwie grupy: grupa I – 124 pacjen-
tki ze zmianami na szyjce macicy (z grupa ̨cytologiczną II,
III, IV), grupa II – 29 pacjentek ze zmianami na sromie. U
pacjentek w grupie I wykonano badanie: cytologiczne, kol-
poskopowe, HPV-DNA. U pacjentek w grupie II wykonano

badanie vulvoskopowe. U wszystkich chorych wykonano
badanie PDD. Do badania uz˙yto fotouczulacz – Ala 15%
krem (chlorowodorek kwasu 5 – aminolewulinowego).

W celu wzbudzenia fluorescencji doprowadzano do tkan-
ki energię w postaci s´wiatła laserowego o długos´ci fali 400-
420 nm. Za wynik pozytywny uznano zjawisko fluorescencji
tkanek. Po przeprowadzeniu badania PDD, pobierano wy-
cinki celowane do badania histologicznego. Oceniono czu-
łość, swoistos´ć, skutecznos´ć, wartość prognostycznie dodat-
nią i ujemną metod w obu grupach.

Wnioski: Wykazano wyz˙szą skutecznos´ć rozpoznawcza˛
metody fotodynamicznej w rozpoznawaniu zmian złos´li-
wych na cze˛ści pochwowej szyjki macicy i sromie.

*Streszczenie pracy doktorskiej
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Lek. med. Jarosław Ma˛dzik*

Zakład Radiologii i Radioterapii Pediatrycznej
Promotor: Prof. dr hab. med. Andrzej Marcin´ski
Recenzenci: Prof. dr hab. med. Tadeusz Biegan´ski
Prof. dr hab. med. Wiesław Jakubowski

Ocena skutecznos ´ci ultrasonografii ze s ´rodkiem
kontrastowym (sonocystografii mikcyjnej)

w diagnostyce odpływów
pęcherzowo-moczowodowych u dzieci

Summary

Ultrasonography with contrast medium (voiding sonocystography) in vesico-ureteral reflux diagnosis in children –
accuracy assessment

In the period of 1999– 2003 in Department of Pediatric Radiology, 83 children between 1 month and 9 years old were
examined by sonocystography (ultrasound method) and cystouretrography (X-ray method as reference) simultaneously.
Indications for that examinations were follow-up after vesico-ureteral reflux therapy and urinary tract infection. For reflux
grading international system commonly used for cystouretrography adapted for sonocystography was used. Results were
analized by McNemars test. Sensitivity, specificity and accuracy of sonocystography were respectively 75,7%, 90,5% and
87,5%. Sonocystography is as accurate as cystouretrograhy for vesicoureteral reflux diagnosis in children.

Streszczenie

W latach 1999-2003 w Zakładzie Radiologii Pediatrycz-
nej Akademii Medycznej u 83 dzieci w wieku od 1 miesiac̨a
do 9 lat wykonano jednoczes´nie sonocystografie˛ mikcyjną
(metoda ultrasonograficzna) i cystouretrografie˛ mikcyjną
(metoda rentgenowska jako referencyjna). Wskazaniem do
takich badan´ była kontrola po leczeniu uprzednio wykrytego
odpływu pęcherzowo-moczowodowego lub zakaz˙enie ukła-
du moczowego. W okres´leniu stopnia odpływu stosowano

5-cio stopniową, międzynarodowa ̨ skalę stosowana ̨ w cy-
stouretrografii mikcyjnej, zaadoptowana ̨dla potrzeb sonocy-
stografii. Wyniki uzyskane z powyz˙szych badan´ poddane
zostały analizie statystycznej za pomoca ̨ testu McNemary.
Czułość, swoistos´ć, dokładnos´ć dla sonocystografii mikcyj-
nej wyniosła odpowiednio 75,8%, 90,5% i 87,5%. Sonocy-
stografia mikcyjna jest zatem równie skuteczna ̨metodą, jak
cystouretrografia mikcyjna w wykrywaniu i wykluczaniu
odpływów pęcherzowo-moczowodowych u dzieci. 

*Streszczenie pracy doktorskiej
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Cele i metody oraz organizowanie edukacji
terapeutycznej w chorobach przewlekłych –

przykład chorych na cukrzyce ˛ w Polsce

Prof. zw. dr hab. med. Jan Taton´
Katedra i Klinika Chorób Wewne˛trznych i Diabetologii AM w Warszawie

Edukacyjne przygotowanie pacjenta do intensywnego le-
czenia moz˙na okres´lić za pomoca ̨celów, jakie ma ono spełnic´.

Są to:
• przekazanie wiedzy, umieje˛tności i motywacji psycho

– emocjonalnej, które umoz˙liwią bliską i partnerska˛
interakcję pacjenta i lekarza w prowadzeniu zintensy-
fikowanego leczenia cukrzycy,

• przeciwdziałanie le˛kowi, znużeniu, depresji, frustracji
i zagubieniu przez wykształcenie nawyku aktywnego
podejścia do problemów zwiaz̨anych z leczeniem cu-
krzycy,

• zwiększenie psychicznej odpornos´ci pacjenta przez
uświadomienie mechanizmów zjawisk zwiaz̨anych z
chorobą, wyzwolenie kreatywnos´ci w stosunku do sie-
bie i otoczenia i emancypacje˛ społeczna,̨

• zbudowanie i wzmocnienie psychoterapeutycznego
kontaktu chorego „z soba ̨ samym” i z otoczeniem,
nastawienie altruistyczne zamiast egoistycznego,

• umożliwienie podejmowania zadan´ ważnych z punktu
widzenia jakos´ci życia, osiąganie poczucia autonomii i
odpowiedzialnos´ci.

Opisanie edukacji chorego na cukrzyce˛ za pomoca ̨tych 5
zadań, jakie ma ona spełniac´ wskazuje, z˙e oprócz celów
operacyjnych, umoz˙liwiających ciągłe i skuteczne działanie
kontrolujące cukrzyce˛, edukacja powinna powodowac´ wy-
tworzenie nowych wartos´ci osobowos´ciowych i moralnych.
Stanowi wtedy sposób na pełna,̨ obiektywną i subiektywną
adaptacje˛ do faktu chorowania na cukrzyce˛. Dzięki odpo-
wiednio prowadzonej edukacji moz˙na uzyskac´ pożądaną po-
stawę pacjenta, co jest warunkiem uzyskania jego racjonal-
nych, partnerskich zachowan´ w procesie intensywnego le-
czenia (1, 2).

Formowanie programu
Rozpocze˛cie edukacji chorego musi wiaz̨ać się z zasadni-

czym pytaniem o praktyczny cel, który chce sie˛ osiągnąć.
Jest on nieco inny w kaz˙dym przypadku cukrzycy. Majac̨

stale w pamie˛ci długą zazwyczaj liste˛ praktycznych prioryte-
tów, nie nalez˙y przy ustalaniu programu daż̨yć do uwzględ-
nienia obrazu całos´ci problematyki; edukacje˛ należy indywi-
dualnie róz˙nicować. 

Zarys szczegółowego programu (planu) przedstawia tab. 1.

Partnerski stosunek między lekarzem i pacjentem –
warunek intensyfikacji leczenia

Cukrzyca typu 1 wymaga długich lat aktywnego leczenia,
zmusza chorych do regularnych kontaktów z róz˙nymi, zmie-
niającymi się osobami z zespołu terapeutycznego. Cie˛żar
procesu leczenia zostaje w duz˙ej mierze przeniesiony na
barki chorego i jego rodziny, gdyz˙ tylko sam chory, dzie˛ki
samoobserwacji i samokontroli oraz umieje˛tnej analizie co-
dziennie zbieranych informacji, zdolny jest powie˛kszyć jego
skutecznos´ć. W tej sytuacji warunkiem skutecznos´ci działa-
nia staje sie˛ wykształcenie silnych mechanizmów motywa-
cyjnych do codziennej realizacji zalecen´ lekarskich. Wymo-
giem podstawowym w uzyskaniu tego typu współpracy cho-
rego jest przekazanie mu włas´ciwego zasobu informacji o
chorobie, metodach leczenia, kontroli i samokontroli, o pro-
wadzeniu aktywnego z˙ycia i działania w wielu rolach społe-
cznych – w rodzinie lub w s´rodowisku pracy.

W programie nauczania intensywnego leczenia nalez˙y
uwzględnić (13, 14):

• Koniecznos´ć dostarczenia indywidualnie zróz˙nicowa-
nych informacji dotyczac̨ych codziennej samoopieki
medycznej, a wie˛c diety, ćwiczeń, leków, samokon-
trolnych badan´ domowych, wczesnego rozpoznawania
dodatkowych zagroz˙eń w celu prewencji objawów itd.

• Przekazywanie informacji praktycznych i niezbe˛dnych
do realizacji konkretnych zabiegów i działan´. 

• Koniecznos´ć pilnego wysłuchiwania opinii chorych,
tak często i tak długo, jak to potrzebne, nie ma bowiem
terapii bez dialogu, do którego najlepszym wste˛pem
jest pozytywne nastawienie lekarza na odbiór i wysłu-
chanie partnera (2, 3).
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• Właściwy wybór informacji – cze˛stym w praktyce zja-
wiskiem jest przeładowanie informacjami. Istnieje pra-
widłowość, że stopien´ zrozumienia terminologii medy-
cznej przez chorych jest proporcjonalny do czasu trwa-
nia cukrzycy, nalez˙y jednak zawsze unikac´ wyrażeń
niejednoznacznych, niejasnych. Informujac̨, trzeba ob-
serwowac´ chorego, przy pierwszych objawach niezro-
zumienia u słuchacza, nalez˙y wrócić do poprzedniej
kwestii, ujmując ją jaśniej. 

Pamiętać należy, że lekarz mówi do chorego nie po to, by
zdobyć jego podziw, lecz by byc´ zrozumianym.

Program edukacji kształtuje sie˛ w zależności od charakte-
ru pacjenta, jego choroby, winien wie˛c być zindywidualizo-
wany. Podstawowym celem jest nauczenie działan´, które w
leczeniu pacjenta sa ̨ niezbędne. W prowadzeniu zintensy-
fikowanego leczenia cukrzycy jest ich wiele – samokontrola,
prowadzenie dziennika samokontroli, praktykowanie pro-
zdrowotnego stylu z˙ycia, techniczne aspekty podawania i
regulacji dawek insuliny, sytuacje nadzwyczajne itd. Zalez˙y
również od uwzględnienia w programie nauczania cukrzycy
indywidualności pacjenta. 

Przygotowując plan nauczania, nalez˙y także okres´lić sto-
sunki socjalne, a wie˛c rodzinne, poziom wykształcenia cho-
rego i rodziny, warunki materialne i mieszkaniowe, sytuacje˛
życiową, a także oddziaływanie tych czynników na proces
leczenia.

Wyniki badań zajmujących się analizą związku między
ilością i jakością wiedzy o chorobie a jakos´cią kontroli tej
choroby przez pacjentów nie sa ̨ jednoznaczne. Stosuje sie˛
różne techniki porównawcze, badajac̨ zarówno parametry
metaboliczne, np. – glikemie˛, hemoglobine˛ glikowaną, jak i
socjologiczne, np. cze˛stość i długość hospitalizacji, obser-
wację chorobową, osiągnięcia zawodowe, społeczne. Wyka-
zano istnienie zarówno dodatnich, jak i negatywnych relacji.

Można wyliczyć kilka okoliczności ważnych dla uzyski-
wania współpracy chorych. Skuteczny program pedagogicz-
nego działania dla intensywnej terapii wymaga przekonania
o jego celowos´ci ze strony chorego: pacjent powinien z
zaufaniem akceptowac´ metody działania nakres´lone przez
lekarza. Wielu pacjentów z róz˙nych względów nie współ-
pracuje włas´ciwie z lekarzem. Mimo iz˙ prawie wszyscy
pacjenci z cukrzyca ̨typu 1 akceptuja ̨koniecznos´ć insulino-

Tabela 1. Program i plan zaje˛ć z zakresu edukacji terapeutycznej w cukrzycy typu 1 – 5 kolejnych dni

Dzień tygodnia Plan zajęć

Poniedziałek

• Powitanie i omówienie organizacji zaje˛ć
• Test wste˛pny – ankieta
• Ogólne wiadomos´ci o cukrzycy
• Samokontrola: podstawy teoretyczne i zaje˛cia praktyczne

Wtorek

• Samokontrola – podstawy teoretyczne i zaje˛cia praktyczne
– demonstracja suchych testów i glukometrów
– wykonanie oznaczen´ glukozy we krwi i w moczu
– dziennik samokontroli

• Dyskusja

Środa

• Żywienie w cukrzycy
– podstawy teoretyczne – skład poz˙ywienia, WW*, sztuczne s´rodki słodzące,
– zajęcia praktyczne – obliczanie kalorycznos´ci i składu jakos´ciowego posiłków, układanie jadłospisów

• Dyskusja

Czwartek

• Insulina
– wiadomos´ci ogólne
– preparaty insulin
– rodzaje insulinoterapii, intensywne leczenie, korzys´ci i ryzyko
– kryteria wyrównania cukrzycy
– dostosowywanie dawek insuliny
– zajęcia praktyczne: strzykawki, peny, nabieranie i mieszanie oraz prawidłowe wstrzykiwanie insuliny, 
  pompy insulinowe

• Dyskusja

Piątek

• Ostre powikłania cukrzycy
– hipoglikemia
– kwasica ketonowa

• Przewlekłe powikłania cukrzycy
• Problemy specjalne: ciaż̨a, praca zawodowa itp.
• Test końcowy

*WW = posługiwanie sie˛ wymiennikami węglowodanowymi
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terapii, to jedynie nie wie˛cej aniżeli 50 proc. realizuje ja˛
prawidłowo. Jeszcze mniej, bo poniz˙ej 20 proc., stosuje pra-
widłowo zalecenia dietetyczne.

Planując nauczanie chorych, nalez˙y mieć stale w pamie˛ci, że:
• zdolność do zapamie˛tywania informacji u pacjentów

nie jest wielka, na ogół sa ̨zdolni do powtórzenia juz˙ 5
min po wizycie jedynie połowy informacji, jakie otrzy-
mują od lekarza,

• jedynie 1/3 informacji medycznych otrzymywanych w
czasie pierwszej wizyty jest dobrze zapamie˛tana,

• dostarczenie informacji ogólnych (np. o koncepcji
choroby) nie powoduje zwie˛kszenia zdolnos´ci chorego
do prawidłowego współdziałania z lekarzem,

• bardzo wielu pacjentów nie rozumie wyraz˙eń medycz-
nych (np. system wymienników, podaz˙ płynów, porcja
moczu, elektrolity itp.) – powstaje problem nie tylko
jakości treści, ich zakresu, ale równiez˙ języka.

Dodatkowo wykazano, z˙e wiedzę, którą chorzy otrzymu-
ją podczas programowych zaje˛ć prowadzonych w klinice i
poradni, pamie˛tają jeszcze po 8–12 mies., natomiast szybciej
zanika pozytywny wpływ nabytych informacji i umieje˛tno-
ści na zachowanie zdrowotne, szczególnie w zakresie nawy-
ków żywieniowych, techniki wstrzykiwania insuliny, pie-
lęgnacji stóp i uze˛bienia. Pacjenci staraja ̨się tłumaczyć po-
gorszenie wyrównania metabolicznego nie tyle
rozluźnieniem samokontroli, ile okolicznos´ciami zewne˛trz-
nymi, np. brakiem stabilizacji rodzinnej koniecznej do pra-
widłowego prowadzenia diety, zbyt krótkim czasem trwania
uprzedniego szkolenia itp.

Postępowanie pedagogiczne personelu medycznego po-
woduje, że chory staje sie˛ postacią centralną zespołu lecza-̨
cego. Jego problemy bezpos´rednio kształtuja ̨działania leka-
rza, pielęgniarki, dietetyczki, psychologa i interakcje mie˛dzy
tymi osobami (6, 12). Działania w zespole leczac̨ym przeni-
kają się znacznie w zakresie kompetencji, tworzac̨ jedną
całość, dlatego zespół taki powinien przynajmniej raz w
tygodniu omawiac´ aspekty pedagogiczne pracy. Informacje
o chorobie przedstawia sie˛ tak, aby uzyskac´ racjonalną, dłu-
gotrwałą motywację; mało poz˙yteczne sa ̨krótkie stany po-
zytywnej motywacji lub tez˙ nadmierna, ale przemijajac̨a
motywacja, np. do samokontroli.

Edukacja zdrowotna w kontroli zaburzeń psycho-
emocjonalnych u chorych na cukrzyce˛

Stany emocjonalne moz˙na podzielic´ na:
• nastroje – emocje o nieznacznym nasileniu i cze˛sto

długim (dni, tygodnie) okresie trwania, np. dobre lub
złe samopoczucie, nastrój pozytywny, abnegacja, 

• wzruszenia – emocje nagłe i krótkie, skojarzone z re-
guły z neurowegetatywnymi odczynami, np. zadowo-
lenie, żal,

• bardzo silne, nagłe emocje, z wyraz´nymi zmianami
zachowania, mys´lenia i odczynami neuro-wegetatyw-
nymi, np. gniew, złos´ć, uznanie, le˛k.

Edukacyjne i psychoterapeutyczne podejs´cie do zmian
emocjonalnych powodowanych przez cukrzyce˛ może je ra-
cjonalizować dla lepszej jakos´ci leczenia.

Pacjent ze s´wieżo rozpoznana ̨cukrzycą to z reguły czło-
wiek głęboko zaniepokojony o z˙ycie, o plany, losy rodziny,
zawodu, o przyszłos´ć. Zawsze pragnie widziec´ w lekarzu
osobę, która nie tylko rozumie biologie˛ choroby, ale takz˙e
jest w stanie rozwiaz̨ywać jego problemy emocjonalne i
społeczne. Posiada i potrafi wiedze˛ z tego zakresu praktycz-
nie wykorzystac´. Polepsza to adaptacje˛ chorego do jego
zadań, np. do nowej roli, zapobiega reakcjom nerwicowym i
negatywnym psychofizjologicznym wpływom na wyniki le-
czenia. Dochodzi wtedy do pozytywnej regulacji w struktu-
rze i funkcji osobowos´ci pacjenta (4, 5, 6, 12).

Lekarz zawsze powinien daż̨yć do ustalenia wiodac̨ych
cech osobowos´ci pacjenta, w celu ich wykorzystania w pra-
ktyce leczniczej. 

Należy więc zawsze wiedziec´ (4, 6, 13):
• do czego pacjent daż̨y,
• czy umie okres´lić podstawowe cele z˙yciowe i lecznicze,
• czy umie zrezygnowac´ z doraźnych przyjemnos´ci, aby

zrealizowac´ odległy główny cel,
• czy odczuwa motywy i zna sposoby osia˛gnięcia celu,
• jaka jest rzeczywista sprawnos´ć jego działania,
• czy potrafi kontrolowac´ pobudzenia emocjonalne

związane z choroba,̨
• jak zachowa sie˛ w sytuacjach dodatkowego stresu,
• czy dąży do podejmowania zadan´ trudnych, czy tez˙

łatwo się wycofuje,
• czy skupia sie˛ na wykonywaniu istoty zadania, czy

tylko na zewne˛trznym obrazie (jak wypadnie) wyko-
nywania zadan´, powstającym w oczach innych ludzi,

• czy ludzi, przedmioty i wydarzenia ocenia tylko z po-
zycji własnych interesów i korzys´ci, czy też dostrzega
potrzeby innych i angaz˙uje się w ich realizacje˛, czy
sprawnie przystosowuje sie˛ do zmian zachodzac̨ych w
bliższym i dalszym s´rodowisku społecznym,

• czy zachowanie przed choroba ̨i obecnie w podobnych
sytuacjach byłoby zbliz˙one?

W zakres osobowos´ci wchodzą także przekonania, a wie˛c
osobiste, zabarwione emocjonalnie opinie, pogla˛dy, także
opinie bardziej zobiektywizowane i podstawy, a wie˛c trwała
gotowość do reagowania w okres´lony sposób, predyspozy-
cja do okres´lonych zachowan´. Są to mechanizmy widzenia
siebie i świata. Oczywis´cie, ulegają one przemianom. Oso-
bowość jest struktura ̨ dynamiczną. Zmienia sie˛ w wyniku
integrowania, a wie˛c scalania róz˙nych poznawczych i emo-
cjonalno-motywacyjnych mechanizmów, regulujac̨ych sto-
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sunek jednostki do siebie, choroby, zdrowia i do otoczenia
oraz kontrole˛ własnego działania.

W programach edukacji terapeutycznej daż̨y się do prze-
obrażeń osobowos´ci, do jej wzmocnienia. Tworzy sie˛ w ten
sposób skuteczniejsza ̨terapeutycznie postawe˛ życiową wo-
bec cukrzycy. 

Wdraża się postawe˛, którą można okres´lić następująco:
• Nie lękaj się.
• Umiejętnie radź sobie ze stresem spowodowanym cu-

krzycą. Możesz cukrzyce˛ skutecznie opanowac´, zni-
welować jej szkodliwy wpływ, osiągnąć cele leczenia,
jeśli będziesz inwestowac´ w swoje zdrowie, w zapo-
bieganie i leczenie;

• Możesz do tego celu sie˛ przyczynić przez edukacje˛
terapeutyczna,̨ prowadzenie samokontroli; starannos´ć,
wytrwałość i cierpliwość w realizacji zalecen´ leczni-
czych, lojalnos´ć wobec siebie, Twojego zespołu lecza-̨
cego, rodziny, przyjaciół, a takz˙e przez odwage˛ i uza-
sadnioną nadzieję.

Zwiększanie odpornos´ci psychospołecznej pacjenta

Skutecznos´ć leczenia cukrzycy zawsze zalez˙y od zacho-
wań i działań pacjenta – dziecka, młodziez˙y, a później doro-
słego już człowieka; łączy się więc z charakterem jego syl-
wetki psychofizycznej. Kształtowanie osobowos´ci odbywa
się pod ciągłym naporem faktów istnienia cie˛żkiej choroby,
wpływu zmniejszajac̨ej się roli w rodzinie, szkole, grupie
rówieśniczej, środowisku pracy i społecznos´ci. Jest interesu-
jące, że wpływ tych faktów moz˙e wzbogacac´ osobowos´ć,
pogłębiać i doskonalić etyczny i moralny stosunek do s´wiata
i ludzi. Może być jednak inaczej (5, 8, 10, 11).

Dobra kontrola przy obecnie stosowanych metodach le-
czenia zawsze pojawia sie˛ jako wynik celowych zachowan´
lub prozdrowotnego stylu z˙ycia, który chory na cukrzyce˛
realizuje stale i wsze˛dzie, na co dzien´, w pracy, w czasie
rekreacji. Jest to rutyna poste˛powania dotyczac̨a programu
dnia i dłuższych okresów, a w praktyce diety, wstrzyknie˛ć
insuliny, samokontroli metabolicznej. Jej powodzenie w pra-
ktyce warunkuje kondycje˛ chorego, jego zdrowie, a wie˛c
możliwość wzbogacenia z˙ycia i osobowos´ci, jego normali-
zacji oraz realizacje˛ pożądanych wartos´ci i celów życio-
wych, intelektualnych, emocjonalnych, społecznych i mate-
rialnych. Zespół leczac̨y chorego na cukrzyce˛ typu 1 musi
więc dysponowac´ umiejętnością interwencji w styl z˙ycia i w
formowanie prozdrowotnej osobowos´ci.

Jak wynika z przegla˛du problemów psychospołecznych
rodzących się z faktu zachorowania na cukrzyce˛ typu 1, u
osób tych istnieje koniecznos´ć zwiększenia psychicznej od-
porności na stres.

Można wymienic´ następujące sposoby oddziaływania:
• przekazanie chorym konstruktywnych schematów po-

znawczych, umieje˛tności i motywacji do działania na
rzecz celów leczniczych. Sa ̨ to programy edukacji
zdrowotnej, samokontroli, rehabilitacji, samopomocy i
inne,

• wytworzenie w strukturze mys´lenia chorych dominu-
jących idei związanych z głównymi celami z˙yciowymi
i leczniczymi,

• ukierunkowanie regulacji osobowos´ci na strone˛ pro-
społeczna,̨ wytworzenie gotowos´ci do dodania odwagi
innym,

• nastawienie zadaniowe motywacji.

Tak więc w zakresie działan´ poznawczych nalez˙y dążyć
do rozwiązania takich zadan´, jak:

• zrozumienie choroby, jej objawów i celów leczenia;
• wyuczenie sie˛ zabiegów słuz˙ących leczeniu: wstrzyk-

nięć, testowan´, sporządzania diety itp.;
• ocena ograniczen´ życiowych narzuconych przez cho-

robę;
• wytworzenie postawy pozytywnej akceptacji dla po-

wyższych potrzeb – takz˙e wśród członków rodziny;
• potrzeby wytrenowania w realizacji rez˙imu lecznicze-

go, w spełnianiu roli leczniczej, asymilacja zachowan´
leczniczych przez członków rodziny;

• wytworzenie korzystnego i stabilnego stosunku chore-
go i rodziny z fachowymi, medycznymi opiekunami.

Szkoła dla chorych na cukrzyce˛

Edukację chorych na cukrzyce˛ można prowadzic´ w różny
sposób (7, 9, 11). Jak juz˙ wcześniej wspomniano, moz˙e to być:

• – edukacja indywidualna:

– bez strukturalnego podejs´cia, wyrywkowa, niepełna,
przypadkowa, np. w wyniku uzyskania informacji o
cukrzycy w czasie wizyty u lekarza, a takz˙e z prasy,
radia, telewizji, od innych chorych,

– ze strukturą programową, bardziej pełna, ale nie za-
wsze włas´ciwa, np. w wyniku samodzielnego przy-
swajania wiedzy z dobrze przygotowanego, komple-
ksowego poradnika dla chorych na cukrzyce˛,

• edukacja grupowa, na ogół w małych, 6–10-osobo-
wych grupach pacjentów dobranych wg wieku, cech
psychospołecznych i medycznych, charakterystyki
choroby, celów i metod leczenia. Edukacja ta moz˙e
być prowadzona w sposób strukturyzowany. Oznacza
to, że pacjent odbywa logicznie uporza˛dkowane wg
całościowego planu zaje˛cia uczęszczając do „szkoły
dla osób z cukrzyca”̨. Jest to jedna z najbardziej efe-
ktywnych form edukacji. Umoz˙liwia ona:
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• przygotowanie chorych na cukrzyce˛, ich rodzin oraz
najbliższego otoczenia do skutecznej i sprawnej reali-
zacji samokontroli i samoopieki w leczeniu choroby,

• upowszechnienie bardziej intensywnych i skutecznych
metod leczenia cukrzycy oraz stworzenie warunków
dla praktycznego wdraz˙ania poste˛pu do praktyki co-
dziennego leczenia chorych,

• stworzenie pełnych warunków do zapobiegania ostrym
i przewlekłym powikłaniom cukrzycy, jak równiez˙ za-
pobieganie cukrzycy typu 2 w rodzinach chorych,

• osiąganie konkretnych efektów oszcze˛dnościowych
dla instytucji opieki zdrowotnej i samych chorych.

Nauczanie – w szkole z reguły prowadzi zespół złoz˙ony z
lekarzy, pielęgniarek, dietetyczki, psychologa, pedagoga.
Formy edukacyjne obejmuja ̨ dyskusje w małych grupach,
techniki metaplan, panele, burze mózgów, inscenizacje, de-
monstracje i dos´wiadczenia samokontrolne.

Pedagogika zdrowotna w cukrzycy sie˛ga głęboko, jest
fundamentem procesu terapeutycznego – szczególnie o in-
tensywnym charakterze – podobnie jak w innych chorobach
przewlekłych – ma przeobrazic´ hierarchię wartości egzy-
stencjonalnych i wzbogacic´ osobowos´ć pacjenta tak, aby
zbudowac´ nową motywację do pełnego stosowania w co-
dziennym z˙yciu zdobyczy technicznych i organizacyjnych do
celów zapobiegawczych i leczniczych. Pacjent zyskuje wtedy
uzasadniona ̨ autonomię w swoich decyzjach leczniczych i
staje się dobrym partnerem zespołu leczac̨ego.
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16 stycznia 2004 r. Prezydent RP nadał
tytuł naukowy profesora nauk medycznych

Joannie Matuszkiewicz-Rowińskiej 
z Katedry i Kliniki Chorób Wewne˛trznych i Nefrologii AM

17 marca 2004 r. Prezydent RP nadał
tytuł naukowy profesora nauk medycznych

Ryszardowi Gellertowi 
z Katedry i Kliniki Chorób Wewne˛trznych i Nefrologii AM

Prof. dr hab. n. med. Joanna Matuszkiewicz-Rowin ´ska

Prof. dr hab. Joanna Matuszkiewicz-Rowin´ska urodziła
się w 1951 roku w Warszawie. Po ukon´czeniu Liceum Ogól-
nokształcącego im. Joachima Lelewela w Warszawie, stu-
diowała w latach 1970-76 na I Wydziale Lekarskim Akade-
mii Medycznej w Warszawie, uzyskujac̨ dyplom z wyróz˙-
nieniem. Po studiach rozpocze˛ła pracę w Klinice Chorób
Wewnętrznych pod kierunkiem Pana Prof. dr hab. med. Al-
freda Sicińskiego, naste˛pnie przemianowanej na Katedre˛ i
Klinikę Chorób Wewne˛trznych i Nefrologii i prowadzonej
przez Pana Prof. dr hab.med. Kazimierza Ostrowskiego, zaj-
mując stanowiska asystenta, starszego asystenta, wykładow-
cy, adiunkta i – od 1999 – profesora nadzwyczajnego. W
1984 roku uzyskała stopien´ specjalisty II stopnia z chorób
wewnętrznych, w roku 1990 specjalisty nefrologa, a w 1999
roku specjalisty z zakresu medycyny rodzinnej. 

W 1989 roku obroniła prace˛ doktorską pt.: „Leczenie
uderzeniowymi dawkami sterydów chorych z ostra ̨fazą ne-
fropatii toczniowej przebiegajac̨ej z niewydolnos´cią nerek”,
której promotorem był Prof. dr hab. med. Alfred Sicin´ski. 

W 1993 roku, uzyskała tytuł dr habilitowanego nauk me-
dycznych, na podstawie dorobku naukowego i pracy pt.:
„Leczenie wtórnej nadczynnos´ci przytarczyc w mocznicy za
pomocą kalcytoniny i metabolitów witaminy D3”, której
opiekunem był Prof. dr hab. med. Kazimierz Ostrowski. 

Działalność zawodowa 

W latach 1983-1991 pełniła w Klinice funkcje˛ ordynatora
Ośrodka Dializ, naste˛pnie w latach 1992-2002 ordynatora
oddziału klinicznego i od paz´dziernika 2002, ponownie or-
dynatora Os´rodka Dializ. Od 2003 roku jest konsultantem
regionalnym dla Mazowsza ds. nefrologii. 

Działalność dydaktyczna 
Obejmowała ona: 
• szkolenie studentów, seminaria, wykłady, przyjmowa-

nie egzaminów, 
• szkolenie staz˙ystów podyplomowych z chorób we-

wnętrznych, rezydentów z medycyny rodzinnej, leka-
rzy specjalizujących się w dziedzinie chorób wewne˛-
trznych, nefrologii, a takz˙e szkolenie przyszłych kie-
rowników ośrodków dializ w zakresie dializoterapii, 

• wykłady na kursach podyplomowych, atestatycyjnych
z chorób wewne˛trznych i nefrologii, organizowanych
przez CMKP, AM,

• wykłady na konferencjach naukowo-szkoleniowych
organizowanych przez Towarzystwo Internistów Pol-
skich, Polskie Towarzystwo Nefrologiczne, Towarzy-
stwo Medycyny Rodzinnej.
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• Udział w komisjach egzaminacyjnych na I i II stopien´
z zakresu chorób wewne˛trznych, udział w ogólnopol-
skiej komisji egzaminacyjnej z zakresu nefrologii.

• Opracowanie ogólnopolskiego programu szkolenio-
wego dla lekarzy rodzinnych z zakresu osteoporozy i
przeszkolenie wykładowców regionalnych (2002).

• Organizacja i prowadzenie internetowego programu
konsultacyjno-dydaktycznego dla lekarzy rodzinnych i
lekarzy chorób wewne˛trznych (od 2001).

• Współudział w organizacji 8 wyjazdowych konferen-
cji szkoleniowych, akredytowanych przez Towarzy-
stwo Internistów Polskich, dotyczac̨ych wybranych
problemów internistycznych (2003-2004)

Była opiekunem specjalizacji z zakresu nefrologii 11
osób, z zakresu chorób wewne˛trznych 10 osób. 

Działalność naukowa 

1. Publikacje i doniesienia zjazdowe
Publikacje 93 (70 po habilitacji)
Prace oryginalne 43, pogla˛dowe 36, opisy przypadku 3,

rozdziały w podre˛cznikach i skryptach 10, ogólnopolski pro-
gram szkoleniowy z zakresu osteoporozy – 1

Prace w je˛zykach kongresowych 12, w czasopismach ob-
jętych listą filadelfijską 6.

Impact Factor 11.14, Index Copernicus 327, Punkty KBN
689, liczba cytowan´ 28.

Doniesienia zjazdowe 105, w tym 15 przed habilitacja ̨i
90 po habilitacji (36 na zjazdach mie˛dzynarodowych).

2. Naukowe tematy badawcze: 
1. Projekt badawczy KBN (kierownik projektu): „Substy-

tucyjne leczenie estrogenami kobiet dializowanych z powo-
du przewlekłej mocznicy” (1995-1997).

2. Projekt badawczy KBN (kierownik projektu): „Ocena
antymiażdżycowego wpływu farmakologicznych dawek al-
fa-tokoferolu u chorych dializowanych z powodu schyłko-
wej niewydolnos´ci nerek” (2001-2003). 

3. Projekt badawczy KBN (główny wykonawca): „Ocena
mineralizacji żuchwy w rozwoju człowieka oraz w patologii
u pacjentów po przeszczepieniu nerki allogenicznej pobra-
nej ze zwłok” (2000-2002). 

4. Projekt własny AM (kierownik projektu): „Leczenie
wtórnej nadczynnos´ci przytarczyc w mocznicy za pomoca˛
aktywnych metabolitów witaminy D3” (1992-1994). 

5. Projekt własny AM (kierownik projektu): „Gospodarka
żelazem u chorych ze schyłkowa ̨niewydolnos´cią nerek le-
czoną powtarzanymi hemodializami” (1995-1997). 

6. Projekt własny AM (kierownik projektu): „Zaburzenia
gospodarki lipidowej w przewlekłej niewydolnos´ci nerek a

ryzyko choroby wien´cowej”(1998-2000).
7. Projekt własny AM (kierownik projektu): „Badania

nad związkiem pomiędzy wyniszczeniem, miaz˙dżycą a sta-
nem zapalnym u chorych przewlekle dializowanych z powo-
du schyłkowej niewydolnos´ci nerek” (2001-2003). 

3. Główne kierunki badań i osiągnięcia w pracy na-
ukowej 

Główne kierunki badan´: 
1. Leczenie nefropatii toczniowej.
2. Diagnostyka i leczenie osteodystrofii nerkowej.
3. Zaburzenia metabolizmu z˙elaza u chorych przewlekle

dializowanych.
4. Zaburzenia w obre˛bie układu rozrodczego u kobiet

przewlekle dializowanych.
5. Poste˛p miażdżycy w schyłkowej niewydolnos´ci nerek.

Współpraca naukowa i osiągnięcia w pracy naukowej
1. Klinika Endokrynologii Ginekologicznej I Katedry Po-

łożnictwa i Ginekologii AM w Warszawie – cykl prac po-
święconych zaburzeniom w zakresie osi podwzgórze-przy-
sadka-gonady, zmianom patomorfologicznym endometrium
i zaburzeniom seksualnym u kobiet w wieku rozrodczym
dializowanych z powodu schyłkowej niewydolnos´ci nerek.
Pierwsza na s´wiecie ocena wpływu stosowania estrogeno-
wo-progestagenowej hormonalnej terapii zaste˛pczej na
układ płciowy i gęstość minerału kostnego u kobiet w okre-
sie rozrodczym z niedoborem estradiolu, przewlekle dializo-
wanych. 

2. Zakład Immunologii Klinicznej Instytutu Tranplanto-
logii i Zakład Genetyki Instytutu Psychiatrii i Neurologii–
realizacja projektu badawczego KBN: „Ocena antymiaz˙-
dżycowego wpływu farmakologicznych dawek alfa-tokofe-
rolu u chorych dializowanych z powodu schyłkowej niewy-
dolności nerek” (współwykonawcy: Prof.dr hab.med. An-
drzej Górski, Prof. dr hab. med. Hanna Wehr) – w grudniu
2003 zakon´czono badania z zastosowaniem podwójnie s´le-
pej próby, obecnie analiza wyników. 

3. Division of Nephrology of Oueens University, King-
ston, Ontario Canada – badania nad wyborem metody diali-
zacyjnej u chorych ze schyłkowa ̨ niewydolnos´cią nerek.
„Comorbidity in patients starting Peritoneal Dialysis and
Hemodialysis in Canada and Poland” – w trakcie realizacji. 

4. Ośrodki Dializ w Szpitalu Praskim, Szpitalu Urazo-
wym w Warszawie, Wołominie, Radomiu i Płocku – wielo-
ośrodkowe badania pod kierunkiem Kliniki dotyczac̨e:

• Różnych metod leczenia wtórnej do mocznicy nad-
czynności przytarczyc, w tym: wprowadzenie orygi-
nalnej metody skojarzonego leczenia kalcytonina ̨ i
uderzeniowymi dawkami aktywnych metabolitów wi-
taminy D3 (1989 – 92); pierwsza w Polsce szeroka
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ocena doustnego leczenia pulsacyjnego aktywnymi
metabolitami witaminy D3 (1989-96); oraz – opraco-
wanie nowego wariantu leczenia uderzeniowymi da-
wkami aktywnych metabolitów witaminy D3, stoso-
wanymi raz w tygodniu (1992-94). 

• Przydatnos´ci absorpcjometrii promieniowania rentge-
nowskiego o podwójnym z´ródle energii (DEXA), a
także niektórych badan´ biochemicznych w diagnosty-
ce osteodystrofii nerkowej i ocenie skutecznos´ci jej
leczenia u chorych we wczesnych stadiach niewydo-
lności nerek oraz przewlekle dializowanych (1989 –
96).

• Problematyki niedokrwistos´ci i gospodarki z˙elazem u
chorych ze schyłkowa ̨ niewydolnos´cią nerek leczo-
nych powtarzanymi dializami, w tym: wieloczynniko-
wa ocena leczenia niedokrwistos´ci za pomoca ̨małych
dawek podskórnej ludzkiej rekombinowanej erytro-
poetyny (rHuEpo) (1990 – 92); ocena przydatnos´ci
klinicznej poszczególnych testów diagnostycznych,
zarówno w podstawowej diagnostyce, jak i w monito-
rowaniu leczenia preparatami z˙elaza oraz przewidywa-
niu na nie odpowiedzi erytropoetycznej; opracowanie
oryginalnego indeksu ZPP/logSF, odzwierciedlaja-̨
cego utylizacje˛ żelaza w prekursorach erytrocytów i
jednoczes´nie jego zasoby. 

• Czynności układu rozrodczego w schyłkowej niewy-
dolności nerek 

• Patogeneza miaz˙dżycy i jej związki ze stanem zapal-
nym, stresem oksydacyjnym i zaburzeniami czynnos´ci
śródbłonka naczyniowego w przewlekłej niewydolno-
ści nerek (dwie rozprawy doktorskie na ukon´czeniu). 

5. Zakład Chirurgii Stomatologicznej Instytutu Stomato-
logii AM w Warszawie – współudział w realizacji zakon´czo-
nego w ubiegłym roku, projektu KBN „Ocena mineralizacji
żuchwy w rozwoju człowieka oraz w patologii u pacjentów
po przeszczepieniu nerki allogenicznej pobranej ze zwłok”,
a także w badaniach dotyczac̨ych analizy radiometrycznej
szczęk oraz parametrów metabolizmu kos´ci w przebiegu
osteodystrofii nerkowej. 

6. Oddział Dializ w Wołominie – współudział w bada-
niach czynnos´ci osi podwzgórze – przysadka – tarczyca i
konwersji obwodowej hormonów tarczycy. 

4. Nagrody naukowe 
1989 – Nagroda naukowa indywidualna II stopnia Rekto-

ra AM w Warszawie za badania nad leczeniem gwałtownie
postępującej nefropatii toczniowej pulsacyjnymi dawkami
sterydów nadnerczowych.

1994 – Nagroda naukowa indywidualna I stopnia Rektora
AM w Warszawie za cykl prac dotyczac̨ych poste˛pów nefro-
logii.

1997 – Nagroda naukowa zespołowa I stopnia Rektora
AM w Warszawie za cykl badan´ dotyczących różnych me-
tod leczenia aktywnymi metabolitami witaminy D3. 

2000 – Nagroda naukowa zespołowa I stopnia Rektora
AM w Warszawie za prace dotyczac̨e diagnostyki i leczenia
osteodystrofii nerkowej. 

2003 – Nagroda naukowa zespołowa II stopnia Rektora
AM w Warszawie za cykl badan´ poświęconych problematy-
ce kostnej.

5. Członkostwo towarzystw naukowych i innych orga-
nizacji 

• Polskie Towarzystwo Nefrologiczne – od 1990 roku
• Polskie Towarzystwo Transplantacyjne – od 1999 roku
• European Dialysis and Transplant Association – od

1992 roku
• International Society of Nephrology – od 1995 roku
• American Society of Nephrology – od 1999 roku
• 1990 – 1998 – Sekretarz Komisji Nefrologicznej Ko-

mitetu Patofizjologii PAN
• Członek Rady Naukowej Nefrologii i Dializoterapii

Polskiej, 
• Członek Rady naukowej Standardów Medycznych.

6. Recenzent czasopism naukowych
• Nephrology Dialysis Transplantation 
• Polskie Archiwum Medycyny Wewne˛trznej

7. Działalność w zakresie kształcenia młodej kadry
naukowej 

Doktoraty: 4 ukon´czone, 2 otwarte 
Recenzje doktorskie 10.
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Prof. dr hab. n. med. Ryszard Gellert 

Prof. Ryszard Gellert ukon´czył studia w Akademii Medy-
cznej w Warszawie w roku 1978 i od tego czasu nieprzerwa-
nie pracuje Katedrze i Klinice Chorób Wewne˛trznych i Ne-
frologii (uprzednio Klinika Chorób Wewne˛trznych) Akade-
mii Medycznej w Warszawie – poczat̨kowo pod kierunkiem
Prof. dr hab. n. med. A Sicin´skiego, a obecnie Prof. dr hab.
n. med. K. Ostrowskiego. Specjalizował sie˛ w zakresie ne-
frologii, chorób wewne˛trznych oraz medycyny rodzinnej. W
latach 1999-2002 był Konsultantem Wojewódzkim w dzie-
dzinie Nefrologii. 

Badaniami naukowymi w dziedzinie nefrologii Prof. R.
Gellert zajmował sie˛ już w czasie studiów. Za udział w
pracach zespołu Prof. dr hab. n. med. J. Sadowskiego bada-
jącego rolę nerwów nerkowych w regulacji wydalania sodu
przez nerki otrzymał nagrode˛ zespołową sekretarza nauko-
wego PAN. Po rozpocze˛ciu pracy w Klinice Chorób We-
wnętrznych w roku 1978 pos´więcił się przede wszystkim
badaniom nad poprawa ̨jakości życia pacjentów dializowa-
nych – opublikował prace na temat patofizjologicznych pod-
staw najcze˛stszych powikłan´ hemodializ. Szczególne zna-
czenie ma odkrycie przez Prof. R. Gellerta, jednoczes´nie z, i
niezalez˙nie od de Vries, zjawiska powie˛kszania sie˛ prze-
strzeni wewnat̨rzkomórkowej w odpowiedzi na hipowole-
mię oraz opracowanie sposobu jej minimalizacji. Wdroz˙enie
wyników tych badan´ do praktyki klinicznej pozwoliło 2,5
krotnie zmniejszyc´ częstość występowania powikłan´ hemo-
dializ. Otrzymał za to w Wenecji w roku 1993 wyróz˙nienie
Międzynarodowego Towarzystwa Jakos´ci w Medycynie za
najlepsze doniesienie z krajów centralnej i wschodniej Euro-
py. 

Pojawienie sie˛ komputerów osobistych i rozwój internetu
skłoniły Prof. Gellerta do wdroz˙enia badan´ nad klinicznymi
zastosowaniami informatyki – powstały liczac̨e się prace,
publikacje i pionierskie opracowania systemów eksperckich
i dydaktycznych, a Klinika stała sie˛ pierwszym w Polsce
oddziałem przystosowanym całkowicie do pracy, i współ-
pracy, w systemie elektronicznym („paperless department”).

Wykładnikiem znaczenia osia˛gnięć naukowych, klinicz-
nych i informatycznych Prof. R. Gellerta było wygranie
przez niego mie˛dzynarodowego konkursu na stanowisko
Dyrektora Rejestru Dializ Europejskiego Towarzystwa Ne-
frologicznego – europejskiej placówki naukowej w Londy-
nie. Z tego okresu (1996-1998) pochodza ̨ważne dla nefrolo-
gii prace epidemiologiczne, w tym przede wszystkim po-
święcone nowotworom u dializowanych i leczeniu niedo-
krwistości w okresie przeddializacyjnym. Jako Dyrektor Re-
jestru ERA-EDTA Prof. R. Gellert zapoczat̨kował współpra-
cę naukową z podobnymi organizacjami w Japonii, Kana-
dzie, USA i Australii. Za zasługi w tworzeniu portugalskie-
go rejestru nefrologicznego otrzymał tytuł członka honoro-
wego Portugalskiego Towarzystwa Nefrologicznego. Opie-
rając się na ówczesnych dos´wiadczeniach i wynikach analiz
Prof. R. Gellert opracował, po powrocie do Polski w roku
1998, i wdroz˙ył regionalny program zapewnienia miejsc
dializacyjnych dla wszystkich potrzebujac̨ych, będący czę-
ścią stworzonego przez niego programu prewencji schyłko-
wej niewydolnos´ci nerek. Elementy tego ostatniego progra-
mu stały sie˛ obecnie doste˛pne w całym kraju. W sumie Prof.
R. Gellert opublikował 72 prace o łac̨znej wartos´ci Impact
Factor 55,260. Dotychczas były one cytowane 247 razy.
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Działalność naukowa Prof. R. Gellerta s´ciśle wiąże się z
praktyką kliniczną i działalnością na rzecz Kliniki, Uczelni i
środowiska. Prof. R. Gellert jest sprawnym organizatorem –
stworzył pracownie˛ nefrologii doświadczalnej, unowoczes´-
nił oddział dializ i wyposaz˙ył go, głównie ze s´rodków poza-
budżetowych, stworzył oddział dializ otrzewnowych, uno-
wocześnił metodykę zarządzania stacja ̨dializ, tak że stała sie˛
najbardziej wydajna ̨w Polsce przy zachowaniu najwyz˙szej
jakości usług. Rozwiązania te zostały powielone w wielu
ośrodkach dializ w kraju. Prof. R. Gellert w latach 1994-
1996, jako Przewodniczac̨y Rektorskiej Komisji do spraw
Informatyzacji stworzył podstawy uczelnianej sieci kompu-
terowej, zdobył s´rodki na przyłączenie Uczelni do internetu
i przyczynił się do powstania Zakładu Informatyki Medycz-
nej. Obecnie jest Przewodniczac̨ym Uczelnianej Komisji
Wyborczej oraz wiceprzewodniczac̨ym Oddziału Warsza-

wsko-Łódzkiego Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego,
członkiem Europejskiego Towarzystwa Nefrologicznego
(ERA-EDTA), Międzynarodowego Towarzystwa Nefro-
logicznego (ISN), Polskiego Towarzystwa Transplantacyj-
nego, Towarzystwa Internistów Polskich.

Oprócz pracy naukowej, organizacyjnej i diagnostyczno-
leczniczej Prof. R. Gellert zajmuje sie˛ nauczaniem chorób
wewnętrznych i nefrologii studentów naszej Uczelni, rów-
nież w ramach studiów angloje˛zycznych. Włącza się równo-
cześnie w prace Koła Naukowego Kliniki. Szczególnie z˙ywą
aktywność dydaktyczną wykazuje Prof. R. Gellert w szkole-
niu podyplomowym, zwłaszcza w zakresie hemodializotera-
pii oraz prewencji mocznicy i jej powikłan´. Jest w tych
dziedzinach uznanym autorytetem i wygłasza wiele wykła-
dów na terenie całego kraju.
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Rankingowe sukcesy AM w Warszawie
Pierwsze miejsce dwa razy

Mgr Mariusz Forys´ – Rzecznik Rektora AM

Akademia Medyczna w Warszawie zwycie˛żyła – w kate-
gorii uczelni medycznych – w dwóch prestiz˙owych rankin-
gach polskich szkół wyz˙szych: Newsweeka oraz Rzeczpo-
spolitej i Perspektyw.

Pod symptomatycznym tytułem – Dyplom, który daje prace,̨
Newsweek (nr 12/2004) ogłosił w marcu wyniki tegorocznego
rankingu wyższych uczelni. W zestawieniu uczelni medycz-
nych pierwsze miejsce zaje˛ła AM w Warszawie. W rankingu
głównym, to jest klasyfikacji wszystkich polskich szkół wy-
ższych, zdecydowanie zwycie˛żyła Szkoła Główna Handlo-
wa; nasza uczelnia uplasowała sie˛ na pozycji 25-ej. W grupie
uczelni niepan´stwowych, najwyz˙ej sklasyfikowano Polsko-Ja-
pońską Szkołę Technik Komputerowych.

Spośród najbardziej znanych rankingów edukacyjnych,
ten publikowany przez redakcje˛ Newsweeka, wyróżnia się
zastosowaniem jednego tylko kryterium oceny szkół – jest
nim ich skutecznos´ć w przygotowaniu absolwentów do zdo-
bycia dobrej pracy.

Bazę dla opracowanej klasyfikacji stanowiły badania an-
kietowe skierowane do ponad 900 firm i instytucji. Pracow-
nia Badan´ Społecznych z Sopotu pytała w nich najwie˛ksze
polskie firmy o to, kogo najche˛tniej zatrudniają. Składowe
rankingu pokazuja ̨też, które uczelnie wykształciły najwie˛-
kszą liczbę pracowników na stanowiskach kierowniczych i
dyrektorskich.

W kilka tygodni póz´niej (14 kwietnia 2004), ogłoszono
wyniki bodaj najpopularniejszego rankingu szkół wyz˙szych, od
kilku lat przygotowywanego wspólnymi siłami przez dziennik
„Rzeczpospolita”̨ i miesięcznik edukacyjny „Perspektywy”.

W klasyfikacji wszystkich uczelni, laureatem został
Uniwersytet Jagielloński, warszawska Akademia zaje˛ła
8. miejsce, zwycie˛żając w kategorii uczelni medycznych
przed AM w Poznaniu i Collegium Medicum Uniwersytetu
Jagiellońskiego. W porównaniu do wczes´niejszego, ten ran-
king rządzi się innymi prawami – kryteria oceny sa ̨3 skład-
nikowe, są to: prestiz˙: 50%, siła naukowa 30% oraz warunki
studiowania: 20%.

Odbierając dyplom dla najlepszej polskiej uczelni, Rektor
UJ, prof. Franciszek Ziejka, powiedział m. in. „Kluczem do
sukcesu jest jakos´ć badan´ naukowych i procesu edukacyjne-
go. Jes´li naszym uczelniom nie uda sie˛ podnies´ć na wyższy
poziom badan´, będą skazane na przez˙uwanie tego, co inni
wymyślili, nie uzyskają wysokiej pozycji w Europie.

Z kolei dobra dydaktyka zawsze zwiaz̨ana jest z osia˛gnię-
ciami badawczymi uczonych (-)”.
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