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OD REDAKCJI — REFLEKSJA WIELKANOCNA

Konterfekt na pisance*

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

Z prezentowanych listow widagyramie, jak trudno byto
znal€z czas na pisanie tego tekstu Profesorowi Dedze, zna-
komitemu ortopedzie-chirurgowi, piszamu ponadto prace
naukowe i zaandgawvanemu w dziataln@snaukowo-orga-
nizacyjna W listach znajduje tezwe odbicie dyskusja na
temat, czy istnieje polska szkota rehabilitacji Wiktora Degi,
czy, stosowany jest znany z jiynarodowej skali, polski
model rehabilitacji, za ktérego stworzenie Wiktor Dega
otrzymat nagrodéilberta Laskera, uwanaza medyczny
odpowiednik Nagrody Nobla.

W drugiej czéci ksigzki zami€gitam teksty piora Wikora
Degi, mianowicie przedruk jego naukowej autobiografii do-
prowadzonej — niestety — tylko do roku 1944; dalszejaize
Profesor Dega nie zidg napisac Poniewazautobiografia ta
byta drukowana w specjalistycznym pie z dziedziny hi-
storii nauki, nie mogta dotrzeto szerszego kgel czytelni-
kow. Opracowana przeze mnie kgia miata, w moim za-
mierzeniu, wyrdbwnade niedocjgniecia. W czéci tej za-
mieitam ponadto, znajdygg siew moim prywatnym po-
siadaniu, tekst piora Profesora Wiktora Degi, dotggz#ol-
skiego modelu rehabilitacji.

Ten niestychanie waw i cenny artykut byt wydrukowa-
ny przeze mnie w roku 1989 w k&i® w jezyku angielskim

Dlaczego Pani profesor podja sicopracowania mate-  pt. ,The Founders of Polish schools and scientific models
riatbw zwiazanych z postacjai dziatalnoxia prof. dr write about their works”. Zostat opublikowany po raz pier-
med. Wiktora Degi? Myde o ksigzce pt. ,Wiktor Dega  Wszy W jeyku polskim w ksjace ,Wiktor Dega znany i
znany i nieznany” (Wyd. Akademia Medyczna im. Karo- ~ hieznany”. Omawiana publikacja jest wieennym mdtem

la Marcinkowskiego w Poznaniu, Poznar2000, s. 176). pogtebienia wiedzy o Profesorze Wiktorze Dedze jako czto-
wieku, poprzez opublikowanie jego, nieznanych dpta
Dlaczego podjam ten temat? stéw, jak i popularyzacja znanego szerokomiesie, mniej

W moim posiadaniu znajdowato,s&6 listéw napisa-  znhanego w Polsce, polskiego modelu rehabilitacji.
nych do mnie przez Profesora Dege latach 1980-1993,
sita rzeczy nikomu nie znanych, zaszych z punktu wi- Wiadomo jest, 2 postacie z monografii Pani Profesor
dzenia charakterystyki tego wybitnego ortopedy, twércyznajduja, jak Pani Profesor mowi, swe konterfekty na
polskiego modelu rehabilitacji. Zakep mi, azby listy te  pisankach.W ten oto sposob powstata podkolekcjgisa-
zostaly udostenione szerszemu Jgewi odbiorcéw. Dlate- nek uczonychktore wykonat Pan Wojciech Bogucki z
go tezpierwsza cz& ksiazki nosi tytut ,Na kanwie listow  Ciechanowca.
Profesora Degi”, do ktérych méj komentarz jest njeirtye Proszeo kilka stéw na temat pisanki, na ktorej widnie-
Listy te powstaly w latach, gdy Profesor Dega pracowat nade Wizerunek usniechnigtego prof. dr. med. Wiktora De-
swojaautobiografianaukowa pisanana zaméwienie Kwar- i (1896-1995).

*Z prof. dr hab. Iren&tasiewicz-Jasiukow@zmawia Czestaw Mirostaw Szczepaniak
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Jak Panu juzviadomo, gdy wydajeapisangrzeze mnie Z przyjemnoésciainformuje, ze w dniu 3 kwietnia br. w
ksigzke 0 wybitnym uczonym, staram s&zby jego konter-  Muzeum Rolnictwa im. Ks. Krzysztofa Kluka w Ciecha-
fekt znalazt siena pisance. Z reguly wysylam podobizne nowcu (ul. Patacowa 5) otwarto pierwsze w Polsce Muze-
(jedi chodzi o uczonych z XVIII w., ktérymi zajmujsie  um Pisanki ze zbiorow prof. dr hab. Ireny Stasiewicz -
szczegolnie) lub fotografiggdy chodzi o uczonych wsp6t-  Jasiukowej (historyk nauki i kultury) i inz'. Jerzego Ja-
czesnych) wysoce uzdolnionemu grafikowi i malarzowi — p.siuka (dyrektor Muzeum Techniki w Warszawie). Kole-
Wojciechowi Boguckiemu z Ciechanowca, ktéry maluje kcja liczy sobie ponad 1000 pisanek z fdgch stron Pol-
lub, stosuja technikerytowniczg odtwarza portrety na wy- ski o motywach regionalnych oraz z wielu krajow wiata.
dmuszkach z jaj giéch albo kurzych. Darczyhcéw podziwiam. To jest coviecej niz gest i po-

Portret Profesora Degi zostat namalowany na jaginge darunek. Kiedy sie o tym dowiedzialem, to pierwsza
w tonacji pastelowej. Na odwrotnej stronie okladki Kkia my8d, jaka przyszta mi do glowy byta taka: Pdrstwu Ja-
-Wiktor Dega znany i nieznany” jest zamieszczona mojasiukom nalez sieWIEKANOCNY WERSALIK!
fotografia, na ktérej trzymam w ka te pisanke Ten pisan-
kowy wizerunek powstat w roku 2000. Czestaw Mirostaw Szczepaniak
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Wreczenie certyfikatu ISO 9001: 2000
Szpitalowi Klinicznemu im. Dziecigtka Jezus

Mgr Matgorzata Sieradzka
Medycyna.Dydaktyka.Wychowanie

Dnia 30.03.04 wrezono certyfikat systemu zadzania Prof. Kecik zwrécit uwagena znaczenie tego dnia,dge
jakoxia EN ISO 9001: 2000 dwodm klinikom Szpitala Klini- cego zaréwno ukoronowaniem wysitkbw pracownikéw i
cznego im. Dziecika Jezus — Centrum Leczenia Olaiaw kierownikéw klinik, jak rowniézpoczgkiem drogi zobowja
Warszawie: Klinice Okulistyki i Klinice Immunologii, zujacejdo dbania o jak najwsgzy standard ustug w szpitalu.
Transplantologii i Choréb Wewtrznych. Certyfikat obej-
muje sviadczenie ustug medycznych w zakresie profilaktyki ~ System zarzazania jakosia wg 1SO 9001: 2000
diagnostycznej i leczenia schofzesrzalu wzroku oraz im- Norma ISO opiera sira kilku zasadach zadzania:
munologii i transplantologii. Zasada 1Orientacja na pacjenta— niezhene jest zro-

Na pocz#ku uroczystosi Pan dyrektor Szpitala Klinicz- zumienie obecnych i przysztych potrzeb pacjenta i ich za-
nego im. Dziecjtka Jezus, mgr Sylwester Bielenin, powital spokajanie
zgromadzonych deg przedstawicieli NFZ, wladze Akade- Zasada 2Przywodztwo — najwysze kierownictwo po-
mii Medycznej w Warszawie, kierownikéw jednostek orga- winno stworzyci utrzymacodpowiednie sodowisko pracy
nizacyjnych i przedstawicieli nagrodzonych certyfikatem umoziwiajgce osiganie celéw organizaciji

klinik. Zasada 3Zaangazwanie ludzi— wykorzystanie petne-
Przedstawit tepokrétce proces wdrania pakietu Polity-  go potencjalu i energii catej zatogi

ka Jakosi oraz podzikowat wszystkim, ktérzy przyczynili Zasada 4Podejxie procesowe- poadany wynik po-

siedo tego sukcesu. wstaje, gdy dziatania ,smrzglzane jako proces

Przedstawicielka firmy Dekra— ITS ( firma, kt6ra prze- Zasada 5Systemowe podéjsie do zarzalzania — sy-
prowadzata audyt certyfikyig) w kilku stowach opisata stem zarzdzania jako zbior wzajemnie powanych procesow

proces ubiegania siecertyfikat, a take, wreeczajg certyfi- Zasada 6Ciagte doskonalenie- celem organizacji po-
kat na ree pana dyrektora, pogratulowata wszystkim pra-winno bycciagte doskonalenie

cownikom Szpitala uzyskania tego zngzeago wyrénienia. Zasada 7Podejmowanie decyzji na podstawie faktow
Dyplomy odebrali: prof. dr hab. med. Dariuszdde— kie-  — skuteczne decyzje opierajge na analizie danych i infor-

rownik Kliniki Okulistyki i prof. dr hab. med. Leszek@®ek  macji
— kierownik Kliniki Immunologii, Transplantologii i Choréb Zasada 8Wzajemne korzystne powjaania z dostaw-

Wewngrznych. cami— partnerskie relacje z dostawcami, skoncentrowane na
JM Rektor AM w Warszawie prof. dr hab. Janusz Piekar-wspdlnych celach.

czyk pogratulowat kierownikom wyfdzonych Klinik i zy- Certyfikowany System Zardaanie Jakasa potwierdza

czyl, aby pozostate specjalfmbsakz otrzymaly ten certyfi-  zdolno€ organizacji do cigtego dostarczania ustug spetnia-

kat. jacych wymagania klienta. Generalngtycznajest cigte

Prorektor ds. Klinicznych AM, prof. dr hab. Grzegorz podnoszenie poziomu jakdsferowanych ustug.
Opolski, take ztozt gratulacje nagrodzonym klinikom oraz
przypomniat, 2 pierwszym szpitalem, ktory otrzymat certy-  Korzysci z wdrozenia i certyfikowania Systemu Za-
fikat ISO byt Szpital ginekologiczno-potoiczy im. Ks. An-  rzadzania Jakogia

ny Mazowieckie;. Najwaziejsze korzysi z wdroznia systemu i uzyskania
Réwnoczésie zaprosit na seminarium ,Zadzanie ja-  certyfikatu to:
ko&ia w szpitalu klinicznym”, ktére odhizie sie20.04 br. — wzrost konkurencyjnas,

w Sali Senatu Rektoratu AM w Warszawie. — wzrost zaufania pacjentéw,

Med. Dydak. Wychow., Vol. XXXVI (4), 2004 5
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— redukcja kosztow poprzez zmniejszenié didaedow — wzrost zaangamvania, samokontroli i motywacji pra-
oraz efektywne wykorzystanie zasobow, cownikéw,
— wzrost efektywnos podejmowanych dziatan — spetnienie wymagaprzepiséw prawnych.

— usystematyzowanie wykonywanych zadaprawnién
i odpowiedzialnosi,

Seminarium ,Zarzgdzanie jakos “cig w placowkach
opieki medycznej w przededniu wejs ~cia Polski do
Unii Europejskiej”

Mgr Matgorzata Sieradzka
Medycyna.Dydaktyka.Wychowanie

Dnia 20.04 br. w gmachu AM odbyto sgeminarium  Leszka Sikorskiego, Podsekretarz Stanu w Ministerstwie
Zarzgdzanie jakosia w placowkach opieki medycznej w Zdrowia — Wiktor Mastowski.
przededniu wésa Polski do Unii Europejskie;. Prof. Krzysztof Opolski z Uniwersytetu Warszawskiego
Seminarium rozpoctadM Rektor AM, prof. dr hab. Ja- w swoim, prawie godzinnym wygigniu ,Zarzg@zanie ja-
nusz Piekarczyk, ktéry powitat przybytych ‘gosa zwlasz-  kosiaw ustugach medycznych”, ukazat blaski i cienie oraz
cza: przedstawiciela Ministerstwa Zdrowia — Podsekretarzarzyblizyt podstawowe kwestie zwiane ze wprowadza-
Stanu w Ministerstwie Zdrowia, Wiktora Mastowskiego niem systemoéw jakas
oraz prelegentow i uczestnikdw panelu dyskusyjnego: prof. Po przerwie uczestnicy mieli okazyeystuchécpanelu
Krzysztofa Opolskiego (Wydziat Nauk Ekonomicznych dyskusyjnego, w trakcie ktérego swoj€ diemdczenia zwja
UW), prof. Henryka Skawgfiskiego (Dyrektor Instytutu Fi- zane ze wprowadzaniem systemu ISO zaprezentowali dyre-
zjologii i Patologii Stuchu), prof. dr hab. Jerzego Szaflikaktorzy szpitali: profesor Jerzy Szaflik, mgr Bieta Makul-
(Dyrektor Klinicznego Szpitala Okulistycznego), mgr.inz ska-Gertruda, mgr inZradeusz Trdota oraz profesor Hen-
Tadeusza Tuote (Dyrektor Szpitala Klinicznego im. ks. ryk Skaryhski. Panel zakaszono dyskusjaa temat poru-
Anny Mazowieckiej) i mgr Elaiete Makulska— Gertrude  szanych na seminarium zagadnien
(Dyrektor Szpitala Klinicznego im. prof. Witolda Orto- Seminarium, prawdopodobnie z racji aktuabigsoru-
wskiego). szanej tematyki i bliskiego momentu przysemia Polski do
Wyktad wprowadzajey w tematykesystemow jakas w UE, spotkato sie duzm zainteresowaniem .
Unii Europejskiej wygtosit, reprezentjg Pana Ministra
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Prezentujemy drugg cze ,$¢ materiatéw z konferencji naukowo-dydaktycz-
nej Cukrzyca-epidemig XXI wieku: Nowe kierunki leczenia.

Systemic fungal infections in solid organ transplant
recipients

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

Abstrakt

Systemowe zakégnia grzybicze (SFI) u biorcow alloprzeszczepdw nardaw

Systemowe zaka&nia grzybicze (SFI) sednym z najczgtszych powiktarpo przeszczepach nadiav. Zapadalndsna te
grome powiklania waha sied 7% — 42% u biorcéw przeszczepowtnhy i od 0% — 14% w przypadku biorcow nerki, ze
Smiertelndsia od 25 do 70%. Czynnikami ryzyka dla rozwoju zaagrzybiczych sam.in.: wywotana przewleklym
leczeniem immunosupresja, antybiotykoterapia, powiklania gastro-jelitowe i naczyniowe, powtérne transplantdé@.narza
Autor omawia rodzaje zakel charakterystyczne dla przeszczepionych organdw. Najbardziej powszechaka®aia
szczepamiCandidyi Aspergillusa Wskazuje takz na czynniki ryzyka dla zakei grzybiczych, takich jak aspergilozy,
kandydozy i inne zakania mieszane, a takpodaje metody ich diagnozowania.

Analiza i porownanie wynikéw leczenia, zarbwno amfoterydgngk tezlekami helacymi w stadium prob klinicznych jak
AmBisome, wskazuyjaa 89% skuteczridseczenia zakaeh SFI za pomogcéego ostatniego oraz zwracaj@agena widsiwa
selekcjechorych, ktérzy wymagajarofilowego leczenia.

Systemic fungal infection (SFI) is a common complicationclinical and radiological findings suggestive of an invasive
following solid organ transplantation. The incidence of thisfungal infections which responds to antifungal treatment.
life-threatening complication ranges from 7% to 42% in liver In many centres, the date of diagnosis of an invasive
recipients and 0% to 14% in kidney recipients with a mortalityfungal infection is often determined retrospectively accor-
rate of 25% to 70%. Risk factors for fungal infection in solid ding to the documenting of four events, in order of importan-
organ transplant recipients include drug-induced immunosupee: the first isolation ofAspergillusspecies; worsening pul-
pression, antibiotics, prolonged transplant operation time, ganonary radiologic findings associated with positive cultures
strointestinal or vascular complications, long-term indwellingfor Aspergillusspp; the introduction of antifungal therapy

catheters, retransplantation, and reintubation. for SFI; diagnosis of SFI mentioned in the patient’s chart.
The diagnosis is considered to be postmortem when invasive
Definition of systemic fungal infection aspergillosis is not clinically suspected even after complete

chart review. Other factors taken into consideration include

Invasive aspergillosis is usually defined by the presenceariables normally included in the patient’'s demographics,
of at least one of the following criteria: histologic evidencenamely, the presence of risk factors, medications in pre— and
of Aspergillus-hyphe#&n autopsy or biopsy with tissue de- postoperative period, use of intravenous antibiotics in the
struction and/or tissue invasion; autopsy or biopsy suggestpreceeding month, and radiologic appearance. For retransp-
ve of aspergillosis associated with cultures yieldksper-  lant patients, the timing of onset is based upon the date of
gillus species; clinical history suggestive of invasive asper+etransplantation.
gillosis associated with microbiologic identification; strong  Invasive fungal infections contribute significantly to the
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morbidity and mortality in solid organ transplant recipients. Heart transplantation

The reported incidence is up to 53% , this level breaks down

into the following: kidney 0 — 20%, liver 4 — 42%, pancreas Most SFIs in heart transplant recipients are caused by
6 — 38%, heart/lung 10 — 35%, small bowel 33 — 53%. Theé\spergillus, second in incidence to cytomegalovirus. The
reported mortality is up to 77% for candidosis, and up tanfection manifestation is pneumonia occurring around 35
100% for aspergillosis. In liver transplantation, the follo- days post transplantation. In one study in 844 heart trans-
wing profile can be seen: Candida infections account for th@lant recipients between the years 1980-1998, there were
majority of infections: 62-83%, and to a much lesser extenl definite cases of IPA and four probable. The median
invasive aspergillosis (1-8%). Filamentous fungi account fotime to onset was 46 days. The presentation and diagno-
37% of all mould infections. Dematiaceous fungi, hyalinestic features included Fever/cough, Single or multiple pul-

moulds and agents of zygomycosis are also seen. monary nodules, Abnormal radiological findings (nodu-
les) and a positive culture. Neutropenia was not present.
Risk factors (Montoya 2003.

The risk factors for systemic fungal infection in solid Renal transplantation
organ transplant patients include: Pulse steroid administra-
tion, OKT3, Antibiotic use, Organ failure, Retransplanta- Candidiasis is the most common SFI in these patients
tion, Thrombocytopeni, and hospital construction and reno{95%). Infection is mainly confined to the Gl tract. Dissemi-
vation. nated infection is seen in less than 5% of patients. The Risk
factors include Diabetes, prolonged pretransplant dialysis,
Types of infection seen in solid organ transplant reci- rejection and tacrolimus suppression. Invasive aspergillosis
pients is infrequent in this patient group.

Lung transplantation Pancreatic transplantation

The anatomical mucosal barrier of the respiratory tract, an Candidiasis in this patient group is quite common, be-
easy port of entry, undergoes alteration due to immunosugween 7-14%. The infection manifests itself as Intra-abdomi-
pressive therapyCandidaand Aspergillusspecies are the nal abscesses, Deep wound and surgical site infections, As-
most important causes of invasive fungal infections with asociated with poorer allograft and patient survival. Risk fac-
mortality approaching 100%. Specific Risk factors include:tors include donor age, enteric versus bladder drainage, pan-
Allograft continuously open to environment, Preoperativecreas after kidney transplantation, preoperative peritoneal
chronic lung diseases, Intraoperative complications includialysis and pancreatic retransplantation. Aspergillus occurs
ding Abnormalities in bronchial anastomosis and lung inju-infrequently.
ry, and a range of postoperative complications such as graft
dysfunction and concurrent infectiéidubak 2002. Small bowel transplantation

The incidence of SFI in lung transplant recipients is in the
range 15%-35%. Aspergillosis is the predominant infection The Incidence of SFI is between 40%-59% with candido-
(50%). Airways colonization is seen in 23% of patients andsis being the main disease. Risk factors include disruption of
tracheobronchitis in 4%. Invasive pulmonary and/or disseGl tract integrity and higher immunosuppression. An unusu-
mination occurs in 8% (Kubak 2002 ally high rate of CMV infection is seen.

It has also been seen that early fungal infection arises due
to surgical complications. One to six months after transplant Aspergillosis in solid organ transplantation
infection is assumed to be opportunistic, relapsed, or residual
infection. After six-months infection seems to be related to The incidence of invasive aspergillosis varies according
treatment for chronic rejection and bronchial airway mechato the organ transplanted with renal transplant recipients
nical abnormalities being least at risk. Lung transplantation for cystic fibrosis

Tracheobronchitis caused by SFI appears to be uniquearries a high risk of invasive aspergillosis. In some units
lung transplant recipients and presents as endobronchial Ipreoperative colonization remains a contraindication to
sions. It can progress to locally invasive disease and result inansplantation. In early studies in lung transplant recipients,
fatal bronchopleural fistulas. 27.5% developed a fungal infection postoperatively, and

invasive aspergillosis accounted for 9.8%. Other reviews

8 Med. Dydak. Wychow., Vol. XXXVI (4), 2004
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show the following pattern of incidence: liver recipients: Candidosis in liver transplantation
1-4.5%, kidney recipients: 0.5-2.2%, lung or lung-heart reci-
pients: 18%. Candidosis in liver transplant recipients is most often

Other case series indicate that the incidence of invasiveelated to surgical factors. However, over the past few years
aspergillosis in liver transplant recipients appears to be 1.5a reduced incidence has been seen, due in part to: reduction
14.7% and the time period of highest risk post-transplant hais operating time, a reduction in intraoperative transfusion
been reported to be between 14 and 100 days. The predictaexjuirements, cold ischaemic time, the Use of Roux-en-Y
for invasive fungal infections complicating orthotopic liver biliary anastomosis, a reduced rate of biopsy-proven rejec-
transplantation (OLT) include severe renal insufficiency,tion and a reduced need for retransplantation.
prolonged operative time (?11 h), retransplantation, and co- During recent years there has been a trend toward a rising
lonization within 3 days of OLT. If a number of these predic-incidence in noralbicansinfections: ~33%, azole resistance
tors are present then the incidence of invasive fungal infeadue to prior fluconazole usage. The spectrum of Candida
tion can be as high as 67%. species is illustrated in a recent rep@talbicans: 65%, C.

The risk factors for invasive aspergillosis in solid organglabrata: 21%.Mortality: 36.1%,and nomlbicansspecies
transplant recipients include: pulse steroid administrationand prior prophylaxis correlated with poorer outcome (Husa-
the use of OKT3, antibiotic useage, organ failure, retranin, Tollemar, Dominguez et al., 2003).
splantation, thrombocytopenia, and hospital construction.

Recent data support the association between CMV and fun- Non-Aspergillus filamentous fungi in solid organ

gal infections in liver transplant recipients. CMV infection transplantation

has been found to be present in 28.5% of cases of invasive

aspergillosis. The use of anti-lymphocyte globulin, anti-thy-  Other filamentous fungi account 43% of all deaths and are
mocyte globulin, OKT3 monoclonal antibody and the num-associated with very high mortality. The fungi seen are De-
ber of episodes of acute rejection treated are all associatedatiaceous agents of phaeohyphomycosis. In one case series
with an increased risk of fungal infections. the median time to onset was 22 months. Sixty-two percent

Aspergillosis in solid organ transplant recipients pre-of infections occurred in retransplanted patients. Another
sent non-specifically and their signs and symptoms ofterstudy looked at the incidence of filamentous fungal infec-
overlap with those of other infectious and non-infectioustions in liver and heart transplant recipients (53 patients).
processes. In any infection diagnosed in a solid orgaihe majority of infections were caused Agpergillusspp.
transplant recipient, a careful search should be made fq69.8%), the other causative agents of SFI were Asper-
metastatic infection, especially of the skin, the skeletabillus hyalohyphomycetes (9.4%), agents of Phaeohypho-
system and the CNS. Pulmonary symptoms predominate mycetes (9.4%), Zygomycetes (5.7%), and other causes
including non-productive cough, pleuritic chest pain, dys-(5.7%). More dissemination and CNS infection was seen
pnoea and low-grade fever. Chest radiology may suggestompared with other studies and the overall mortality at 90
a patchy pneumonia, cavitary lung disease or a pulmonargtays was 54.7% (Husain, Alexander, Munoz et al., 2003). A
embolus; the chest x-ray may also be normal. From th@aumber of reports have shown that systemic fungal infec-
lungs, Aspergillus spp. may disseminate to almost any tions caused by Zygomycetes appear to occur at a median of
organ, including the brain, liver, spleen, kidney, thyroid,two months post-transplant. Most cases occur within 6
heart, blood vessels, bone and joints, among othersnonths of transplant and as the rhinocerebral form. Half of
Aspergillusspp. may also invade the paranasal sinuseghe patients die. Diabetes and corticosteroids are the major
gastrointestinal tract or skin; rarely, it may gain entryrisk factors.
through an intravenous cathetekspergillus spp. may
cause peritonitis in renal transplant recipients on continu-
ous ambulatory peritoneal dialysis (CAPD), or in liver Diagnosis
transplant recipients with intra-abdominal abscesses. En-
dophthalmitis may occur, usually in conjunction with en-  The diagnosis of SFI in transplant recipients is based on
docarditis. Other unusual presentations of aspergillus inimaging such as chest X-ray and CT scan, here the classic
fections in solid organ transplant recipients include tra-halo sign” is seldom seen. A microbiological diagnosis is
cheobronchitis, with infection limited to the anastomotic based on direct microscopy and culture of respiratory secre-
site and large airways in heart—lung and lung transplantions and biopsies. Serological surveillance is carried out by
recipients, and wound infections. ELISA for Aspergillus galactomannan and Candida mannan.

A number of PCR Formats have been described
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Concomitant infections IFI: 11 Candida; 1 Aspergillus. Infections were seen in Liver
transplant recipients (3); Pancreas and kidney recipients (4),
In lung transplantation, for example, concomitant pulmo-and in Kidney recipients (5). Liposomal amphotericin B was
nary infections are seen in about 77% of patients and thesed, 1-5 mg/kg/day for a duration of 1-21 days. Ten patients
pathogens isolated have begaphylococcus aureuBseu-  were evaluable: there was one death, one rejection, and in
domonas aeruginos#cinetobacter baumanandEscheri-  eight patients the infection was cleared (Merhav et al. 2001).
chia coli
Prevention
Treatment
The major issues concerning the prevention of SFI in
Invasive aspergillosis solid organ transplant recipients are t@aindidaremains
the major complication in intra-abdominal solid organ trans-
Successful management of invasive aspergillosis depengsantion where bowel is surgically manipulated, and that
on prompt recognition of infection, adjustment of level of Aspergillus is the main fungal complication in lung trans-
immunosuppression and antifungal therapy and surgenplantation recipients. The main approaches to prevention
Conventional amphotericin B has until recently been consiinclude intra-abdominal: fluconazole: 100-400 mg/day 1-3
dered to be the "gold standard”: Typical doses are 1-1.Bnonths post liver transplantation, and in lung ttransplanta-
mg/kg/day. However, nephrotoxicity is a big issue, occur-tion the options include inhaled liposomal amphotericin B,
ring in up to 30% of patients with 18% require haemodialy-oral or intravenous itraconazole, and perhaps most impor-
sis. The outcome response the response has been higltntly, avoidance of exposure (Tollemar, Hockerstedt, Eri-
variable (20-83% response). Many centres now use liposazon et al., 1995).
mal amphotericin B as first line therapy, at 3-5 mg/kg/day
with much reduced nephrotoxicity and superior efficacy. Discussion
Intravenous itraconazole has also been used but there is
limited data. The new antifungal agents voriconazole and Solid organ transplant recipients are at increased risk for
caspofungin have been used in this patient group but therefsngal infection.Candida and Aspergillusspecies are the
very published data. Surgical intervention also has a role tmost commonly found "opportunistic fungi” in this group.

play (Singh 2008 The mortality rate of invasive pulmonary aspergillosis has
been reported as 50% to 100% in several transplant series.
The Ambisome experience For liver transplant patients the mortality rate is as high as

100% and for renal transplant patients it is 33%.

The solid organ transplant unit of Huddinge Hospital in  Risk factors for fungal infections include: preoperative
Stockholm, Sweden has had More than 10 years experienegministration of steroids and antibiotics; prolonged dura-
of treating in excess of 400 patients with liposomal amphotetion of surgery; intraoperative transfusion requirement sta-
ricin B. They have conducted Two double blind placebotus; administration of steroid boluses for the treatment of
controlled randomized trials with AmBisome as prophylaxisallograft rejection during the first 2 months after transplanta-
in Allogeneic & autologous BMT and in liver transplant tion and prolonged antibiotic use after transplantation, re-
recipients. Also, three retrospective analyses of treatmentansplantation, gastrointestinal, or vascular complications;
with respect to safety and efficacy have been performedorolonged mean period in the intensive care unit; and envi-
allogeneic BMT recipients (5 years) (79 patients); solid or-ronmental factors.
gan transplant recipients (10years) (196 patients); and child Neutropenia, reported as a major risk factor for invasive
recipients of transplant (7 years) (61 patients). The details adspergillosis, is present at the time of infection in many
these studies can be seen the internet site: Forum for Sysfgatients, secondary to immunosuppressive therapy. Other
mic Fungal Infectionswww.fungalforum.com). The expe- risk factors noted are immunosuppressive therapy, long-term
rince from this single centre can be summarised as followsantibiotic usage, thrombocytopenia, and retransplantation.
AmBisome treatment was safe; AmBisome treatment was Maybe up to half of patients die within 2 months after
efficacious as seen as survival or mycotic clearance in 92%ansplantation. SFI-related death within the first month after
of proven fungainfections in solid organ transplant patients; transplantation is usually uncommon. It could be due to
Efficacy in suspected Sklas 89% clinical cure. acquiring the colonization of fungi in the respiratory tract in

Other investigators have published similar experiences. Ithe preoperative period. Patients who encounter a large amo-
140 patients with a solid organ transplant, 12 (8%) had annt of fungi spores in the operation room or soon after
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surgery develop SFI. Early deaths could be partly related to 2. Fishman JA, Kubak BMClinical cases in transplanta-

heavy exposure to fungi spores due to construction facilitieion. Transpl Infect Disease 2002; 4 (Suppl 3): 62-66.

and lack of monitoring in the hospital environment. 3. Husain S, Tollemar J, Dominguez EA, Baumgarten K
Many case series indicate the uselessness of BAL sampé al. Changes in the spectrum and risk factors for invasive

culturing and the importance of sputum cultures. However, theandidiasis in liver transplant recipients: prospective, multi-

lack of sensitivity of diagnostic procedures, together with thecenter, case-controlled studjransplantation. 2003 27; 75:

high frequency of concomitant infections, delays the diagnosi2023-9.

The necessity to develop new diagnostic tools is paramount. 4. Kubak BM.Fungal infection in lung transplantation
Amphotericin therapy is an effective treatment ag&iast-  Transpl Infect Dis 2002; 4 (Suppl 3): 24-31.

dida spp. HoweverAspergillusspp may be unresponsive to 5. Merhav H, Nakache R, Houri I, et Alposomal amp-

this therapy and lead to an unacceptably high mortality ratéotericin B (Ambisome) is safe and effective in the treatment

Although this agent has been reported as the mainstay of treatf invasive mycosis in organ transplant patiefisansplant

ment for SF, its use in solid organ transplantation is associateé@roc. 2001; 33: 2937-8.

with undesirable effects. It is recommended that positive cultu- 6. Montoya J. G., Chaparro, S.V., Celis, D. etralasive

res forAspergillusspp after transplantation should not be igno- Aspergillosis in the setting of cardiac transplantati@iin

red and that high dose liposomal amphotericin B (3-Snfect Dis 2003; 37 (Suppl 3): S281-S292.

mg/kg/day, or higher should be started without delay. 7. Singh N.Fungal infections in the recipients of solid
Clinicians must maintain a high index of suspicion and, inorgan transplantationinfect Dis Clin N Am 2003; 17: 113-

the presence of appropriate evidence, consider empiricdl34.

therapy with antifungal agents in solid organ transplant reci- 8. Singh N, Avery RK, Munoz P, Pruett TL et &tends

pients. Identification of at-risk patients is essential in imple-in risk profiles for and mortality associated with invasive

menting prophylaxis or pre-emptive therapy. To improve theaspergillosis among liver transplant recipien@lin Infect

final outcome, close cooperation among microbiologistsDis. 2003; 3: 46-52.

pathologists, and clinicians is needed. 9. Tollemar J, Hockerstedt K, Ericzon BG, Jalanko H,
Ringden O.Liposomal amphotericin B prevents invasive
Literature fungal infections in liver transplant recipients. A randomi-

1. Husain S, Alexander BD, Munoz P, Avery RK et al. zed, placebo-controlled studyransplantation. 1995; 15;
Opportunistic mycelial fungal infections in organ transplant 59:45-50.
recipients: emerging importance of non-Aspergillus myce-
lial fungi. Clin Infect Dis. 2003; 37: 221-9.

Przygotowanie i prowadzenie okotooperacyjne
biorcy z cukrzyca insulinozalez na

Lek. Lidia Jureczko, prof. dr hab. Ewa Mayzner-Zawadzka
| Zaktad 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.
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Wstep Post@owanie okotooperacyjne u pacjentéw z cukrzyca
Cukrzyca stanowi problem okotooperacyjny, nie tylko poddawanych zabiegowi transplantaciji trzustki, jest podob-
dla pacjentow poddawanych przeszczepieniu jJdg@aale ne do prowadzenia pacjentéw z cukrzyaperowanych w

takze dla lekarzy anestezjologow. zakresie tzw. dug chirurgii(1).

Ryzyko wykonania znieczulenia i operacji wynika z cha-
rakteru samej choroby, a fakjest zwigaane z obecrict&a U pacjentéw chory@ych na cukrzycensulinozaléna
schorzéniowarzyszaych. przez wiele lat, rozwijgjaie liczne powiklania na podioz

Znieczulenie og0lne i zabieg operacyjny, dzigggko  mikroangiopatii i makroangiopatii, zydane bezpaoednio z
LStresory”, wywolujalipolize — wzrost steenia wolnych  choroba
kwasow tluszczowych oraz zykiszenie wydzielania hor- Z punktu widzenia anestezjologa do najniajszych po-
mondw o dziataniu antagonistycznym do insuliny, co jestwiktah cukrzycy naléz
przyczynawzrostu steenia glukozy we krwi i co powoduje 1. Choroba niedokrwienna psiga sercowego, ktéra mo-
zwigkszenie zapotrzebowania na insylegzogennéub en-  ze rozwijacsie bezobjawowo i tym samym pozbawida-
dogenna(4) nych w wywiadzie zebranym od pacjenta. Mogéomiast

Przeszczepienie trzustki, lub jednoczasowe trzustki z nemystgpowacewidentne zmiany w badaniu EKG.
ka, jest alternatywnanetodaleczenia cukrzycy i jej powi- 2. Autonomiczna neuropatia cukrzycowa —stoe jej
ktah. Efektem takiego pogtewania leczniczego ma byc wystgpowania zwj&sza sjenraz z czasem trwania choroby
zapewnienie pacjentowi normoglikemii bezaa insulinyi i wiekiem pacjenta. Powoduje ona opimne oprénianie
zapobieganie nawrotom nefropatii cukrzycowej w prze-zotadka, w zwigku z czym konieczna jest profilaktyka za-
szczepionej nerce (1). Izolowany przeszczep trzustki jesthlyaiecia. U pacjentéw wysfrije zagroenie hipotonja
proponowany chorym z bardzo labjloakrzyca ni€sviado-  na co naléy zwracdcszczegolnaiwageprzy zmianach uto-
mych wyst@owania atakow hipoglikemii lub wykazigjgech ~ Zzenia pacjenta. Mogadwniez wystgi€ zaburzenia opréz
oporndg na insulingpodawangodskoérnie. niania peherza moczowego, co prowadzi do pooperacyjnej

Okres przéycia przeszczepOw na podstawie raporturetencji moczu. Zaburzona reakcja na hippkspsvoduje
UNOS (United Network for Organ Sharing 2002) przedsta-zmniejszenie nagkel oddechowego i niebezpie¢séno de-
wiono na wykresie. Zdecydowanie lepsze wyniki dotyczapresji oddechowej w sali budze®pisywano nawet nagte
jednoczasowego przeszczepienia nerki z trzusthaoréw-  zatrzymania kjzenia na podiaz cukrzycowej neuropatii
naniu do przeszczepienia samej trzustki. autonomicznej.

3. Zespbt sztywnas stawdw, przyczynéatdrego jest gli-

Okres przezycia przeszczepow kozylacja protein tkankowych na skutek przewlekiej hiper-

100 glikemii, moz byc powodem trudnas podczas intuba-
01 m cji.(5)
80 a
2 70 1 Przygotowanie przedoperacyjne
8 W przygotowaniu przedoperacyjnym uwzdigamy kla-
N 60 1 O syfikacje ASA (5 stopniowa skala oceny ryzyka znieczule-
:8; 50 A nia Amerykaskiego Towarzystwa Anestezjologicznego).
é 40 - Pacjenci kwalifikowani do operacji przeszczepienia nerki z
o\‘i 30 4 O trzustkalub trzustki, oceniani saajczéciej na Il stopién
20 4 ASA.
Chorzy z niewydolnada nerek powinni miéevykonana
101 hemodializew ciagu 24 godzin przed znieczuleniem.
0

W badaniach dodatkowych n&ezwrdcic uwage na
wartoxi poziomu hemoglobiny (powinien on oscylowas-
miedzy 6-8 mg %), steenie elektrolitow w surowicy, szcze-
g6lnie potasu (warfas pomigdzy 4,0-5,5 mmol/l), prawid-

W latach 2000-2002 w Polsce wykonano 43 przeszczelowe wartdsi w zakresie gospodarki kwasowo-zasadowej,
pienia nerki z trzustkéodpowiednio 2000 — 14 przeszcze- prawidiowe parametry uktadu krzepoie. Naléy oznaczyc
péw, 2001 — 17 przeszczepdw, 2002 — 12 przeszczepdw). \Woziom biatka, mocznika, kreatyniny, aktywidsansami-
Stanach Zjednoczonych wykonuje sieoto 900 przeszcze- naz oraz wykonaaktualne badanie EKG i zdje radiologi-
péw rocznie. czne Klatki piersiowe;.

3 miesigce 1 rok 3 lata 5 lat
‘—0— Nerka-trzustka O~ Trzustka
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W bezpdgednim okresie okotooperacyjnym, w zalez Innym zaburzeniem gospodarki glewodanowej u cho-
&ci od poziomu glikemii, nalgzuwzglgini¢ zastosowanie rych operowanych mezbyc
wlewu insuliny zgodnie z protokotem. cukrzycowa kwasica ketonowa spowodowana niewystar-
czajgcym dziataniem insuliny, w nagistwie nagromadze-
Glikemia (mg/dL) Infuzja insuliny (U/h) nia cial ketonowych i kwasicy metabolicznej. Przyczyna
> 250 3.0 tego stanu maz bycsam uraz, jakim jest operacja, a &@kz

niezamierzone przerwanie podawania insuliny (poziom gli-
kemii jest zwykle pomigzy 300-500 mg%). Konsekwencja
150 - 199 2,0 jest diureza osmotyczna i odwodnienie pacjenta. Leczenie
polega na podawaniu insuliny, ptynéw i korekcji poziomu
elektrolitow (4).

Podczas zabiegbéw przeszczepienia nerki z trzustka
70— 99 0,5 trzustki prowadzone jest monitorowanie pacjenta, na ktére
sklada sjeocena EKG (odprowadzenie V5), pomiamess
nia tgniczego krwi metoddezpdsednig pulsoksymetria,
kapnometria, pomiar ‘osdkowego cieienia Inego, po-

Protokot podawania insuliny miar temperatury ciala. Poza monitorowaniem stand-

ardowym, dla celéw klinicznych waa jest’ sdoperacyjna

Insulina powinna bypodawana we wlewie dglnym, ze  kontrola poziomu glikemii. Pockeowo poziom glikemii
wzgledu na updedzonadystrybucjensuliny z nieprawidto-  powinien bycsprawdzany co p6t godziny, natomiast po
wo ukrwionych tkanek obwodowych podczas znieczuleniazwolnieniu zaciskéw naczyniowych przeszczepianego na-
ogolnego. rzedu, co 10 minut przez pierwsgadzine Korekcji pozio-

Najczeciej wybieranym sposobem znieczulenia jestmu glikemii nalég dokonywdcza pomogavlewu insuliny
znieczulenie ogdélne. Moa réwniezrozwaz¢ dodatkowo  zgodnie ze schematem (tab. 1) uzupetnionym odpowjednia
wykonanie blokady centralnej (jeltnie ma bezwzginych ~ podaa glukozy. (1)
przeciwwskazan objawdw neuropatii cukrzycowej). Roz- Ocena rownowagi kwasowo-zasadowej wymaga badan
wazajac dodatkowo wybor blokady centralnej — zewna- gazometrycznych krwi, teiczej. Pierwsza gazometria po-
ponowej naléyg pamigac ze chorzy dializowani przed za- bierana jest przed indukcieczulenia ogélnego, kolejna
biegiem otrzymujasrodki przeciwzakrzepowe, mogaiec na okoto 10 minut przed zwolnieniem zaciskéw naczynio-
wystgoowacu nich réanie nasilone zaburzenia krzeprie wych a nastenie godzingo rewaskularyzacji przeszczepio-
Uszkodzenie funkcji ptytek u tych pacjentéw zeaae jestz  nego narzdu. (1)
obnizzniem poziomu ptytkowego czynnika 3, co powoduje Poza odpowiednim doborerroslkow anestetycznych,
gorszaadhezje agregacjeptytek i wydluznie czasu krwa- prowadzenie znieczulenia wymaga talkadpowiednio pro-
wienia. Dla oceny prawidtowej funkcji ptytek nalewyko-  wadzonej ptynoterapii — przetaczanereatwory krystaloi-

200 — 249 2,5

120 - 149 15

100 - 119 1,0

<70 0,2

nactromboelastogram. (1) doéw (0,9% roztwor NaCl i 5% roztwor glukozy, gdy prze-
szczepienie dotyczy trzustki z nerkaleczan Ringera przy
Postgowanie 'sddoperacyjne przeszczepie trzustki). Nawadnianie pacjenta powinrio byc

Podczas zabiegu operacyjnego, zaileod intensywno- tak prowadzone, aby utrzymywagartosi ogodkowego
&ci bodzéw (stres) i zmian metabolicznych, moggstgic cisnienia ‘¥lnego w zakresie 8-15 cmB. Przetoczenie
stany nagte, wymaggja natychmiastowego leczenia. Nale- koncentratu krwinek czerwonych zarezerwowane jest do
za do nich przede wszystkim: hipoglikemia i cukrzycowa wskazarbezwzglenych.
kwasica ketonowa. Podczas zabiegu zalecane jest utrzymywanie poziomu
Hipoglikemia 'sddoperacyjna jest najykiszym zagroe- sodu na gornej granicy normy. W porozumieniu z operato-
niem dla chorego, gdyzie rozpoznana i nie leczona, reoz rem, zwykle w czasie rozpogza zespolémaczyniowych,
doprowadzicdo nieodwracalnych zmian w’reslkowym  pacjent otrzymuje pierwszzawkelekdw immunosupresyj-
uktadzie nerwowym. ®doperacyjne objawy hipoglikemii nych, zgodnie z obowzaijacym w danym a®dku protoko-
sanieswoiste; tachykardia czy wzhmm potliwdé moga  tem. Po wszczepieniu nerki ndjemzpoczé terapiestymu-
byt interpretowane jako zbyt ,ptytkie” znieczulenie. Zapo- lujaca diurezeprzy uz/ciu sodkédw osmotycznie czynnych
bieganie wysjpieniu ‘sédoperacyjnej hipoglikemii polega (mannitol), diuretykéw pdowych (furosemid) i diuretycz-
na unikaniu podaz wlewu insuliny bez jednoczasowego nej dawki dopaminy.
wlewu glukozy. (6)
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Postgowanie pooperacyjne cabiopsji chirurgicznych ,otwartych” (pod kontrolazro-

W prowadzeniu pooperacyjnym chorego po przeszczeku) i biopsji przezskérnych, ktére obarczonevdakszym
pieniu nerki z trzustkéub trzustki, konieczne jest monitoro- ryzykiem wystgienia krwawién
wanie (EKG, temperatury, cigenia teéniczego), oraz lecze- Prowadzenie pacjenta-biorcy z cukrzynaulinozaléna
nie przeciwbolowe. Prawidtowo prowadzona terapia boluwymaga wielokierunkowej terapii. Dobra wspotpraca ze-
zmniejsza czgo< oddechowych i krgeniowych powikidan  spotu, w skiad, ktérego wchodaaestezjolodzy, chirurdzy i
pooperacyjnych oraz umibzia szybszaehabilitacierucho-  internixi, umodiwia bezpieczne przeprowadzenie pacjenta
wa chorego. Analgezja pooperacyjna prowadzona jest zarzez caly okres okotooperacyjny.
pomocawlewu do¥lnego opioidéw. U pacjentéw z wczes

niej wykonanym znieczuleniem zewtnsoponowym zaleca- Literatura
ny jest wlew opioidu w patzeniu ze ®dkiem miejscowo 1. R.R Kirby., N. Gravenstein., E.B Lokato., J. S Graven-
znieczulajaym do cewnika zewjtiezoponowego. stein.Clinical Anesthesid@ractice. Second edition, 2002,

W okresie pooperacyjnym kontynuowana jest immunosuW.B. Saunders Company.
presja, antybiotykoterapia, a w razie potrzeby wspomaganie 2. R. D Miller. AnesthesiaFifth edition, 2000, Churchill
czynnosi przeszczepionego nagia (hemodializa, podaz Livingstone.
insuliny). Funkcja przeszczepu oceniana jest na podstawie 3. J. L Atlee.Complications in Anesthesial999, W.B.
parametréw biochemicznych, do ktérych nglerena po- Saunders Company.
ziomu glikemii w czasie od dwdch do trzech godzin po 4. Larsen Anestezjologia Wyd. Il, A. Kubler (red.)
zakorczeniu operacji, ocena aktywmosmylazy we krwii 2003, Urban & Partner
moczu, od dwoch do trzech dni po zakpeniu procedury 5. R. K Stoelting., S. F Dierdornesthesia and Co-Exi-
chirurgicznej, i dodatkowo ocena poziomu mocznika i kre-sting DiseaseFourth edition, 2002, Churchill Livigstone.
atyniny. Radiologiczna ocena funkcji przeszczepu dotyczy 6. P.G., Barash, B. F Cullen., R.K Stoelti@tjnical An-
badania za pomqaazonansu magnetycznego i ultrasono-esthesia Fourth edition, 2001, Lippincott Wiliams & Wil-
grafii z ocenaprzeptywu metoddopplera. Histologiczna kins.
ocena przeszczepionego halzavykonywana jest za pomo-

14 Med. Dydak. Wychow., Vol. XXXVI (4), 2004
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Synteza oraz badanie wspoizalez " nos ci mie dzy
dziataniem farmakologicznym a budowa chemiczng
pochodnych pirydo[1,2- c]pirymidyny

Dr n. farm. Franciszek Herold*
Katedra i Zaktad Technologiir8dkéw 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 and“®c 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 5t B-HT2a and & receptors using radioligand binding assay.

Celem badarbyta synteza potencjalnych nowych ligan- aktywnogi przeciwlgowej czéciowy agonista receptora
dow receptora 5-Hila, pochodnych pirydo[1,2}pirymidy- 5-HT1a [48-54]. W obrdie struktury tego leku zostaty wy-
ny posiadajeych w pozycji 2 uktadu reszeaylo (heteroary- znaczone strefy farmakoforowa oraz niefarmakoforowa.
lo) piperazynylobutylowaPrzestankalo badarbyto otrzy-

manie pochodnych o wgzej selektywnas do receptora
5-HT1a przy rbwnoczesnym zmniejszeniu powinowactwa 0
do receptora @ Problem poszukiwania w drodze syntez /T \ N=
nowych ligandéw receptora 5-HA o zwigkszonej sele- \ / N\ /)
ktywno<i jest aktualnie realizowany przez licznych auto- \O N
réow w odniesieniu do régch grup chemicznych [1-58]. L, L,

czes$¢ niefarmakoforowa cze$¢ farmakoforowa

Badania te wjza sie z poszukiwaniem nowych zyikéw o
aktywnogi przeciwlgkowej, dziatajgych poprzez mecha-
nizm serotoninowy [38-54]. Do tej pory zostalo otrzyma-
nych i opisanych wiele ligandéw receptora 544D wyso-
kim powinowactwie do tego receptora, lecz rogfh niska
selektywndé, wyrazona niekorzystnym stosunkiem 5-
HT1a/a1 [4-7, 12, 14, 18, 20, 21, 23-27, 30-35]. Przyczyna
niskiej selektywnos zostata wyjasiona przez Trumpp-
Kallmayer i wsp., wedlug ktérych powodowana jest ona
duzym podobiéstwem budowy obu tych receptoréw w za-

Rola czéci farmakoforowej w mechanizmie zyzianym
z powinowactem liganda do receptora 5iHTzostata opisa-
na w licznych publikacjach [14, 15, 23, 26, 27, 31-33, 57].
Autorzy prac stwierdzili,’ @ elementami niezllaymi do
rozpoznania ligandu przez receptor 544Tw grupie po-
chodnych arylopiperazynowych sast@ujece czynniki:

— obecnéé aromatycznego lub heteroaromatycznego

piersienia zwiganego z piperazyn&l-4)

kresie zgodnas sekwencji aminokwasowej, zgoditota — obecndé silnie zasadowego centrum, ktére tworzy
dochodzi do 45% [17]. Nasuwa, gigtanie, w jaki sposéb azot N-1 piperazyny zwrany z resztbutylowg przy
zatem moma osigna wyzszaselektywnoé syntezowanych odlegto®i centrum aromatycznego od azotu N-1 w
zwiazkéw, jakie czynniki budowy odpowiedzialne zaten granicach 5.2-5.6 [5, 26, 37].

kierunek. Do badajeko struktura wiogea postugt bada- Kolejnym wanym elementem c&ei farmakoforowej

czom Buspiron, szeroko stosowany znany lek o wysokie[n@jg&cej wplyw na powinowactwo i selektywhbgest obe-

*Streszczenie pracy habilitacyjnej
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cho< podstawnikéw w piégeniu aromatycznym [1, 3-5,
14, 19, 32, 33].

Do najkorzystniejszych podstawnikéw zaliczangspy
OCHg, F, Cl, C, NHCOR, NHSQEt, ktére powinny byc
w potozeniuorto lub meta Szczegdlnie dohrselektywnéé
ligandu do receptora 5-HA wzgledem receptora1 powo-
duje obecnds w pozycji meta podstawnikéw Cg lub
NHSOpEL [23,31-33,35]. Z kolei na powinowactwo i sele-
ktywno< ma rowniéavptyw diugogi fahcucha spinajeego
obie czéci ligandu, tj. cz& farmakoforowaz niefarma-
koforowa Stwierdzono, & najkorzystniejsze wyniki uzy-
skuje sjeprzy obecnotd fahcucha czterowglowego [4, 23,
26, 32, 53, 57].

Natomiast rola cZei niefarmakoforowej w zakresie po-
winowactwa i wplywu na selektywhésviazania receptor
5-HT1a —ligand nie w petni zostata wyjaisna [27, 28,
30-32].

Wielu autoréw w rémych publikacjach wysuwa hipotgze
ze obecndsterminalnej grupy imidowej (amidowej) w cze
&ci niefarmakoforowej odgrywa waa role w stabilizowa-
niu tworzgego sjekompleksu ligand-receptor 5-HA [15,

26, 30]. Proces stabilizowania kompleksu ligand-receptorezes¢ niefarmakoforowa

moze bycpowodowany przez szereg oddziatywaewalen-
cyjnych oraz stereochemicznych jak:

— whaxiwosciami  lipofilowo-hydrofobowymi. Wzrost
lipofilowo&ci wplywa na zwikszenie powinowactwa
oraz selektywn@s liganda do receptora 5-HiRh [4,
10, 11, 15, 26, 33, 53, 57].
efektami elektronowymi, rozmieszczeniestagei ele-

ktronowej, oddziatywaniami typu ?-(kompleksy z prze-
niesieniem fadunku) lub hydrofobowymi; oddziatywa-

niami typu jonowego lub dipolowego(jon-dipol, dipol-
dipol) oraz tworzeniem wiah wodorowych[30, 33,
55-56, 58].

efektami sterycznymi spowodowanymi kszeniem
objgoéci(/l\?’); wptywami izomerii geometrycznej, kon-
formacyjnej lub optycznejll, 12, 23, 25, 30-33,
36,37].

Z kolei cz&t autorow wysuwa hipotezéz do wigzania
ligand-receptor nie jest konieczna obe@agrupowania
imidowego w cz&ci niefarmakoforowej [5, 20-22, 28, 31,
53].

Celem baddnwiasnych byto otrzymanie serii nhowych
pochodnych pirydo[1,2<€]piry— midyny posiadajacych
reszte arylo(heteroarylo)piperazynylobutylowa w pozy-
cji 2 uktadu. Spodziewano sieze zwigeki te beda sele-
ktywnymi ligandami receptora 5-HT1a.

Wyzsza selektywn6é nowo syntezowanych zyikow
chcialem uzyskawprowadzaja:

— modyfikacje w cZei farmakoforowej
— istotne zmiany w ohbée czéci niefarmakoforowe;j.

o
N/
\ NS N N—Ar
__/
o)
R
SN N—Ar
__/

R=H, 2-Cl, 2-F, 4-F, 2-Me, Ar = 2-Pirymidynyl, 2-Pirydyl, Q/ , @(\
4:Me, 2-MeO, 4-MeO - CF,
R1=H, 2-Cl, 2-F, 2-Me, 2-MeO,

3-CF,,

cze$¢ farmakoforowa

Zaplanowane modyfikacje ¢ca@ farmakoforowej pole-
galy na wprowadzeniu do reszty arylopiperazynowej w po-
tozeniu N-4 nasteujecych podstawnikow:

2-pirymidynylowego, 2-pirydylowego oraz fenylowego
podstawionego w pozydijirto lub meta

(F, Cl, CH;, OCHg, CHR). taicuch spinajay czet far-
makoforowgaz niefarmakoforowave wszystkich syntezowa-
nych zwigkach byt zawsze czterqgiewy.

Natomiast postanowitem dokonestotnych zmian w ob-
rebie czéci niefarmakoforowej, polegajsich na wprowa-
dzeniu w miejsce reszty azaspirobicyklicznej ugrupowania
heterobicyklicznego pirydo[1,8}pirymidyny o réznym sto-
pniu nasycenia uktadu.

W zaplanowanych zwikach elementem wplywggm
na powinowactwo i selektywnodyto ugrupowanie imido-
we, ktére jest integralnezescia budowy uktadu pirydo[1,2-
c]pirymidyny.

Wprowadzone w cZei niefarmakoforowej zmiany miaty

na celu:

— zwigkszenie lipofilowdsi czgsteczki ligandu, ktora
moze mie€cwplyw na powinowactwo i selektywnos
do receptora 5-Hila,wzgledem receptora.

— zmiany steryczne obejmuog@ zwig&szenie ohfei
(/-\3), wystgienie efektow konformacyjnyfochodne
szeregu heksahydro— oraz oktahydropirydo[1,2-c]piry-
midyny), obecnds centrow chiralnych (pochodne
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oktahydropirydo[1,2-c]pirymidyny), ktore mogéw-
niez wptywat na selektywnas wiazacych sieligan-

déw.

— efekty elektronowe, ktére modayt zwigzane z dys-
trybucjagesto<i elektronowej, w tym oddziatywania-
mi typu =11 oraz hydrofobowymi; oddziatywaniami
jonowymi i dipolowymi typu jon-dipol, dipol-dipol

oraz poprzez wigania wodorowe.

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

Ad.1. Substratami do syntezy pochodnyci{2-pirydy-
lo)-a-(arylo) acetonitryli {a-m) byly odpowiednie feny-
loacetonitryle. Syntezeych pochodnych prowadzitem we-
dtug nieopisanej w pisniennictwie wlasnej metody re-
akcji C-arylowania karboanionu Ph-CHCN za pomog¢&-
bromopirydyny wobec stalego KOH w aprotycznym polar-

Na efekty wywotane oddziatywaniami niewalencyjnymi Nym rozpuszczalniku (DMSO) w temp’GQstosuja rela-
moze miecduz wplyw obecn6é podstawionego arylu w  Cje molowe reagentdw 0,2m :0,3m :1m.
pozycji 4 uktadu pirydo-pirymidyny grupami OGHF, Cl,
szczegblnie w pozycprto lub para.

Zaplanowane w pracy nowe zwla reprezentujazeregi

Ad.2. Pochodnea-(2-pirydylo)-a-(arylo) acetamidéw
(2a-m) otrzymalem w reakcji hydrolizkwasej nitryli (la-

pochodnych uktadu heksahydro — oraz oktahydropirydo[1,2m). Optymalnymi warunkami procesu byty:

clpirymidyny. Zwiazki te zostaly otrzymane zgodnie ze

schematami 1 2.

Schemat 1

CONH, H_,Pt/C 10%
2

AcOH, p, &
Z SN

X

2a,b,d-h,j

"“CONH, _ CICOOE

TEA, CHCI,
a

5a,b,d-h,j

R=H, a; 2-Me, b; 3-Me, c; 4-Me, d; 2-F, e; 3-F, f; 4-F, g; 2-MeO, h; 3-MeO, i; 4-MeO, j; 2-Cl, k; 3-Cl, I, 4-Cl

Badania rozpocam od syntezy szeregu pochodnych 4-
arylo-1H,2H-pirydo[1,2]- pirymidyno-1,3-dionu3a-e, g-
k, m). Pochodne te otrzymalem poprzez nasfge pod—

etapy:

CONH,

1. CO(OEY),
NaOEt, &
2.H,0°

NH

erytro

"CONH,

““CONH,

N
“CooEt

6a,b,d-h, j

1. NaOEt

5a,b,d-h,j

a. sktad mieszaniny hydrolizugej, kwas octowy z kwa-
sem siarkowym w stosunku gbjéciowym 3 : 1

b. temperatura reakcji 160

c. czas 1h

Uzyskatem z dobrymi wydajriommi szereg pochodnych
a-(2-pirydylo)-a-(arylo)— acetamidow2@-m).

Ad.3. Poddaja cyklizacji intermolekularnej pochodie
(2-pirydylo)-o-(arylo)acetamiduZa-e, g-k, m z waglanem
dietylowym wobec etoksylanu sodowego w abs. etanolu we
wrzeniu, uzyskatem szereg nowych pochodnych 4-arylo-
1H,2H-pirydo[1,2¢e]pirymidyno-1,3-dionu 4a-e, g-k, n).

W pracy zmodyfikowatem w istotny sposéb procedure
cyklizacji. Czynnikami majeymi duz wplyw na wydaj-
no< oraz czystosotrzymanego produktu byty:

a. ustalenie odpowiednich stosunkéw molowych reagen-
téw, stosowatem nagiajece relacje molowe 0,1m amidu
:0,18m sodu :0,17m wvaéanu dietylowego,

b. xidle bezwodne warunki procesu,

c. monitorowanie reakcji za pomogaC celem uchwy-

EtOH abs. &

2.H,0°

cenia kdica procesu,
d. silne mieszanie, zapobiegegaprzegrzewaniu reagen-
téw i produktow reakcji

Stosuj@ te modyfikacje uzyskiwatem dobre i powtarzal-

7a,b,d-h,j

ne wyniki cyklokondensacji, otrzymyjaszereg nowych
zwiazkow 3a-e, g-k, m

Redukcja katalityczna wodorem pochodnych 4-arylo-
1H,2H-pirydo[1.2¢€]pirymidyno-1,3-dionu Ba-e, g-k, n)
prowadzita do otrzymania nowejjeopisanej w pisnien-
nictwie grupy pochodnych 4-arylo-heksahydro-1H,3H-piry-

1. synteza pochodnych &-(2-pirydylo)-a-(arylo) acetoni-do[1,2<€]pirymidyno-1,3-dionu 4a-e, g-k, m). Dla procesu

tryli (La-m)

uwodornienia opracowatem optymalne warunki realBzk

2. synteza pochodnych a-(2-pirydylo)-a-(arylo) acetami-datem wplyw na przebieg reakcji stosowanego w procesie

dow (2a-m)

katalizatora, temperatury procesu orazrgéenia i czasu:

Med. Dydak. Wychow., Vol. XXXVI (4), 2004
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Schemat 2
R
R R
o 7N
= HN N—Ar
Br(CH,),Br A / O —\
—_—— —_——
N\[(NH K,CO,, N K,CO;, KJ, o~ N N-A
o acAeton‘ \n/ CH3CN,A N\H/N \_/
0 o
4a,b,d, e hk,j 8a,b,d, e h,k,j 10-45
HN N—Ar
Br(CH,),Br —/
—_—— / \
K,CO;, K,CO,, KJ, Ao~UN N—Ar
aceton, CH,CN, N /
a a
7a,b,j 9a,b,j 46 - 54

R/Ar= 10,H,2-tolil; 11,H,2-pirymidynyl; 12,H,2-pirydyl; 13,2-F,2-pirymidynyl; 14,2-Cl,2-pirymidynyl; 15,2-Cl,2-pirydyl;
16,2-MeO,2-pirymidynyl; 17,H,2-metoksyfenyl; 18,2-Cl,2-trifluorometylobenzyl; 19,4-MeO,2-pirymidynyl;
20,2-F,3-trifluorometylofenyl; 21,4-Me,3-trifluorometylofenyl; 22,H,fenyl; 23,H,2-fluorofenyl; 24,H,2-chlorofenyl,
25,H,4-fluorofenyl; 26,H,4-tolil; 27 ,H,2-trifluorometylobenzyl; 28,2-Cl,2-chlorofenyl; 29,2-Cl,2-trifluorometylobenzyl;
30,2-F,2-tolil; 31,2-F, 2,3-ksylil; 32,2-F,2-chlorofenyl; 33,2-F,2-pirydyl; 34,2-MeO,2-chlorofenyl; 35,2-MeO,2-fluorofenyl;
36,2-MeO, 2-trifluorometylobenzyl; 37,2-MeQ,2-tolil; 38,2-MeO, 2,3-ksylil; 39,2-MeO, 3-trifluorometylofenyl;
40,4-Me,2-fluorofenyl; 41,4-Me,2-chlorofenyl; 42,4-Me,2-trifluorometylobenzyl; 43,4-Me,2-pirydyl;

44 2-Me,2-pirymidynyl; 45,2-Me, 3-trifluorometylofenyl; 46,H,2-pirydyl; 47,H,2-pirymidynyl; 48,H,2-chlorofenyl;
49,H,2-fluorofenyl; 50,H,2-tolil; 51,H,2-metoksyfenyl; 52,H,2-trifluorometylobenzyl; 53,2-Me,2-pirymidynyl;
54,4-MeO,2-pirymidynyl

a. najbardziej aktywnym katalizatorem byt Pt/C 10%> cznych warunkéw procesu (100 do 150atm.,alDOkwas
PtO >>Pd/C 10% trifluorooctowy). Ta niezwykla odpornosa redukcjevia-

b. reakcja redukcji zachodzita najpetniej w kwasie octo-zania podwdéjnego w pozycji 4 — 4a uktadu heksahydropiry-
wym dzigki wplywowi tego rozpuszczalnika na aktywidos do[1,2<]pirymidyny wigzata sjez delokalizacjar-elektro-
katalizatora oraz dzit dobrej rozpuszczalriobw nim sub-  néw oraz ich sprzeniem zreelektronami podstawnika ary-

stratu i produktu reakcji, lowego w pozycji 4 uktadu pirydo[1,&pirymidyny.

c. temperaturaptymalnaprocesu byto 56C przy cis. W zwiazku z tym faktem szereg nowych pochodnych
wodoru 60 atm., 4-arylo-oktahydropirydo[1,2-c]pirymidyno-1,3-dionu

d. czas redukcji dla pochodnydha, b, c, d, hwyniést  (7a,b,d-h,j) otrzymatem wedlug wiasnej, w petni nowej,
10h a dla4 e, g,15h. nieopisanej metody syntezy, ktora skladafa sie nastgu-

jacych podetapow:

Badania strukturalne nowych pochodnych 4-arylo-heksa- 1. otrzymanie pochodnych erytm-(2-piperydylo)e-
hydro-1H,3H-pirydo[1,Z]- pirymidyno-1,3-dionu 4a-e, (arylo)aetamidéw5a,b,d-h,).
g-k, m) wykonano w roztworach badanych substancji 2. synteza nowych pochodnych erytrg1-etoksykar-
(wszystkie zwiaki) i w ciele statym. Wykorzystano tu meto- bonylo-2-piperydylo}-(arylo)acet— amidéba,b,d-h,))
dy i ¥c NMR (ciecz) i 2D NMR (COSY, HETCOR 3.synteza nowych pochodnych (R,R)(S,S) 4-arylo-oktahy-
HMQC, GHMQC) oraz°C CPMAS NMR dla ciata statego, dropirydo[1,2-c]pirymidyno-1,3-dioné\ra,b,d-h,)
a takz badania krystalograficznég,b,c,d,g,j,.k,m

Préby otrzymania w procesie redukcji katalitycznej po- Ad.l. Redukcja katalityczna wodorem wybranych po-
chodnych szeregu 4-arylo-oktahydropirydo[1,2-c]pirymidy- chodnych a-(2-pirydylo)-a-(arylo)aetamidéwda,b,d-h,))
no-1,3-dionu nie powiodly si;oomimo stosowania drasty- prowadzita zawsze do otrzymania mieszaniny diastereo—
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izomerow erytro/treo &-(2-piperydylo)-4-(arylo)aetamidéw rodzaju podstawnikdw w pozycji orto w reszcie aromatycz-
(5a,b,d-h,) w stosunku 4:1. nej substratu i wynosit od 4-10h.

Najbardziej korzystnymi warunkami prowadzenia redu- Ustalitem, 2 reakcji cyklizacji pochodnycérytro a-(1-

kcji byto stosowanie: etoksykarbonylo-2-pipery— dylay-(arylo)acetamidoéw@a,
a. 0,04-0,05 moli substrat2d,b,d-h,j) b, d-h, j), do R,R(S,S 4-arylo-oktahydropirydo[1,2]pi-
b. 10% do 15% wagowych katalizatora w stosunku day— midyno-1,3-dionu {a,b,d-h,j) towarzyszy zjawisko
substratu, epimeryzaciji.
c. kwasu octowego jako rozpuszczalnika, Absolutna konfiguracje centrow chiralnych w produ-

d. cimienia 10-15atm., temperatury od pokojowej do ktach cyklokondensacji, w@la 4 i 4a w nowych zwja-
40°C., czasu od 30 do 40h (TLC). Najbardziej efektywnymkach potwierdzono badaniami:

katalizatorem okazat siet/C 10%, lepszym hiRtOp . a H i ¥ NMR, 2D NMR (COSY, HETCOR,
Otrzymany wsdd szeregu pochodnych ?-(2-piperydylo)- GHMQC) dla roztworéw badanych zyziedw
a-(2-arylo)acetamidowsg,b,d-h,)), nowy zwigek 5b wy- b.C CP MAS NMR dla ciata stalego

stegpowat rowniéav postaci diastereoizomerdw. Celem usta-  ¢. badaniami rentgenostrukturalnymi XRD dla pochod-
lenia relacji diastereocizomeréerytro/treow mieszaninie  nych7b,e,h.

poredukcyjnej prébke poddatlem derywatyzacji bezwodni-  Wyniki badar 4 NMR, oraz XRD w petni potwier-
kiem trifluorooctowym i naspmie badalem metod&C. dzity, iz otrzymano diastereo-izomeryR,R)(S,9.

Analiza GC potwierdzita w zwigku 5b stosunek 4:1 diaste-

reoizomeréwerytro do treo. Badaniami'™H NMR potwier- Prowadza reakcjeN-alkilowania reszty imidowej w po-
dzitem obecndsobu diastereoizomeréw zyeieu 5b, a ba-  chodnych ukladéw 4-arylo-heksahydra(b,d,e,h,k.j)
daniami krystalograficznymi budaowiermy erytro. oraz R,R(S,S 4-arylo-oktahydropirydo[1,2}pirymidyno-

Prowadzgc krystalizacje uzyskanych po redukcji chlo- 1,3-dionéw {a,b,)) za pomogd ,4-dibromobutanu, uzyska-
rowodorkéw5a,b,d-h,j uzyskatem czyste analitycznie dia- tem z dobrymi wydajnagami pochodne 2-(4-bromobutylo-
stereoizomeryerytro, ktére wykorzystalem do kolejnych we) obu szeregéw zwadi 8a,b,d,e,h,k,j oraz9a,h,j.
etapdw syntezy.

Oba szereginowych zwigzkéw otrzymatem stosuy@

Ad.2. Prowadza reakcjeN-acylowania pochodnyaotry- opracowananetodew ktorej najistotniejsze dla reakcji byty:

tro a-(2-piperydylo)ea-(arylo)— aetamidéw Ha,b,d-h,) a. relacje molowe reagentéw; na mol imidu stosowatem 5
chloromréwczanem etylowym wobec TEA w chloroformiemoli 1,4-dibromobutanu.

otrzymatem szeregowych zwigzkdw —erytro a-(1-etoksy- b. najlepszymi rozpuszczalnikami do reakcji byly aproty-
karbonylo-2-piperydylop-(arylo)acetamidéw@a,b,d-h,)). czne polarne rozpuszczalniki jak aceton, pentanon.
Stosowatem relacje molowe reagentéw: 1mol amidu, 1,5 c. prowadzenie procesu we wrzeniu, Z mieszaniem oraz
mola chloromréwczanu etylu i 1,5 mola TEA. monitorowaniem posfai reakcji (TLC).

Ad.3. Reakcja cyklokondensacji intramolekularnej po- Zaplanowane w pracy potencjalne nowe ligandy — po-
chodnycherytro a-(1-etoksy— karbonylo-2-piperydyla- chodne 4-arylo-heksahydro-(10-45) orezR)(S,9-4-arylo-
(arylo)acetamidéw@a,b,d-h,) za pomocatoksylanu sodo- oktahydropirydo[1,Z]pirymidyno-1,3-dion6w(46-54) —
wego w absolutnym etanolu we wrzemitowadzita do  otrzymatemkondensuja bromobutylowe pochodr(@a, b,
otrzymania szeregonowych pochodnych(R,R(S,9 4-ary- d, e, k, )) i (9a, b, )) z arylo(heteroarylo)— piperazynami.
lo-oktahydropirydo[1,&]pirymidyno-1,3-dionéw Ta,b,d-  Zwiazki te otrzymatem stosyjeopracowananetodeogéina

h,j). dla obu szeregéw, stosgjaa 1 molbromopochodnej 1 mol
Metoda otrzymywania tych pochodnych byta wlasnym pochodnej piperazynowej. Reakcja najlepiej przebiegata we
opracowaniem, nieopisanym w pigennictwie. wrzeniu acetonitrylu, wobec2KOs. Post@ reakcji i czas

procesu ustalitem stosigqTLC).
Opracowuja warunki procesu cyklizacji stwierdzitem, iz

muszgbyt zachowane nagtejece parametry: Probki analityczne zwigkéw do badarotrzymalem sto-
a. bezwodne warunki reakcji (abs. etanol) sujgc rutynowo metody chromatograficzne jak chromatogra-
b. ilo&i molowe reagentéw na mol amidu 2,0 mole eto-fia cienkowarstwowa lub preparatywna oraz kolumnowa ty-
ksylanu sodowego pu flash.
c. czas procesu cyklizacji byt ndg (TLC) zalény od W pracy podatlem wiaswosci fizykochemiczne zwiz
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kow, wyniki badan strukturalnych wszystkich nowych
zwiazkéw, w tym analizespektralnawv podczerwieni, mag-
netycznego rezonansidfawego w roztworze i w ciele sta-
tym oraz badania krystalograficzne.

Wykonano badania receptorowe wybranych 21 zwia
kow (10-21 oraz 46-54 na powinowactwo do receptorow
5HT1a, 5HT2A oraza1. Uzyskano wartas ICsp orazKi dla
badanych ligandowVyniki badar receptorowych saaste

pujace:

— grupa o6miu pochodnycHO, 17, 18, 21, 48-5lvyka-
zala wysokie powinowactwo do receptorai zostata
z dalszych badawytaczona.

— grupa trzech ligandéwt2, 15, 46wykazata wysokie
powinowactwo do receptora 5-HA, nizsze do 5-
HT2a, lecz pochodne mialy niskselektywndé.

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

wykazaly wysokie powinowactwo do receptora 5-
HT1a, rownoczésie demonstruja wysokie wartosi
selektywndsi typu 5-HTia/5-HT2a oraz 5-HTia/a1.

— z badanej grupy 21 ligandéw moma wyrozni¢ piec

pochodnych wykazujgecych wysokie powinowactwo
do receptora 5-HTia i najwyzsze wartdgi sele-
ktywnosci typu 5-HT 1a/5-HT2a oraz 5-HT1a/01. Sa

to nastgujace ligandy utoone od najbardziej sele-
ktywnego: 20, 16, 11, 53, 13. Zwiki te zastugujana

dalsze badania farmakologiczne.

— analizuj& wptyw rémych czynnikdow na powinowac-

two i selektywn6é badanych ligandéw nioa stwier-
dzi¢, ze pozytywnarole odgrywa obecnd@sw czeci
niefarmakoforowej uktadu 4-arylo-heksahydropiry-
do[1,2€]pirymidyny oraz obecn@égpodstawnikéw po-
larnych (F, Cl, OCH) w potozniuorto w fenylu wy-
stegpujecym w pozycji 4 uktadu heksahydropirydo-pi-

Tabela 1. Wartdsstatej wigania do receptorow 5-HA , 5HT2a i &1 zwigzk6w 10-21i 46-54.

v | kowasen S s
5-HTia 5-HTza as
[3H] 8-OH-DPAT | [*H]Ketanseryna| (°H] Prazosyna 5-HTaa a1
10 169.3+ 50 236.5 14.3 21.9t 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 13 1.2
13 69.2+ 19.4 374.2: 403 742+ 17 5.4 10.7
14 78.7+10.0 607. 1205 642+ 133 7.7 8.2
15 33.4+ 153 313 11.4 114.3 40.7 11 3.4
16 56.4+ 7.1 870.5t 305.5 1597 586 15.4 28.3
17 71.7+34.1 130.% 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+ 86 216.9+ 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+ 145 69.7 23.1 68.5: 8.1 2.6 25
47 99.8+ 27.4 219.8 4.1 559+ 26 2.2 5.6
48 38.9+ 26.4 35.9: 35 17.745.3 11 2.2
49 37.9+ 143 116.8 59.2 20.6: 5.3 3.1 18
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
52 365.24 51.8 457.8 37.9 1140 270 13 3.1
53 281+ 4.7 320+ 40.9 560 30 11.4 19.9
54 57.2+ 12 445.5 55.8 361+ 85 7.8 6.3

* badania receptorowe nowych zekadw wykonano w Instytucie Farmakologii PAN w Krakowie
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Obrony prac doktorskich

Dziekan | Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej w Warszawie uprzejmie zawiad@mwiedziul kwietnia 2004roku
w sali Senatu w Gmachu Akademii Medycznej przy wlirki i Wigury 61 w Warszawie, odluka sie publiczne obrony
rozpraw doktorskich :

go0dz.10.35 promotor — prof. dr hab. Andrzej Gérecki
Lek. Renaty Bokiniec pt. ,Ocena przeptywow krwi w recenzenci: prof. dr hab. Wojciech Mar¢skn
tetnicach moézgowia orazticach jamy brzusznej u nowo- dr hab. Robert Granowski

rodkéw matek chorych na cukrzice
promotor — dr hab. Krzysztof Czajkowski, prof. nadzw. AM  godz.13.00

recenzenciprof. dr hab. Romuald Biczysko Lek. Wiodzimierza Wisniewskiegopt. ,Leczenie ope-
prof. dr hab. Andrzej Mafaki racyjne ztaméamzepki”
promotor — prof. dr hab. Wojciech M. Kus
godz.12.10 recenzenci: prof. dr hab. Kazimierzida
Lek. Macieja Ambroziaka pt. ,Ocena gojenia ztaman prof. dr hab. Jan Skowski
trzonow koési piszczelowej leczonych stabilizatoremgloe
wym”

Dziekanat Il Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej w Warszawie uprzejmie zawiad@mwiamu 16 kwietnia 2004
roku w sali Senatu, Rektorat Akademii Medycznej w Warszawie wirkti Wigury 61 odb@asiepubliczne obrony rozpraw
doktorskich:

Tematem posiedzenia b#a dopuszczenia do obron oraz pduiejsze obrony

godz.11.00 godz.12.45
lek. Anna Bogucka — Bonikowska- ,Preferencja sma- lek. Jarostaw Madzik —,Ocena skutecznas ultrasono-
ku stodkiego jako marker uzaiéenia od alkoholu etylowe- grafii ze'sodkiem kontrastowym (sonocystografii mikcyjnej)
go i opiatow.” w rozpoznawaniu odptywéw geerzowo — moczowodowych
promotor: Dr hab. med. Przemystaw Biewski u dzieci.”
recenzenci: Dr hab. med. Marcin Ziétkowski z AM w  promotor: Prof. dr hab. Andrzej Marsii
Bydgoszczy recenzenci: Prof. dr hab. Tadeusz Biegiarz Inst. Cen-
Prof. dr hab. Adam Ptaik trum Zdrowia Matki Polki w todzi

Prof. dr hab. Wiestaw Jakubowski
godz.12.00
lek. Zbigniew Nowakowski— ,Wartos¢ rozpoznawcza
metody fotodynamicznej — PDD w ocenie zmian na szyjce
macicy i sromie.”
promotor: Prof. dr hab. Jerzy Stelmachow
recenzenci: Prof. dr hab. Anna Kiméswska z AM w
Lublinie
Prof. dr hab. Stawomir Majewski

Z pracami mozna zapozndcsiew Bibliotece gidwnej Akademii Medycznej ul. Oczki 1
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Lek. Matgorzata Wigtawska
Klinika Otolaryngologii Oddziatu Stomatologii
Promotor: prof. dr hab. med. Andrzej Kukwa

Rola zakaz enia wirusem brodawczaka ludzkiego
(HPV) w chorobach jamy ustnej, gardta 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 correlatioe of all thes
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 | 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 badanych chorych wynosit od 1 — 6 lat. Badania wirusologi-
Wykazujgy tropizm do komérek nabtonka ptaskiego wi- czne moglisy przeprowadZia 77-miu pacjentéw sposd
rus HPV znany jest jako czynnik sprawczy raka szyjki maci-tej grupy. W sumie wykonano 111 testéw wirusologicznych
cy, moz réwniezodgrywdcwazma role w etiologii raka  przed i po leczeniu.
ptaskonabtonkowego w ofre gtowy i szyi. Zgodnd€ rozpoznania zakania HPV w obrazach mor-
Gléwnym celem pracy byto zbadanie, sigxi wspétist-  fologicznych z testami wirusologicznymi wynosita 73,1%
nienia zakaenia wirusem HPV w chorobach nowotworo- W naszym materiale obecrsitypii koilocytarnej w
wych i nienowotworowych jamy ustnej, gardfa i krtani za tkance nowotworowej znagea sugerowata zakamie on-
pomocabaddnhistopatologicznych i testow wirusologicz- kogennymi typami wirusa brodawczaka ludzkiego. Nato-
nych oraz ocena wzajemnej korelacji obu tych metod bamiast wystpowanie innych morfologicznych oznak zakaz
dawczych. nia nie wykazywato powiania z typem wirusa, ktory je
Material badawczy prezentowanej pracy stanowito 160spowodowat.
chorych leczonych w Klinice Laryngologii Oddzialu Stoma-  Typ onkogenny HPV16 wykrywano zdecydowanie-cze
tologii AM: u 155-ciu z nich stwierdzono oznaki morfologi- sciej w rakach o stopniu dojrzakdisGI-Gll niz w stadium
czne zakaznia HPV, a 5-ciu chorych stanowito kontrolez ~ GllI.
histopatologicznych oznak zalada HPV. Czas obserwacji Badania histopatologiczne ujawnialy oznaki Zadaa

*Streszczenie pracy doktorskiej
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HPV w rakach o wysokim stopniu dojrzéébsW rakach  zakaznia wirusem HPV. Na podstawie oceny naszego ma-

nisko zrémnicowanych oznaki tego zakea byly nieozna- teriatu potwierdzilisny, 22 moz to bycmetoda diagnostycz-

czalne, chocianiektdre z nich spostrzegano w otagegia na pierwszej selekcji, bowiem poza stwierdzeniem istnienia

nabtonku nienowotworowym. Fakt ten ma swoje uzasadniezakaznia i jego dynamiki mom dodatkowo okrdi§ aktu-

nie w patogenezie procesu. alny stan morfologiczny tkanek w odpowiedzi na to zakaz
Ogdlnie oceniaja naley podkrési¢ duza warto€ i wia- nie.

rygodnd€ badania histopatologicznego w rozpoznawaniu

Lek. med. Zbigniew Nowakowski

Katedra i Klinika Potomictwa i Ginekologii
Promotor: Prof. dr hab. Jerzy Stelmachow
Recenzenci: Prof. dr hab. Stawomir Majewski
Prof. dr hab. Anna Kwasewska

Wartos ¢ 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 badanie vulvoskopowe. U wszystkich chorych wykonano
Celem pracy byta ocena wydolimbsnetody fotodynami- badanie PDD. Do badaniaytea fotouczulacz — Ala 15%
cznej — PDD w rozpoznawaniu zmian na szyjce macicy krem (chlorowodorek kwasu 5 — aminolewulinowego).

sromie oraz okrésnie jej miejsca i skuteczhoiswsod do- W celu wzbudzenia fluorescencji doprowadzano do tkan-

tychczas powszechnie stosowanych technik diagnostyci energiew postaci wiatta laserowego o dtugoisfali 400-

nych. 420 nm. Za wynik pozytywny uznano zjawisko fluorescencji
Materiat stanowito 153 pacjentki w wieku od 25 do 79 lat, tkanek. Po przeprowadzeniu badania PDD, pobierano wy-

leczonych w Katedrze i Klinice Potoictwa i Ginekologii Il cinki celowane do badania histologicznego. Oceniono czu-

WL z powodu patologii szyjki macicy i sromu. to&E, swoistds, skutecznos warto€ prognostycznie dodat-
Materiat podzielono na dwie grupy: grupa | — 124 pacjen-niai uiemnametod w obu grupach.

tki ze zmianami na szyjce macicy (z grupaologicznall, Whnioski: Wykazano wygzaskutecznbs rozpoznawcza

11, IV), grupa Il — 29 pacjentek ze zmianami na sromie. Umetody fotodynamicznej w rozpoznawaniu zmian’l#os
pacjentek w grupie | wykonano badanie: cytologiczne, kol-wych na czéci pochwowej szyjki macicy i sromie.
poskopowe, HPV-DNA. U pacjentek w grupie Il wykonano

*Streszczenie pracy doktorskiej
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Lek. med. Jarostaw MiziK

Zaktad Radiologii i Radioterapii Pediatrycznej
Promotor: Prof. dr hab. med. Andrzej Marski
Recenzenci: Prof. dr hab. med. Tadeusz Biskjan
Prof. dr hab. med. Wiestaw Jakubowski

Ocena skutecznos’ ci ultrasonografii ze s “rodkiem
kontrastowym (sonocystografii mikcyjnej)
w diagnostyce odptywow
pecherzowo-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 5-cio stopniowa migdzynarodowaskale stosowanawv cy-
stouretrografii mikcyjnej, zaadoptowadk potrzeb sonocy-

W latach 1999-2003 w Zakfadzie Radiologii Pediatrycz-stografii. Wyniki uzyskane z powsgzych badarpoddane
nej Akademii Medycznej u 83 dzieci w wieku od 1 mjeaia zostaly analizie statystycznej za pomaestu McNemary.
do 9 lat wykonano jednoczgis sonocystografieikcyjna  Czuto€, swoistds, dokladnéé dla sonocystografii mikcyj-
(metoda ultrasonograficzna) i cystouretrografigkcyjna  nej wyniosta odpowiednio 75,8%, 90,5% i 87,5%. Sonocy-
(metoda rentgenowska jako referencyjna). Wskazaniem dstografia mikcyjna jest zatem réwnie skutecemetoda jak
takich badarbyta kontrola po leczeniu uprzednio wykrytego cystouretrografia mikcyjna w wykrywaniu i wykluczaniu
odptywu peherzowo-moczowodowego lub zakare uklta-  odplywow peherzowo-moczowodowych u dzieci.
du moczowego. W okfésniu stopnia odptywu stosowano

*Streszczenie pracy doktorskiej
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Wwasko

Tworca najwiekszych polskich
systemow teleinformatycznych

Od 15 lat PWPT WASKD Sp. z o.0. wspipracuje z najwigkszymi polzkimi
przedsiebiorstwami, jednostcami administrac publiczne. shuzby zdrowia oSwisty
i edukacii.

Masza oferta obejmuje miedzy innymi:
* budowe oraz integracje systemow telenformatycanych,
* wdraianie systemow archiwizacji | ohiegu dokumeniow,
« dostawy sprzetu IT | oprogramowania,
« budowe systermdw kontroli dostepu, systemdw manitoringu Sradkdw transporu,
« dwiadczenie usiug serwsu spreetu [T w trybie 2477365,
+ dostawe infrastruktury umodbwiajges) preeprowadzenie telekonsultac)
W CZase rzeczywistym

Migustannie nwestugmy w rozwo| naszych rozwigzan | kompelency pracownikow,
wipdipracujemy z czolowymi Swiatowyrmi dostawcami nowaczesnych technologii,

Dzieki sieci oddzialow zickalzowanych w najwiekszych miastach kraju ofengermy
wysoki standard obshugi klientdw | optymalne terminy realizacji projekiaw,

PWPT WASKD Sp. 2 0.0, ul, Berbeckiego § 44-100 Giwice
fel- (329 33 25 501 fax (33) 33 25 506 e-mail waskoEwasko.pl
wveN wasED pl
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Cele | metody oraz organizowanie edukacji
terapeutycznej w chorobach przewlektych —
przyktad chorych na cukrzyce , w Polsce

Prof. zw. dr hab. med. Jan Taton
Katedra i Klinika Chorob Wewiznych i Diabetologii AM w Warszawie

Edukacyjne przygotowanie pacjenta do intensywnego lestale w pamiei dlugazazwyczaj listgraktycznych prioryte-
czenia moaa okrébc za pomocaeldw, jakie ma ono spefnic  tow, nie naléy przy ustalaniu programu gg do uwzg|el-

Sato: nienia obrazu cafesproblematyki; edukacjealez indywi-
przekazanie wiedzy, umigje<i i motywacji psycho dualnie rénicowac
— emocjonalnej, ktére umbwig bliska i partnerska Zarys szczegOtowego programu (planu) przedstawia tab. 1.
interakcjepacjenta i lekarza w prowadzeniu zintensy-
fikowanego leczenia cukrzycy, Partnerski stosunek miglzy lekarzem i pacjentem —

przeciwdziatanie lleowi, znuzniu, depresji, frustracji warunek intensyfikacji leczenia

i zagubieniu przez wyksztatcenie nawyku aktywnego Cukrzyca typu 1 wymaga dtugich lat aktywnego leczenia,
podejgia do probleméw zwiganych z leczeniem cu- zmusza chorych do regularnych kontaktéw ngduai, zmie-
krzycy, niajecymi sige osobami z zespotu terapeutycznego,z@lie
zwigkszenie psychicznej odporraspacjenta przez procesu leczenia zostaje w @jianierze przeniesiony na
uswiadomienie mechanizméw zjawisk zwanych z  barki chorego i jego rodziny, gdytylko sam chory, dzié
chorobawyzwolenie kreatywnas w stosunku do sie- samoobserwacji i samokontroli oraz umiagg analizie co-
bie i otoczenia i emancypadgeoteczna dziennie zbieranych informacji, zdolny jest pok&eycjego
zbudowanie i wzmochienie psychoterapeutycznegaskutecznds W tej sytuaciji warunkiem skuteczmbsiziata-
kontaktu chorego ,z sobaamym” i z otoczeniem, nia staje siavyksztatcenie silnych mechanizméw motywa-
nastawienie altruistyczne zamiast egoistycznego, cyjnych do codziennej realizacji zalédekarskich. Wymo-
umoZiwienie podejmowania zadamazych z punktu  giem podstawowym w uzyskaniu tego typu wspotpracy cho-
widzenia jakosi zycia, osiganie poczucia autonomiii rego jest przekazanie mu Wasego zasobu informacji o
odpowiedzialnosi. chorobie, metodach leczenia, kontroli i samokontroli, o pro-

Opisanie edukacji chorego na cukrzygeepomocdych 5  wadzeniu aktywnegoyzia i dziatania w wielu rolach spote-
zaddn jakie ma ona speiniawskazuje, 8 oprdcz celéw cznych —w rodzinie lub Wwedowisku pracy.
operacyjnych, umdviajgcych ciggte i skuteczne dziatanie W programie nauczania intensywnego leczenia ‘walez
kontrolujece cukrzyce edukacja powinna powodowagy- uwzglenic (13, 14):

tworzenie nowych warf@s osobowosiowych i moralnych. » Koniecznd$ dostarczenia indywidualnie Zndizowa-
Stanowi wtedy sposob na pefrabiektywnai subiektywna nych informacji dotyczeych codziennej samoopieki
adaptacjedo faktu chorowania na cukrzycBzigki odpo- medycznej, a wie diety, ‘aviczeh lekéw, samokon-
wiednio prowadzonej edukacji moa uzyskagozdanapo- trolnych badardomowych, wczesnego rozpoznawania
stawepacjenta, co jest warunkiem uzyskania jego racjonal- dodatkowych zagrahw celu prewencji objawdéw itd.
nych, partnerskich zachowam procesie intensywnego le- » Przekazywanie informacji praktycznych i niedhgch
czenia (1, 2). do realizacji konkretnych zabiegéw i dziatan
» Konieczndg pilnego wystuchiwania opinii chorych,
Formowanie programu tak czesto i tak dlugo, jak to potrzebne, nie ma bowiem
Rozpoczeie edukacji chorego musi ywiacsiez zasadni- terapii bez dialogu, do ktérego najlepszym \psta
czym pytaniem o praktyczny cel, ktory chce ssgne. jest pozytywne nastawienie lekarza na odbior i wystu-
Jest on nieco inny w kdym przypadku cukrzycy. Maja chanie partnera (2, 3).
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Tabela 1. Program i plan zéje zakresu edukaciji terapeutycznej w cukrzycy typu 1 — 5 kolejnych dni

Dziehtygodnia Plan zaj&

» Powitanie i oméwienie organizacji zéje

 Test wstpny — ankieta

» Ogo6lne wiadomasd o cukrzycy

« Samokontrola: podstawy teoretyczne i z&ggraktyczne

Poniedziatek

« Samokontrola — podstawy teoretyczne | ci@j@raktyczne
— demonstracja suchych testow i glukometrow

Wtorek — wykonanie oznacZegiukozy we krwi i w moczu
— dziennik samokontroli

« Dyskusja

« Zywienie w cukrzycy

— podstawy teoretyczne — skiad paienia, WW*, sztucznéredki stodzae,

— zajeia praktyczne — obliczanie kalorycZeossktadu jakosiowego positkow, uktadanie jadtospisow
e Dyskusja

Sroda

« Insulina

— wiadomdsi og6ine

— preparaty insulin

— rodzaje insulinoterapii, intensywne leczenie, koczisyzyko
Czwartek — kryteria wyréwnania cukrzycy

— dostosowywanie dawek insuliny

— zajeia praktyczne: strzykawki, peny, nabieranie i mieszanie oraz prawidtowe wstrzykiwanie insuliny,

pompy insulinowe

e Dyskusja

« Ostre powikfania cukrzycy
— hipoglikemia
— kwasica ketonowa
* Przewlekte powiktania cukrzycy
« Problemy specjalne: dia, praca zawodowa itp.
« Test kdrcowy

Piatek

*WW = postugiwanie siavymiennikami wglowodanowymi

o Wihaxiwy wybor informacji — czetym w praktyce zja- Przygotowuja plan nauczania, naketakz okré§c¢ sto-
wiskiem jest przeladowanie informacjami. Istnieje pra- sunki socjalne, a wierodzinne, poziom wyksztatcenia cho-
widlowo&, ze stopiérerozumienia terminologii medy-  rego i rodziny, warunki materialne i mieszkaniowe, sytuacje
cznej przez chorych jest proporcjonalny do czasu trwazyciowg a take oddziatywanie tych czynnikédw na proces
nia cukrzycy, naleg jednak zawsze unikawyrazn leczenia.
niejednoznacznych, niejasnych. Infornujjazeba ob- Wyniki baddnzajmujgych sieanalizazwiazku migdzy
serwowacachorego, przy pierwszych objawach niezro- iloscia i jakoxcia wiedzy o chorobie a jakom kontroli tej
zumienia u stuchacza, nalemvrécic do poprzedniej choroby przez pacjentéw nie gadnoznaczne. Stosuje, sie

kwestii, umuja jajasiej. rézne techniki poréwnawcze, badajaaréwno parametry
Pamigatnaley, ze lekarz méwi do chorego nie po to, by metaboliczne, np. — glikemi@emoglobinaylikowang jak i
zdobycjego podziw, lecz by Byerozumianym. socjologiczne, np. ¢a0< i dlugo< hospitalizacji, obser-

Program edukaciji ksztaltuje siezaleno<i od charakte-  wacjechorobowaosigyniecia zawodowe, spoteczne. Wyka-
ru pacjenta, jego choroby, winien wibyczindywidualizo-  zano istnienie zaréwno dodatnich, jak i negatywnych relacji.
wany. Podstawowym celem jest nauczenie dzjdtare w Mozna wyliczyckilka okoliczndsi wazych dla uzyski-
leczeniu pacjenta saiezb@ne. W prowadzeniu zintensy- wania wspotpracy chorych. Skuteczny program pedagogicz-
fikowanego leczenia cukrzycy jest ich wiele — samokontrolanego dziatania dla intensywnej terapii wymaga przekonania
prowadzenie dziennika samokontroli, praktykowanie pro-o jego celowbs ze strony chorego: pacjent powinien z
zdrowotnego stylu yia, techniczne aspekty podawania i zaufaniem akceptowametody dziatania nakriesme przez
regulacji dawek insuliny, sytuacje nadzwyczajne itd. Aalez lekarza. Wielu pacjentéw z rygch wzgleldw nie wspdt-
rowniezod uwzglelnienia w programie nauczania cukrzycy pracuje wiasiwie z lekarzem. Mimo ‘izprawie wszyscy
indywidualndsi pacjenta. pacjenci z cukrzyctypu 1 akceptuj&oniecznéé insulino-
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terapii, to jedynie nie wimej anizli 50 proc. realizuje ja
prawidtowo. Jeszcze mniej, bo pogii20 proc., stosuje pra-

widtowo zalecenia dietetyczne.
Planuj& nauczanie chorych, nalemiecstale w pamig, ze:

» bardzo silne, nagle emocje, z wimgmi zmianami
zachowania, myenia i odczynami neuro-wegetatyw-
nymi, np. gniew, zto§ uznanie, Jk.

Edukacyjne i psychoterapeutyczne podgjsdo zmian

¢ zdolno€ do zapamjigywania informacji u pacjentdbw emocjonalnych powodowanych przez cukrzyeez je ra-

nie jest wielka, na ogét salolni do powtérzenia jug

min po wizycie jedynie potowy informacji, jakie otrzy-

mujaod lekarza,

cjonalizowdadla lepszej jakas leczenia.
Pacjent zéwiezo rozpoznanaukrzycato z reguly czto-
wiek gteboko zaniepokojony oyzie, o plany, losy rodziny,

¢ jedynie 1/3 informacji medycznych otrzymywanych w zawodu, o przyszi@s Zawsze praghie widziew lekarzu

czasie pierwszej wizyty jest dobrze zapgarea,

osohe ktéra nie tylko rozumie biologiehoroby, ale tale

¢ dostarczenie informacji ogélnych (np. o koncepcji jest w stanie rozwigywac jego problemy emocjonalne i

choroby) nie powoduje zwkszenia zdolnas chorego
do prawidtowego wspétdziatania z lekarzem,

* bardzo wielu pacjentéw nie rozumie wyefumedycz-
nych (np. system wymiennikow, podpnow, porcja

moczu, elektrolity itp.) — powstaje problem nie tylko

jakoxi trexi, ich zakresu, ale rowniggzyka.
Dodatkowo wykazano,ezwiedze ktérachorzy otrzymu-

ja podczas programowych zéjprowadzonych w klinice i

spoteczne. Posiada i potrafi wiedz&ego zakresu praktycz-
nie wykorzystac Polepsza to adaptachorego do jego
zaddn np. do nowej roli, zapobiega reakcjom nerwicowym i
negatywnym psychofizjologicznym wptywom na wyniki le-
czenia. Dochodzi wtedy do pozytywnej regulacji w struktu-
rze i funkcji osobowad pacjenta (4, 5, 6, 12).

Lekarz zawsze powinien #dgt do ustalenia wiogzych
cech osobowas pacjenta, w celu ich wykorzystania w pra-

poradni, pami@jajeszcze po 8-12 mies., natomiast szybciejktyce leczniczej.

zanika pozytywny wptyw nabytych informaciji i umjaje-

Nalez wiec zawsze wiedZidd, 6, 13):

&ci na zachowanie zdrowotne, szczeg6lnie w zakresie nawy- ¢ do czego pacjent dg,

kow zywieniowych, techniki wstrzykiwania insuliny, pie-

legnacji stop i uzkienia. Pacjenci starage ttumaczycpo-

gorszenie  wyréwnania  metabolicznego nie  tyle

rozlumieniem samokontroli, ile okoliczhosmi zewn#z-

nymi, np. brakiem stabilizacji rodzinnej koniecznej do pra-

» czy umie okr@g podstawowe celgyziowe i lecznicze,

e czy umie zrezygnowazr dordnych przyjemnéd, aby
zrealizowadlegly gtéwny cel,

» czy odczuwa motywy i zna sposoby @gigcia celu,

» jaka jest rzeczywista sprawrigego dziatania,

widlowego prowadzenia diety, zbyt krétkim czasem trwania ¢ czy potrafi kontrolowac pobudzenia emocjonalne

uprzedniego szkolenia itp.

zwiazane z choroha

Post@owanie pedagogiczne personelu medycznego po- ¢ jak zachowa si&v sytuacjach dodatkowego stresu,

woduje, 2 chory staje sipostacjacentralnazespotu lecza

cego. Jego problemy beZpednio ksztattujalziatania leka-

rza, pielgniarki, dietetyczki, psychologa i interakcje iohag
tymi osobami (6, 12). Dziatania w zespole |lgnyza przeni-
kaja sie znacznie w zakresie kompetencji, twarzadna

calog, dlatego zespdt taki powinien przynajmniej raz w
tygodniu omawia@spekty pedagogiczne pracy. Informacje

o chorobie przedstawia diak, aby uzyskatacjonalnadtu-

gotrwatamotywacje mato poyteczne s&rotkie stany po-

zytywnej motywacji lub temadmierna, ale przemijgja
motywacja, np. do samokontroli.

Edukacja zdrowotna w kontroli zaburzeh psycho-
emocjonalnych u chorych na cukrzyce
Stany emocjonalne na podzielima:

» czy day do podejmowania zadamudnych, czy tez
tatwo siewycofuje,

» czy skupia siena wykonywaniu istoty zadania, czy
tylko na zewngznym obrazie (jak wypadnie) wyko-
nywania zadarpowstajgym w oczach innych ludzi,

* czy ludzi, przedmioty i wydarzenia ocenia tylko z po-
zycji whasnych intereséw i korzgg czy tézdostrzega
potrzeby innych i angage siew ich realizacje czy
sprawnie przystosowuje sit zmian zachodzgch w
blizszym i dalszynimdowisku spotecznym,

» czy zachowanie przed chorpbabecnie w podobnych
sytuacjach bytoby zblane?

W zakres osobowaeswchodzaakz przekonania, a wie

osobiste, zabarwione emocjonalnie opinie, piglaakz
opinie bardziej zobiektywizowane i podstawy, aaievata

* nastroje — emocje o0 nieznacznym nasileniu istze gotowo€ do reagowania w okrlEsy sposéb, predyspozy-
diugim (dni, tygodnie) okresie trwania, np. dobre lub cja do okré®nych zachowanSato mechanizmy widzenia

zle samopoczucie, nastrdj pozytywny, abnegacija,

siebie i"sviata. Oczywisie, ulegajaone przemianom. Oso-

» wzruszenia — emocje nagte i krétkie, skojarzone z rebowo< jest strukturadynamiczna Zmienia sjew wyniku
guly z neurowegetatywnymi odczynami, np. zadowo-integrowania, a wie scalania razych poznawczych i emo-

lenie, al,

cjonalno-motywacyjnych mechanizmow, regutyjeh sto-
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sunek jednostki do siebie, choroby, zdrowia i do otoczenia Moma wymienidastgujace sposoby oddziatywania:

oraz kontroJentasnego dziatania.

W programach edukacji terapeutycznepdaie do prze-
obrazh osobowdsi, do jej wzmocnienia. Tworzy si® ten
sposbdb skuteczniejszarapeutycznie postgvayciowa wo-
bec cukrzycy.

Wdraza siepostawektéramoma okréi¢ nasi@ujaco:

* Nie lekaj sie

¢ Umiejenie radzsobie ze stresem spowodowanym cu-
krzyca Mozesz cukrzygeskutecznie opanovaani-
welowacjej szkodliwy wplyw, osjgng cele leczenia,
jedi bedziesz inwestowawv swoje zdrowie, w zapo-
bieganie i leczenie;

» Mozesz do tego celu siprzyczynic przez edukagije
terapeutyczngprowadzenie samokontroli; staran©os
wytrwato< i cierpliwo< w realizacji zalecemeczni-
czych, lojalnéé wobec siebie, Twojego zespotu lecza
cego, rodziny, przyjaciot, a takzprzez odwageuza-
sadnionaadzieje

Zwiekszanie odporndsi psychospotecznej pacjenta

Skutecznoé leczenia cukrzycy zawsze zayead zacho-
wahi dziatahpacjenta — dziecka, mtodzieza péniej doro-
stego juzcziowieka; t&zy siewiec z charakterem jego syl-
wetki psychofizycznej. Ksztaltowanie osobdwioedbywa
sie pod cigglym naporem faktow istnienia Geej choroby,
wplywu zmniejszajeej sieroli w rodzinie, szkole, grupie
réwiesniczej, sodowisku pracy i spoteczhcis Jest interesu-
jace, 2 wplyw tych faktéw moe wzbogacamsobowds,
pogtebiaci doskonalicetyczny i moralny stosunek dwvisita
i ludzi. Moze bycjednak inaczej (5, 8, 10, 11).

Dobra kontrola przy obecnie stosowanych metodach le-
czenia zawsze pojawia, g@ko wynik celowych zachowan
lub prozdrowotnego styluyzia, ktéry chory na cukrzyce
realizuje stale i wszizie, na co dzienw pracy, w czasie
rekreacji. Jest to rutyna poptawvania dotyczea programu
dnia i diuszych okreséw, a w praktyce diety, wstrzyknie
insuliny, samokontroli metabolicznej. Jej powodzenie w pra-
ktyce warunkuje kondycjehorego, jego zdrowie, a yae
moZiwos¢ wzbogaceniayria i osobowosi, jego normali-
zacji oraz realizagjgpozdanych wartés i celow zcio-
wych, intelektualnych, emocjonalnych, spotecznych i mate-
rialnych. Zesp6t leczyy chorego na cukrzyceypu 1 musi
wiec dysponowaamiejgno<iainterwencji w styl gcia i w
formowanie prozdrowotnej osobowis

Jak wynika z przegtiu problemoéw psychospotecznych
rodzgych siez faktu zachorowania na cukrzytgu 1, u
0s0b tych istnieje konieczhbgwiegkszenia psychicznej od-
porncgi na stres.

przekazanie chorym konstruktywnych schematéw po-
znawczych, umiej@o<i i motywacji do dziatania na
rzecz celéw leczniczych. St programy edukacji
zdrowotnej, samokontroli, rehabilitacji, samopomocy i
inne,

wytworzenie w strukturze mijenia chorych dominu-
jacych idei zwiganych z gldwnymi celamiziowymi

i leczniczymi,

ukierunkowanie regulacji osobowmsna stronepro-
spotecznawytworzenie gotowas do dodania odwagi
innym,

nastawienie zadaniowe motywacji.

Tak wiec w zakresie dziafapoznawczych nalgzdazy€

do rozwigania takich zadafak:

zrozumienie choroby, jej objawow i celdw leczenia;
wyuczenie sieabiegéw stugcych leczeniu: wstrzyk-
nigt, testowansporzazania diety itp.;

ocena ogranicZeryciowych narzuconych przez cho-
robe

wytworzenie postawy pozytywnej akceptacji dla po-
wyzszych potrzeb — takzwsdd cztonkdéw rodziny;
potrzeby wytrenowania w realizacji' igri lecznicze-
go, w spetnianiu roli leczniczej, asymilacja zachbwan
leczniczych przez cztonkdw rodziny;

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

Szkota dla chorych na cukrzyce

Edukacjechorych na cukrzycenozma prowadZiov rény

sposob (7, 9, 11). Jak juxczésiej wspomniano, meazto byc

— edukacja indywidualna:

— bez strukturalnego podeja, wyrywkowa, niepeina,

przypadkowa, np. w wyniku uzyskania informacji o
cukrzycy w czasie wizyty u lekarza, a tekz prasy,
radia, telewizji, od innych chorych,

ze strukturaprogramowa bardziej petna, ale nie za-
wsze wiasiwa, np. w wyniku samodzielnego przy-
swajania wiedzy z dobrze przygotowanego, komple-
ksowego poradnika dla chorych na cukrzyce
edukacja grupowa, na ogot w malych, 6-10-osobo-
wych grupach pacjentéw dobranych wg wieku, cech
psychospotecznych i medycznych, charakterystyki
choroby, celdow i metod leczenia. Edukacja ta enoz
byt prowadzona w sposéb strukturyzowany. Oznacza
to, 22 pacjent odbywa logicznie upqdi@wane wg
catlociowego planu za@a uczezczaja do ,szkoty
dla oséb z cukrzy¢aJest to jedna z najbardziej efe-
ktywnych form edukacji. Umdvia ona:
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e przygotowanie chorych na cukrzydeh rodzin oraz 4. Bradley C. Handbook of Psychology and Diabetes.
najblizszego otoczenia do skutecznej i sprawnej reali-Chur, Switzerland: Harwood Academic Publishers, 1994.
zacji samokontroli i samoopieki w leczeniu choroby, 5. Close H., Davies A. G., Goodyer |. M.: Emotional

< upowszechnienie bardziej intensywnych i skutecznychdifficulties in diabetes mellitus. Arch. Dis Child 1986, 61,
metod leczenia cukrzycy oraz stworzenie warunkéw337.
dla praktycznego wdrania postpu do praktyki co- 6. Day J. L., Dodmer C. W., Dunn O. M. Development of
dziennego leczenia chorych, a questionnaire identifying factors responsible for successful
< stworzenie petnych warunkéw do zapobiegania ostrynself-management of insulin—treated diabetes. Diabetic Med.
i przewlektym powiktaniom cukrzycy, jak réwniea- 1996, 13, 564.

pobieganie cukrzycy typu 2 w rodzinach chorych, 7. Day J. L., Rayman G., Hall L., Davies P. ‘Learing
« osigganie konkretnych efektow oszcirexiowych  Diabetes’ a multi-media learning package for patients, carers
dla instytucji opieki zdrowotnej i samych chorych. and professionals to improve chronic disease management.

Nauczanie — w szkole z reguly prowadzi zespolahyzz ~ Med. Inform 1997, 22, 91.
lekarzy, pielgniarek, dietetyczki, psychologa, pedagoga. 8. Griffiths R., Jayasuriya R., Jamieson M.: Development
Formy edukacyjne obejmujdyskusje w matych grupach, of a patient—generated quality of life measure for non-insulin
techniki metaplan, panele, burze mézgéw, inscenizacje, delependent diabetes. Australian Diabetes Educators Associa-
monstracje i dogiadczenia samokontrolne. tion Annual Scientifice Meeting, 1997, Canberra.
Pedagogika zdrowotna w cukrzycy gdegtdoko, jest 9. Groen J. J., Pelser H. E. Newer concepts of teaching,
fundamentem procesu terapeutycznego — szczegolnie o ilearning and education and their application to the patient-
tensywnym charakterze — podobnie jak w innych chorobactoctor cooperation in the treatment of diabetes mellitus. Ped.
przewleklych — ma przeobréaziderarchie wartosi egzy-  Adolesc Endocrinol 1982, 10, 168.
stencjonalnych i wzbogaciosobowéé pacjenta tak, aby 10. Hornquist J. i wsp.: Type Il diabetes and Quality of
zbudowacnowa motywacjedo pelnego stosowania w co- life. A review of the literature. PharmacoEconomics, 1995, 8
dziennym yciu zdobyczy technicznych i organizacyjnych do(Suppl. 1), 12.
celéw zapobiegawczych i leczniczych. Pacjent zyskuje wtedy 11. Padgett D., Mumford E., Hynes M., Carter R.: Meta-
uzasadnionaautonomjew swoich decyzjach leczniczych i analysis of the effects of educational and psychosocial inter-

staje siedobrym partnerem zespotu lecego. ventions in management of diabetes melllitus. J. Clin. Epide-
miol. 1985, 10, 1007.
Literatura 12. Thompson G. H., Sunol R.: Expectations as determi-

1. Ajzen 1., Fishbein M. Understanding Attitudes and nants of patient satisfaction: concepts, theory nad evidence,
Predicting Social Behaviour. Englewood Cliffs N. J.: Prenti-Int. J. Qual Health Care. 1995, 7, 127.

ce Hall, 1980. 13. Tatond., Czech A.: Podeznik edukacji terapeutycz-
2. Balint M. The Doctor, his Patient and the lliness. Lon-nej, W-wa, PWN, Il wyd., 1999.
don: Pitman, 1957. 14. Taténd. Czech A. (red.): 2001, Diabetologia, t. I i I,

3. Bott U., Jorgens V., Grusser M. et al. Predictors ofPZWL Warszawa.
glycaemic control in Type 1 diabetic patients after participa-
tion in an intensified treatment and teaching proogramme.
Diabetic Med. 1994, 11, 362.
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16 stycznia 2004 r. Prezydent RP nadat
tytut naukowy profesora nauk medycznych

Joannie Matuszkiewicz-Rowirskie;]
z Katedry i Kliniki Chorob Wewrnteznych i Nefrologii AM

17 marca 2004 r. Prezydent RP nadat
tytut naukowy profesora nauk medycznych

Ryszardowi Gellertowi
z Katedry i Kliniki Chorob Wewnteznych i Nefrologii AM

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

Prof. dr hab. Joanna Matuszkiewicz-Rb6ska urodzita Dziatalno& zawodowa
siew 1951 roku w Warszawie. Po ukazeniu Liceum Ogol-
noksztatcaego im. Joachima Lelewela w Warszawie, stu- W latach 1983-1991 pelnita w Klinice funkapedynatora
diowata w latach 1970-76 na | Wydziale Lekarskim Akade-O&odka Dializ, nastenie w latach 1992-2002 ordynatora
mii Medycznej w Warszawie, uzyskgjalyplom z wyréz  oddziatu klinicznego i od paziernika 2002, ponownie or-
nieniem. Po studiach rozpod¢aepracew Klinice Choréb  dynatora Osodka Dializ. Od 2003 roku jest konsultantem
Wewngrznych pod kierunkiem Pana Prof. dr hab. med. Al-regionalnym dla Mazowsza ds. nefrologii.
freda Siciskiego, nasienie przemianowanej na Katedre
Klinike Choréb Wewngznych i Nefrologii i prowadzonej Dziatalno&t dydaktyczna
przez Pana Prof. dr hab.med. Kazimierza Ostrowskiego, zaj- Obejmowata ona:
mujac stanowiska asystenta, starszego asystenta, wyktadow- « szkolenie studentéw, seminaria, wyktady, przyjmowa-
cy, adiunkta i — od 1999 — profesora nadzwyczajnego. W nie egzaminow,
1984 roku uzyskala stopiespecijalisty Il stopnia z choréb e szkolenie stagstow podyplomowych z choréb we-

wewndrznych, w roku 1990 specjalisty nefrologa, a w 1999 wnegtrznych, rezydentéw z medycyny rodzinnej, leka-
roku specjalisty z zakresu medycyny rodzinnej. rzy specjalizujaych siew dziedzinie choréb wewne
W 1989 roku obronita pracdoktorskapt.: ,Leczenie trznych, nefrologii, a tale szkolenie przysztych kie-
uderzeniowymi dawkami sterydéw chorych z ofdrane- rownikéw osodkdéw dializ w zakresie dializoterapii,
fropatii toczniowej przebiega®j z niewydolnasa nerek, « wyklady na kursach podyplomowych, atestatycyjnych
ktorej promotorem byt Prof. dr hab. med. Alfred Satin z choréb wewrieznych i nefrologii, organizowanych
W 1993 roku, uzyskata tytut dr habilitowanego nauk me- przez CMKP, AM,
dycznych, na podstawie dorobku naukowego i pracy pt.. ¢ wyktady na konferencjach naukowo-szkoleniowych
~Leczenie wtornej nadczynmdgrzytarczyc w mocznicy za organizowanych przez Towarzystwo Internistow Pol-
pomoca kalcytoniny i metabolitbw witaminy 30} ktorej skich, Polskie Towarzystwo Nefrologiczne, Towarzy-
opiekunem byt Prof. dr hab. med. Kazimierz Ostrowski. stwo Medycyny Rodzinnej.
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« Udziat w komisjach egzaminacyjnych na | i Il stopien ryzyko choroby wiénowej’(1998-2000).

z zakresu chorob wewtrenych, udziat w ogélnopol- 7. Projekt wltasny AM (kierownik projektu): ,Badania
skiej komisji egzaminacyjnej z zakresu nefrologii. nad zwigkiem pomjelzy wyniszczeniem, mialzycaa sta-

* Opracowanie ogolnopolskiego programu szkolenio-nem zapalnym u chorych przewlekle dializowanych z powo-
wego dla lekarzy rodzinnych z zakresu osteoporozy du schytkowej niewydolnas nerek” (2001-2003).
przeszkolenie wyktadowcédw regionalnych (2002).

¢ Organizacja i prowadzenie internetowego programu 3. Glowne kierunki badah i osiggniecia w pracy na-
konsultacyjno-dydaktycznego dla lekarzy rodzinnych i ukowej
lekarzy choréb wewrieznych (od 2001). Gtéwne kierunki badan

« Wspétudziat w organizacji 8 wyjazdowych konferen- 1. Leczenie nefropatii toczniowe;j.
cji szkoleniowych, akredytowanych przez Towarzy- 2. Diagnostyka i leczenie osteodystrofii nerkowej.
stwo Internistow Polskich, dotygczgch wybranych 3. Zaburzenia metabolizmelaza u chorych przewlekle
probleméw internistycznych (2003-2004) dializowanych.

4. Zaburzenia w oblee ukladu rozrodczego u kobiet

Byla opiekunem specjalizacji z zakresu nefrologii 11 przewlekle dializowanych.

0s0b, z zakresu chordb weyireaych 10 oséb. 5. Postp miaddzycy w schytkowej niewydolnas nerek.
Dziatalno& naukowa Wspotpraca naukowa i osj@niecia w pracy naukowej
1. Klinika Endokrynologii Ginekologicznej | Katedry Po-
1. Publikacje i doniesienia zjazdowe toznictwa i Ginekologii AM w Warszawie — cykl prac po-
Publikacje 93 (70 po habilitacji) Swieconych zaburzeniom w zakresie osi podwzgoérze-przy-

Prace oryginalne 43, poglawe 36, opisy przypadku 3, sadka-gonady, zmianom patomorfologicznym endometrium
rozdziaty w podreznikach i skryptach 10, ogélnopolski pro- i zaburzeniom seksualnym u kobiet w wieku rozrodczym

gram szkoleniowy z zakresu osteoporozy — 1 dializowanych z powodu schyitkowej niewydolcoserek.
Prace w jeykach kongresowych 12, w czasopismach ob-Pierwsza ndwgiecie ocena wplywu stosowania estrogeno-

jetych listafiladelfijska 6. wo-progestagenowej hormonalnej terapii zastej na
Impact Factor 11.14, Index Copernicus 327, Punkty KBNuktad ptciowy i gsto€ mineratu kostnego u kobiet w okre-

689, liczba cytowa28. sie rozrodczym z niedoborem estradiolu, przewlekle dializo-
Doniesienia zjazdowe 105, w tym 15 przed habilitacja wanych.

90 po habilitacji (36 na zjazdach pdigynarodowych). 2. Zaktad Immunologii Klinicznej Instytutu Tranplanto-

logii i Zaklad Genetyki Instytutu Psychiatrii i Neurologii—

2. Naukowe tematy badawcze: realizacja projektu badawczego KBN: ,Ocena antymiaz

1. Projekt badawczy KBN (kierownik projektu): ,Substy- dzycowego wptywu farmakologicznych dawek alfa-tokofe-
tucyjne leczenie estrogenami kobiet dializowanych z powo+olu u chorych dializowanych z powodu schytkowej niewy-
du przewlektej mocznicy” (1995-1997). dolnogi nerek” (wspétwykonawcy: Prof.dr hab.med. An-

2. Projekt badawczy KBN (kierownik projektu): ,Ocena drzej Gorski, Prof. dr hab. med. Hanna Wehr) — w grudniu
antymiazlzycowego wptywu farmakologicznych dawek al- 2003 zakdnzono badania z zastosowaniem podwojtée s
fa-tokoferolu u chorych dializowanych z powodu schytko- pej préby, obecnie analiza wynikow.
wej niewydolndsi nerek” (2001-2003). 3. Division of Nephrology of Oueens University, King-

3. Projekt badawczy KBN (gtéwny wykonawca): ,Ocena ston, Ontario Canada — badania had wyborem metody diali-
mineralizacji zchwy w rozwoju cztowieka oraz w patologii zacyjnej u chorych ze schytkowaiewydolndsia nerek.

u pacjentéw po przeszczepieniu nerki allogenicznej pobra;Comorbidity in patients starting Peritoneal Dialysis and
nej ze zwiok” (2000-2002). Hemodialysis in Canada and Poland” — w trakcie realizaciji.

4. Projekt wlasny AM (kierownik projektu): ,Leczenie 4. Osodki Dializ w Szpitalu Praskim, Szpitalu Urazo-
wtdrnej nadczynnas przytarczyc w mocznicy za pompca wym w Warszawie, Wotominie, Radomiu i Ptocku — wielo-

aktywnych metabolitéw witaminy D3" (1992-1994). ogodkowe badania pod kierunkiem Kliniki dotycza
5. Projekt wtasny AM (kierownik projektu): ,Gospodarka  « Rdmych metod leczenia wtérnej do mocznicy nad-
zelazem u chorych ze schytkquaewydolndsia nerek le- czynnosi przytarczyc, w tym: wprowadzenie orygi-
czongpowtarzanymi hemodializami” (1995-1997). nalnej metody skojarzonego leczenia kalcytQnina
6. Projekt wiasny AM (kierownik projektu): ,Zaburzenia uderzeniowymi dawkami aktywnych metabolitow wi-
gospodarki lipidowej w przewlektej niewydolrmserek a taminy D3 (1989 — 92); pierwsza w Polsce szeroka
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ocena doustnego leczenia pulsacyjnego aktywnymi 4. Nagrody naukowe

metabolitami witaminy B (1989-96); oraz — opraco- 1989 — Nagroda naukowa indywidualna Il stopnia Rekto-
wanie nowego wariantu leczenia uderzeniowymi da-ra AM w Warszawie za badania nad leczeniem gwaltownie
wkami aktywnych metabolitéw witaminy D3, stoso- postgujacej nefropatii toczniowej pulsacyjnymi dawkami
wanymi raz w tygodniu (1992-94). sterydéw nadnerczowych.

* Przydatn6si absorpcjometrii promieniowania rentge- 1994 — Nagroda naukowa indywidualna | stopnia Rektora
nowskiego o podwdjnyniradle energii (DEXA), a AM w Warszawie za cykl prac dotygaach postpdéw nefro-
takze niektorych badahiochemicznych w diagnosty- logii.
ce osteodystrofii nerkowej i ocenie skutecaigsj 1997 — Nagroda naukowa zespotowa | stopnia Rektora
leczenia u chorych we wczesnych stadiach niewydoAM w Warszawie za cykl badagotyczgych rénych me-
Ino&ci nerek oraz przewlekle dializowanych (1989 — tod leczenia aktywnymi metabolitami witaminy D3.

96). 2000 — Nagroda naukowa zespotowa | stopnia Rektora
¢ Problematyki niedokrwistas i gospodarki elazem u  AM w Warszawie za prace dotygaadiagnostyki i leczenia

chorych ze schytkowaniewydolndsia nerek leczo-  osteodystrofii nerkowej.

nych powtarzanymi dializami, w tym: wieloczynniko- 2003 — Nagroda naukowa zespotowa |l stopnia Rektora

wa ocena leczenia niedokrwistbza pomocanatych ~ AM w Warszawie za cykl badgrosvieconych problematy-

dawek podskornej ludzkiej rekombinowanej erytro- ce kostnej.

poetyny (rHUEpo) (1990 — 92); ocena przydatinos

klinicznej poszczegoélnych testéw diagnostycznych, 5. Cztonkostwo towarzystw naukowych i innych orga-

zarbwno w podstawowej diagnostyce, jak i w monito- nizacji

rowaniu leczenia preparatanglaza oraz przewidywa- e Polskie Towarzystwo Nefrologiczne — od 1990 roku

niu na nie odpowiedzi erytropoetycznej; opracowanie < Polskie Towarzystwo Transplantacyjne —od 1999 roku

oryginalnego indeksu ZPP/logSF, odzwierciedlaja < European Dialysis and Transplant Association — od

cego utylizacjezelaza w prekursorach erytrocytéw i 1992 roku
jednoczésie jego zasoby. * International Society of Nephrology — od 1995 roku
e Czynndsi ukladu rozrodczego w schytkowej niewy- ¢ American Society of Nephrology — od 1999 roku
dolno<i nerek e 1990 — 1998 — Sekretarz Komisji Nefrologicznej Ko-
« Patogeneza midzycy i jej zwigki ze stanem zapal- mitetu Patofizjologii PAN
nym, stresem oksydacyjnym i zaburzeniami czynnos ¢ Cztonek Rady Naukowej Nefrologii i Dializoterapii
Sr6dbtonka naczyniowego w przewlektej niewydolno- Polskiej,
&ci nerek (dwie rozprawy doktorskie na ukaeniu). e Cztonek Rady naukowej Standardéw Medycznych.
5. Zakiad Chirurgii Stomatologicznej Instytutu Stomato-
logii AM w Warszawie — wspétudziat w realizacji zdlaao- 6. Recenzent czasopism naukowych

nego w ubiegtym roku, projektu KBN ,Ocena mineralizacji Nephrology Dialysis Transplantation
zuchwy w rozwoju cztowieka oraz w patologii u pacjentéw < Polskie Archiwum Medycyny Wewh&nej
po przeszczepieniu nerki allogenicznej pobranej ze zwiok”,
a takz w badaniach dotygegch analizy radiometrycznej 7. Dzialalno€ w zakresie ksztalcenia mitodej kadry
szcz& oraz parametréw metabolizmu ‘kbsv przebiegu  naukowej
osteodystrofii nerkowej.
6. Oddziat Dializ w Wotominie — wspotudziat w bada-  Doktoraty: 4 ukénzone, 2 otwarte
niach czynnds osi podwzgorze — przysadka — tarczyca i  Recenzje doktorskie 10.
konwersji obwodowej hormondw tarczycy.
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Prof. dr hab. n. med. Ryszard Gellert

Prof. Ryszard Gellert ukeayt studia w Akademii Medy- Pojawienie si&kkomputerdw osobistych i rozwoj internetu
cznej w Warszawie w roku 1978 i od tego czasu nieprzerwasktonity Prof. Gellerta do wdr@nia badamad klinicznymi
nie pracuje Katedrze i Klinice Chorob Wewrzaych i Ne-  zastosowaniami informatyki — powstaly liczasieprace,
frologii (uprzednio Klinika Chorob Wewmienych) Akade-  publikacje i pionierskie opracowania systemow eksperckich
mii Medycznej w Warszawie — pogkawo pod kierunkiem i dydaktycznych, a Klinika stata sigierwszym w Polsce
Prof. dr hab. n. med. A Sigkiego, a obecnie Prof. dr hab. oddzialem przystosowanym catkowicie do pracy, i wspot-
n. med. K. Ostrowskiego. Specjalizowa} siezakresie ne- pracy, w systemie elektronicznym (,paperless department”).
frologii, choréb wewngznych oraz medycyny rodzinnej. W Wyktadnikiem znaczenia ogiaiet naukowych, klinicz-
latach 1999-2002 byt Konsultantem Wojewddzkim w dzie-nych i informatycznych Prof. R. Gellerta bylo wygranie
dzinie Nefrologii. przez niego migzynarodowego konkursu na stanowisko

Badaniami naukowymi w dziedzinie nefrologii Prof. R. Dyrektora Rejestru Dializ Europejskiego Towarzystwa Ne-
Gellert zajmowat siguz w czasie studiéw. Za udziat w frologicznego — europejskiej placéwki naukowej w Londy-
pracach zespotu Prof. dr hab. n. med. J. Sadowskiego badaie. Z tego okresu (1996-1998) pochodzme dla nefrolo-
jacego rolenerwoéw nerkowych w regulacji wydalania sodu gii prace epidemiologiczne, w tym przede wszystkim po-
przez nerki otrzymat nagrodeespotowasekretarza nauko- Swiecone nowotworom u dializowanych i leczeniu niedo-
wego PAN. Po rozpogeal pracy w Klinice Chor6b We-  krwistosi w okresie przeddializacyjnym. Jako Dyrektor Re-
wnerznych w roku 1978 pegiecit sie przede wszystkim  jestru ERA-EDTA Prof. R. Gellert zapogkawat wspétpra-
badaniom nad poprawako<i zycia pacjentow dializowa- ce naukowaz podobnymi organizacjami w Japonii, Kana-
nych — opublikowat prace na temat patofizjologicznych pod-dzie, USA i Australii. Za zastugi w tworzeniu portugalskie-
staw najczstszych powiktarhemodializ. Szczegdlne zna- go rejestru nefrologicznego otrzymat tytut cztonka honoro-
czenie ma odkrycie przez Prof. R. Gellerta, jednatiees i  wego Portugalskiego Towarzystwa Nefrologicznego. Opie-
niezalénie od de Vries, zjawiska poykiszania sieprze-  rajac siena éwczesnych degadczeniach i wynikach analiz
strzeni wewntizkomorkowej w odpowiedzi na hipowole- Prof. R. Gellert opracowal, po powrocie do Polski w roku
mig oraz opracowanie sposobu jej minimalizacji. Werte 1998, i wdrogt regionalny program zapewnienia miejsc
wynikow tych badardo praktyki klinicznej pozwolito 2,5 dializacyjnych dla wszystkich potrzehajech, belacy cze
krotnie zmniejszyczesto€ wystgpowania powiktarhemo-  &cia stworzonego przez niego programu prewencji schytko-
dializ. Otrzymat za to w Wenecji w roku 1993 wynienie ~ wej niewydolndsi nerek. Elementy tego ostatniego progra-
Miedzynarodowego Towarzystwa Jakbw Medycynie za  mu staly sjeobechie dosfme w catym kraju. W sumie Prof.
najlepsze doniesienie z krajéw centralnej i wschodniej EuroR. Gellert opublikowat 72 prace qclenej wartési Impact
py. Factor 55,260. Dotychczas byly one cytowane 247 razy.
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Dziatalno€ naukowa Prof. R. Gellertxisle wiaze siez wsko-t.0dzkiego Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego,
praktykaklinicznai dziatalndsia na rzecz Kliniki, Uczelnii  czlonkiem Europejskiego Towarzystwa Nefrologicznego
Srodowiska. Prof. R. Gellert jest sprawnym organizatorem {ERA-EDTA), Miedzynarodowego Towarzystwa Nefro-
stworzyt pracownienefrologii ddsviadczalnej, unowocZzes logicznego (ISN), Polskiego Towarzystwa Transplantacyj-
nit oddziat dializ i wyposa# go, giéwnie zé ®dkow poza- nego, Towarzystwa Internistow Polskich.
budztowych, stworzyt oddziat dializ otrzewnowych, uno-
woczéegit metodykezarzalzania stacjdializ, tak 2 stata sie Oprécz pracy naukowej, organizacyjnej i diagnostyczno-
najbardziej wydajnav Polsce przy zachowaniu najygzej  leczniczej Prof. R. Gellert zajmuje, simuczaniem choréb
jakosci ustug. Rozwjaania te zostaly powielone w wielu wewngdrznych i nefrologii studentéw naszej Uczelni, row-
ogodkach dializ w kraju. Prof. R. Gellert w latach 1994- niezw ramach studiéw anglgjgcznych. Wiaza sjeréwno-
1996, jako Przewodniceg Rektorskiej Komisji do spraw czesie w prace Kota Naukowego Kliniki. Szczegolhjgva
Informatyzacji stworzyt podstawy uczelnianej sieci kompu- aktywno€ dydaktycznavykazuje Prof. R. Gellert w szkole-
terowej, zdobyf ®dki na przylazenie Uczelni do internetu niu podyplomowym, zwlaszcza w zakresie hemodializotera-
i przyczynit siedo powstania Zaktadu Informatyki Medycz- pii oraz prewencji mocznicy i jej powiklanJest w tych
nej. Obecnie jest Przewodniggem Uczelnianej Komisji  dziedzinach uznanym autorytetem i wygtasza wiele wykta-
Wyborczej oraz wiceprzewodnigaan Oddzialu Warsza- dow na terenie catego kraju.
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Rankingowe sukcesy AM w Warszawie
Pierwsze miejsce dwa razy

Mgr Mariusz Forys- Rzecznik Rektora AM

Akademia Medyczna w Warszawie zwynita — w kate-
gorii uczelni medycznych — w dwdch préstigych rankin-
gach polskich szkot wyzych: Newsweekaraz Rzeczpo-
spolitej i Perspektyw.

Pod symptomatycznym tytutenDyplom, ktéry daje prace
Newsweeknr 12/2004) ogtosit w marcu wyniki tegorocznego
rankingu wyszych uczelniW zestawieniu uczelni medycz-
nych pierwsze miejsce zaja AM w Warszawie.W rankingu
gtéwnym, to jest klasyfikacji wszystkich polskich szkét wy-
zszych, zdecydowanie zwye@ida Szkota Gtowna Handlo-
wa; nasza uczelnia uplasowala sie pozycji 25-ej. W grupie
uczelni niepastwowych, najwyej sklasyfikowandolsko-Ja-
pofska Szkote Technik Komputerowych.

Sposod najbardziej znanych rankingéw edukacyjnych, W klasyfikacji wszystkich uczelni, laureatem zostat
ten publikowany przez redakcfégewsweekawyroznia sie Uniwersytet Jagiellorski, warszawska Akademia zaj@
zastosowaniem jednego tylko kryterium oceny szkét — jesB. miejsce, zwycjeajac w kategorii uczelni medycznych
nim ich skuteczn@sw przygotowaniu absolwentéw do zdo- przed AM w Poznaniu i Collegium Medicum Uniwersytetu
bycia dobrej pracy. Jagiellorskiego. W poréwnaniu do wczggjszego, ten ran-

Bazedla opracowanej klasyfikacji stanowity badania an- king rzalzi siginnymi prawami — kryteria oceny, Sasktad-
kietowe skierowane do ponad 900 firm i instytucji. Pracow-nikowe, sao: prestiz 50%, sita naukowa 30% oraz warunki
nia BadanSpotecznych z Sopotu pytata w nich najsize  studiowania: 20%.
polskie firmy o to, kogo najclteiej zatrudniaja Sktadowe Odbieraja dyplom dla najlepszej polskiej uczelni, Rektor
rankingu pokazujdez ktére uczelnie wyksztaicity najywie  UJ, prof. Franciszek Ziejka, powiedziat m. in. ,Kluczem do
kszaliczbe pracownikow na stanowiskach kierowniczych i sukcesu jest jakébadamaukowych i procesu edukacyjne-
dyrektorskich. go. Jék naszym uczelniom nie uda,g@dni€g na wyszy

W kilka tygodni péniej (14 kwietnia 2004), ogtoszono poziom badanbeda skazane na przewanie tego, co inni
wyniki bodaj najpopularniejszego rankingu szkof ezgch, od  wymydili, nie uzyskajawysokiej pozycji w Europie.
kilku lat przygotowywanego wspolnymi sitami przez dziennik 7 kolei dobra dydaktyka zawsze z®#na jest z oSgmig-
~Rzeczpospolitai miesiecznik edukacyjny ,Perspektywy”. ciami badawczymi uczonych (-)”.
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