Ocena stezenia

immunoglobulin IgG, IgM i IgA

w surowicy krwi

kobiet z adenomioza
poddanych wycieciu macicy

Immunoglobulin IgG, IgM and IgA concentrations in the blood serum in women

with adenomyosis after hysterectomy
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U 27 kobiet 7 endometriozq macicy poddanych wycigeciu macicy oceniano stezenie

immunoglobulin IgG, IgM, IgA oraz biatka catkowitego, a takze odsetek gamma globulin
w surowicy krwi przed leczeniem, w 1., w 10. i w 30. dobie po operacji. Do badan kwalifiko-
wano pacjentki, ktore w okresie okotooperacyjnym nie otrzymywaty krwi homologicznej i jej
preparatow, steroidow kory nadnerczy oraz ktorych przebieg okotooperacyjny byt niepowikta-
ny. Przed leczeniem nie stwierdzono podwyzszonego stezenia IgG, IgM oraz IgA u kobiet
z adenomiozq. W 1. dobie po operacji odnotowano obnizenie stezen IgG, IgM, IgA oraz biatka
catkowitego. W 10. dobie po zabiegu stezenie IgG i biatka catkowitego bylo nadal nizsze od
stwierdzanego przed leczeniem. Dopiero w 30. dobie po operacji koncentracja IgG, IgM, IgA
oraz biatka catkowitego byta zblizona do notowanych przed leczeniem. Odsetek gamma-glo-
bulin byt znamiennie podwyzszony w porownaniu do stwierdzanego przed operacjqg w 10.
i w 30. dobie po operacji. Przeprowadzone badania nie wskazujq na etiologi¢ immunologiczq
endometriozy wewnetrznej, w odrdznieniu od zewnetrznej. Natomiast zabieg wycigcia macicy
powoduje obnizenie stezeri 1gG, I1gM, IgA oraz biatka catkowitego w surowicy krwi.

Stowa kluczowe: adenomioza, immunoglobuliny, histerektomia

(Przeglgd Menopauzalny 2003, 1:46-51)

Wstep

Zabieg operacyjny jest dla organizmu urazem
i moze mie¢ r6zny wpltyw na uktad immunologiczny.
Wywoluje on ogélnoustrojowg reakcj¢ odpornoscio-
wa, ktérej odzwierciedleniem moze by¢ poziom tem-

peratury ciata, mobilizacja leukocytéw czy OB. Nie-
znane sg dotychczas specyficzne metody pomiaru
ogdblnoustrojowej odpowiedzi odpornosciowej organi-
zmu na uraz, ktére miatyby jednoznaczng uzytecznosé
kliniczng. Jest to wynikiem braku doktadnej znajomo-
$ci mechanizméw odpornosciowych uruchamianych

' Oddziat Potozniczo-Ginekologiczny, SP ZOZ w Lipsku, ordynator: dr n. med. Wactaw Sikora
? Oddziat Chirurgii Ogélnej, Radomski Szpital Specjalistyczny, kierownik: lek. med. Robert Rojewski

46

of R
PRZEGLAD MENOPAUZALNY 1/2003



w okresie pourazowym, ich regulacji przez uktad ner-
wowy i hormonalny oraz wpltywu uktadu immunolo-
gicznego na proces gojenia si¢ tkanek i przywracania
ich funkcji [1, 2, 3].

Dodatkowymi czynnikami wptywajgcymi na prze-
bieg okresu okotooperacyjnego mogg by¢ stosowane
srodki farmakologiczne, krew i preparaty krwiopo-
chodne, jak réwniez istota schorzenia bedaca powo-
dem interwencji chirurgicznej [3].

Uwaza sig, ze rozleglos¢ i czas trwania zabiegu
operacyjnego ma wplyw na uktad immunologiczny
w okresie pooperacyjnym. Nie wiadomo czy opisywa-
ne w piSmiennictwie wyzsze stezenia immunoglobulin
IgG i IgM u kobiet z adenomiozg macicy moga miec
niekorzystny wptyw na przebieg okresu pooperacyjne-
go [4,5,6,7,8,9, 10, 15]. Z drugiej strony podkresla
sig, ze zarowno prawidlowy, podwyzszony, jak i obni-
zony poziom immunoglobulin nie §wiadczy, ze obrona
immunologiczna jest fizjologiczna [9].

Cel pracy

Celem pracy bylo poréwnanie stgzenia immunoglo-
bulin IgG, IgM IgA oraz frakcji gamma-globulin, a tak-
ze biatka catkowitego surowicy krwi przed i we wcze-
snym (1. i 10. doba) oraz p6Znym (30. doba) okresie
pooperacyjnym u kobiet, u ktérych wykonano srédpo-
wigziowe wycigcie macicy z lub bez przydatkéw.

Materiat i metody

Material obejmowal 27 pacjentek z enometrioza
macicy, ktérych sredni wiek wynosit 49,5 lat (+9,6), le-
czonych operacyjnie w latach 1998-2001 na Oddziale
Ginekologiczno-Potozniczym SP ZOZ w Lipsku.
U wszystkich kobiet wykonano srédpowigziowe wy-
cigcie macicy sp. Meredith-Aldridge w modyfikacji
Woytonia [18] z lub bez przydatkéw. W przypadku
choréb szyjki macicy — wydtuzenie, przerost czgsci po-
chwowej szyjki macicy, rozlegta ektopia, zastarzale
peknigcia szyjki — wykonywano srédpowieziowe po-
chwowo-brzuszne wyciecie macicy sp. wiasnym [15].

Badania biochemiczne dotyczyly oceny stezenia:
D biatka catkowitego — metodg biuretowa,
D frakcji y-globulin — metoda elektroforezy na octanie
celulozy aparatem firmy SEAC,

D immunoglobuliny IgG,

D immunoglobuliny IgM,

D immunoglobuliny IgA, oznaczanych metodg immu-
noturbidymetryczng przy uzyciu analizatora Hitachi
902.

W obu badanych grupach krew do badan pobierano
przed leczeniem w 1., w 10. i w 30. dobie po zabiegu.
Do chwili oznaczenia stgzeri immunoglobulin surowi-
ca przechowywana byta w temp. —20°C.

Do badan kwalifikowano pacjentki, ktére w okresie
okotooperacyjnym nie otrzymywaty krwi homologicz-
nej i jej preparatéw, steroidéw kory nadnerczy oraz
u ktérych przebieg okotooperacyjny byt niepowiktany.

Operacyjng profilaktyke antybiotykowg oraz powi-
ktari zakrzepowo-zatorowych prowadzono jednakowo
u wszystkich pacjentek.

Wstepne postgpowanie anestezjologiczne oraz pro-
wadzenie znieczulenia ogélnego bylo jednakowe
u wszystkich operowanych kobiet.

Analizg statystyczng uzyskanych wynikéw prze-
prowadzono przy uzyciu programu STATISTICA wer-
sja 5,0 firmy StatSoft Inc. USA.

Obliczano:

D srednig arytmetyczng i odchylenie standardowe (SD).

Oceng istotnosci réznic w uzyskanych wynikach
stwierdzono testem Wilcoxona.

Za graniczny poziom istotnosci przyjeto p<0,05.

Wyniki badan

Stezenie immunoglobuliny IgG u kobiet z endome-
triozg macicy przedstawiono w tab. I. Przed zabiegiem
operacyjnym stg¢zenie immunoglobuliny IgG wynosito
16,3 g/l i nie bylo wyzsze od norm podawanych przez
Katedre i Zaktad Biochemii Klinicznej AM w Lubli-
nie. Najnizsze stgzenia immunoglobuliny IgG notowa-
no w 1. dobie (11,4 g/l) po operacji i byto ono istotnie
nizsze u znamiennej liczby kobiet (p<0,05). W 10. do-
bie po operacji koncentracja IgG byta nadal istotnie
nizsza (11,7 g/, p<0,05) od stwierdzanej przed lecze-
niem. Dopiero w 30. dobie po zabiegu stgzenie IgG by-
to zblizone do stwierdzanego przed leczeniem.

Srednie stezenie immunoglobuliny IgM (tab. II.)
przed leczeniem wynosito 2,9 g/l. W 1. dobie po ope-
racji byto istotnie nizsze od stwierdzanego przed le-

Tab. 1. Srednie stezenie immunoglobuliny IgG (=SDj; g/l) w surowicy krwi

Badanie Badania po operacji

przed

leczeniem 1. doba 10. doba 30. doba
Endometrioza macicy 16,3 11,4 11,7 15,1
(n=27) +3,9 +32 +2,9 +3,9
P p<0,05 p<0,05 p>0,05
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Tab. IL. Srednie stezenie immunoglobuliny IgM (+SDj; g/1) w surowicy krwi

Badanie Badania po operacji

przed

leczeniem 1. doba 10. doba 30. doba
Endometrioza macicy 29 1,9 2,6 2,6
(n=27) +1,8 +1,0 +1,5 +1.4
p p<0,05 p<0,05 p>0,05

Tab. III. Srednie stezenie immunoglobuliny IgA (+SD; g/l) w surowicy krwi

Badanie Badania po operacji

przed

leczeniem 1. doba 10. doba 30. doba
Endometrioza macicy 29 2,0 2,9 29
(n=27) +1,7 +1,0 +1,6 +1.4
P p<0,05 p<0,05 p>0,05

Tab. IV. Sredni odsetek (+SD; %) globulin y surowicy krwi

Badanie Badania po operacji

przed

leczeniem 1. doba 10. doba 30. doba
Endometrioza macicy 15,5 15,6 17,1 17,1
(n=27) +2.8 +2.5 +32 +3,1
p p<0,05 p<0,05 p>0,05

czeniem (1,9 g/l, p<0,05). Juz w 10. dobie i nadal
w 30. dobie po operacji koncentracja IgM byla zbli-
zona do wartosci notowanej przed leczeniem (2,6 g/l;
2,6 g/l).

Srednie stezenie IgA (tab. IIL.) u kobiet z endome-
triozg macicy przed zabiegiem operacyjnym wynosito
2,9¢/1. W 1. dobie po zabiegu operacyjnym byto nizsze
(p<0,05) w poréwnaniu do stgzeri przed leczeniem,
u istotnie wigkszej liczby kobiet. Zaréwno w 10., jak
i w 30. dobie po operacji stgzenia IgA nie réznity si¢
istotnie od stwierdzanych przed operacja.

W 1. dobie po operacji odsetek globulin v (tab. IV.)
wynosit 15,6 i nie r6znit si¢ istotnie (p<0,05) od stwier-
dzanego przed zabiegiem operacyjnym — 15,5. Zar6w-
no w 10., jak i w 30. dobie po operacji odsetek ten byt

istotnie wyzszy (p<0,05) od notowanego przed lecze-
niem (17,1; 17,1).

Najwyzszg koncentracj¢ biatka catkowitego obser-
wowano przed zabiegiem operacyjnym -71,8 g/l
(tab. V.). W 1.1 w 10. dobie po operacji bylo istotnie
nizsze (63,7 g/1, p<0,05; 66,3 g/1, p<0,05) od notowa-
nego przed leczeniem. Dopiero w 30. dobie po ope-
racji wartosci biatka catkowitego byly zblizone do
stwierdzanych przed leczeniem.

Dyskusja

Wyciecie macicy jest najczgsciej wykonywanym
duzym zabiegiem operacyjnym (po cigciu cesarskim),
na oddziatach ginekologiczno-potozniczych, a w 20%
wykonuje si¢ je z powodu adenomiozy [13].

Tab. V. Srednie stezenia bialka calkowitego (+SD; g/1) surowicy krwi

Badanie Badania po operacji

przed

leczeniem 1. doba 10. doba 30. doba
Endometrioza macicy 17,8 63,7 66,3 70,9
(n=27) +7.9 +6,6 +6,1 +5,6
P p p<0,05 p<0,05 p>0,05
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Stwierdzono, ze po operacjach w obrebie jamy
brzusznej zmniejsza si¢ stezenie IgG, IgM i IgA we
krwi oraz w pltynie otrzewnowym. Rozmiary tych zabu-
rzen zalezg od rozleglosci i czasu trwania operacji. Jesli
nie dochodzi do powiktan septycznych wracajg do war-
tosci naleznych ok. 4. dnia po zabiegu [1, 3]. Dodatko-
wym czynnikiem mogacym mie¢ wplyw na przebieg
okresu pooperacyjnego mogg mie¢ opisywane W pi-
$miennictwie podwyzszone stezgnia IgG, IgM w suro-
wicy krwi u kobiet z endometriozg, zar6wno zewnetrz-
ng, jak 1 wewnetrzng [4, 5, 6, 7, 8, 9, 16]. Zaburzenia
czynnosciowe i ilosciowe sktadowych zaréwno ramie-
nia humoralnego, jak i komérkowego odpowiedzi im-
munologicznej sg szczegdlnie opisywane w przypadku
endometriozy zewnetrznej. Mniej jest doniesiefi na te-
mat tych zmian u kobiet z adneomiozg [4, 6, 9, 12].

Immunoglobulina IgG stanowi 75% wszystkich im-
munoglobulin, bierze udziat m.in. w kontroli syntezy
immunoglobulin, w opsonizacji antygenéw [11].

Przed zabiegiem operacyjnym nie stwierdzono
podwyzszonych stgzenn IgG u kobiet z endometriozg
macicy, co jest niezgodne z danymi z pisSmiennictwa.
Podwyzszone stezenia IgG u kobiet z adenomiozg ob-
serwowali Taylor i wsp. [16], Ota i wsp. [12], Gleicher
i wsp. [5], Hrycek i wsp. [6].

Stres, jaki powoduje zabieg operacyjny powodo-
wal obnizenie stezeri IgG we wczesnym okresie po-
operacyjnym (1.1 10. doba). Jest to zgodne z obser-
wacjami Adamczyka [1], Kozickiego [9], ktérzy za-
réwno po operacjach ginekologicznych, jak i chirur-
gicznych odnotowywali obnizone stezenia IgG w su-
rowicy krwi.

W 30. dobie po operacji odnotowano stezenia IgG
zblizone do stezen przed leczeniem.

Immunoglobulina IgM reprezentuje naturalne
przeciwciala, wazne we wczesnej fazie reakcji obron-
nej. Dodatkowo jest gléwnym przeciwcialem opsoni-
zujgcym bakterie, a takze wspélnie z IgG i IgA neu-
tralizuje biologicznie czynne metabolity bakterii.
Dlatego tez zaréwno nizsze, jak i podwyzszone steze-
nia IgM moga Swiadczy¢ o nieprawidlowym przebie-
gu okresu okolooperacyjnego [11]. Nie stwierdzono
zaréwno podwyzszonych, jak i obnizonych wartosci
IgM w surowicy krwi operowanych kobiet przed le-
czeniem. Najnizsze stezenia IgM notowano w 1. do-
bie po zabiegu operacyjnym.

Biorac pod uwagg rolg IgM jako frakcji przeciwcial
szybko pojawiajacych si¢ we krwi po zadzialaniu pato-
genu stwierdzenie, ze juz w 10. dobie po operacji ste-
zenia tej immunoglobuliny zblizone do wartosci noto-
wanej przed leczeniem uznano za nastepstwo pobudze-
nia syntezy IgM. Stgzenia zblizone do obserwowanych
przed operacja utrzymywaty sie do 30. doby po opera-
cji. Podobne obserwacje poczynit Adamczyk i wsp.
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[1], ktéry po operacjach chirurgicznych juz w 7. dobie
stwierdzat stezenia IgM zblizone do wartosci przed le-
czeniem.

Przed leczeniem nie odnotowano nieprawidlowych
stezeri immunoglobuliny IgA u leczonych kobiet, po-
dobnie jak w przypadku oceny stezen IgM.

W 1. dobie po operacji stwierdzono nizsze st¢zenia
IgA w odniesieniu do stezeni przed leczeniem. Obserwa-
cja ta moze mie¢ ogromne implikacje kliniczne, bo-
wiem IgA bierze udzial w oplaszczaniu bakterii,
zmniejsza ich przyleganie do komérek nabtonka bion
Sluzowych, wobec czego nizsza koncentracja tej immu-
noglobuliny moze sprzyjaé infekcjom w okresie okoto-
operacyjnym [11]. Nizsze stezenia badanych immuno-
globulin — IgG, IgM oraz IgA w 1. dobie po zabiegu
operacyjnym utwierdzaja o stusznosci prowadzenia
profilaktyki antybiotykowej u wszystkich operowanych
pacjentek.

Bioragc pod uwagg rolg IgA, znaczenia nabiera ob-
serwacja, ze mimo nizszego stezenia IgG w poréwna-
niu do stezen przed leczeniem, w 10. dobie po operacji
zanotowano stezenia IgA zblizone do wartosci przed
leczeniem. Podobne obserwacje poczynili Kozicki
i wsp. [9], ktérzy do 3. doby po operacji odnotowali
nizsze stezenia IgA niz przed leczeniem. Réwniez
Adamczyk i wsp. [1] po operacjach chirurgicznych
stwierdzili nizsze, w odniesieniu do stgzen przed lecze-
niem, stezenia IgA w 1. dobie, ktére utrzymywaty si¢
do 4. doby po operacji, a juz od 7. dnia zauwazyli ste-
zenia zblizone do wartosci przed leczeniem.

W péZnym okresie pooperacyjnym — 30. doba po
zabiegu — stezenia IgA byty zblizone do wartosci przed
leczeniem.

W 1. dobie po operacji nie odnotowano réznic
w odniesieniu do odsetka y-globulin w surowicy krwi
przed leczeniem. Jest to wynik zaskakujacy, biorac pod
uwage rolg zabiegu operacyjnego i dziatari okotoopera-
cyjnych, mogacych mie¢ wplyw immunosupresyjny.

Natomiast zaréwno w 10., jak i w 30. dobie po ope-
racji y-globuliny stanowity wyzszy odsetek biatek oso-
cza w poréwnaniu do obserwowanego przed leczeniem.
Nie znaleziono w dostgpnym pismiennictwie doniesieri
na ten temat. Gdyby dodatkowo wystepowato podwyz-
szone stgzenie immunoglobulin mozna by byto przy-
puszczaé, ze réwniez endometrioza wewnetrzna ma
podioze immunologiczne, krazace, bowiem we krwi au-
toprzeciwciata nalezg do frakcji gamma-globulin.

Nizsze stgzenia biatka catkowitego w odniesieniu
do badania przed leczeniem odnotowano w 1. dobie
po operacji Zmiany te mozna wigzaé ze zwigkszonym
katabolizmem biatka oraz procesem konstruowania
blizny. Niewatpliwie w przebiegu pooperacyjnym do-
chodzi do pobudzenia syntezy bialek ostrej fazy. Jed-
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nakze z danych z piSmiennictwa wynika, ze nie wpty-
wa to istotnie na poziom biatka catkowitego w suro-
wicy krwi [9].

W 10. dobie po zabiegu operacyjnym obserwowa-
no nadal nizszg — w odniesieniu do badania przed le-
czeniem — koncentracj¢ biatka catkowitego w surowi-
cy krwi. Nasze obserwacje w czesci pokrywaja si¢
z danymi z piSmiennictwa. Podobne wyniki otrzymat
Sikora [14], natomiast Witkiewicz [17] obserwowat
w 10. dobie po operacji stgzenia zblizone do stezen
przed leczeniem.

Dopiero w 30. dobie po zabiegu, kiedy proces re-
konwalescencji wydaje si¢ by¢ ukonczony, odnotowa-
no stgzenie biatka zblizone do stgzen przed leczeniem.

OdpowiedZ organizmu na zabieg operacyjny jest
zlozona i nie do korica poznana. Przeprowadzone bada-
nia s3 w duzej mierze zgodne z rezultatami badan prze-
prowadzanych przez innych autoréw [1, 2, 3], mimo
tego, ze dotyczyly innego materialu operacyjnego. Za-
uwazy¢ mozna, ze niezaleznie od rodzaju zabiegu ope-
racyjnego, istoty schorzenia, dochodzi do zmian
w konstelacji biatek surowicy krwi, ktére manifestujg
si¢ obnizeniem poziomu bialek nalezacych do grupy
obojetnych (immunoglobuliny).

Natomiast w odréznieniu od endometriozy ze-
wnetrznej adenomioza wydaje si¢ mie¢ inng niz immu-
nologiczng etiologie.

Zrozumienie powyzszych rezultatéw badaii moze
mie¢ duze implikacje kliniczne i terapeutyczne.

Whioski

1. Zabieg operacyjny wycigcia macicy powoduje ob-
nizenie stezenia IgG, IgM i IgA oraz bialtka catko-
witego w surowicy krwi.

2. Endometrioza wewngtrzna w odréznieniu od endo-
metriozy zewngtrznej nie manifestuje si¢ podwyz-
szonymi stezeniami IgG, IgM w surowicy krwi.
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Summary

Objectives: Surgery is traumatic for the body and can both stimulate or suppress its im-
mune system. Most common major surgery (second to caesarean section) performed in gy-
naecological — obstetric wards is hysterectomy.

The purpose of the research was to compare the concentration of immunoglobulines IgG,
IgM, IgA, gamma globulin fraction and blood serum total protein in pre-, early and late pha-
se of period postoperative in women who underwent intrafascial hysterectomy with or
without adnexa.

Materials and methods: The study covered 27 patients with uterine endometriosis, aged
49.5 years (£9,6) who underwent surgery in gynaecological — obstetric ward, SP ZOZ Lip-
sko in 1999-2001.

The blood was drawn before treatment, on 1°, 10" and on 30" day following the surgery.

Results: Following hysterectomy (1" day), a statistically significant increase in the level
of IgG, IgM, IgA immunoglobulin and blood serum total protein.

Conclusions: 1. Hysterectomy inductes a change in constellation of protein in blood se-
rum, which manifests in decreased concentration of IgG, IgM, IgA and blood serum total
protein. 2. Prior the surgery concentrations IgG and IgM concentration was not highest in
women with uterine endometriosis.

Key words: adenomyosis, immunoglobulins, hysterectomy
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