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0d redaktora

Oddajemy w rece Czytelnikow ksiazke bedaca trwalym zapisem tresci wyktadow prezen-
towanych podczas konferencji ,,Pacjent post-COVID-owy. Co zostaje, a co si¢ zmienia?” —
projektu dofinansowanego z programu ,,Doskonatla nauka” Ministra Edukacji i Nauki oraz
pod patronatem MEiN.

Konferencja odbyla si¢ w dniach 6-7 wrzesnia 2021 roku w Narodowym Instytucie
Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji w Warszawie. Stuchacze byli obecni zaréwno na
miejscu, jak i mogli wystucha¢ wykladéw online. Autorami-prelegentami byli wybitni
specjalisci m.in. z reumatologii, pediatrii, geriatrii, choréb zakaznych, kardiologii, wiruso-
logii, ktorzy prezentowali tematy z zakresu swoich dziedzin w powiazaniu z problemem
wspolczesnej pandemii SARS-CoV-2.

Celem wydawcy niniejszej publikacji jest jak najlepsze przedstawienie nowej, ale juz
zroznicowanej tematyki dotyczacej przebiegu zakazenia SARS-CoV-2, nastepstw zdro-
wotnych choroby COVID-19 zaréwno bezposrednio w obszarze klinicznym, jak i ekono-
micznym oraz w sferze organizacyjne;j.

Razem z autorami staraliSmy si¢ przygotowac publikacje w sposob ciekawy i czytelny
oraz zawrze¢ w niej nie tylko informacje przedstawiane na konferencji, ale tez pozwoli¢, by
teksty odzwierciedlaly opinie autorow i byly — na co liczymy - punktem wyjscia do dalszej
rozmowy o problemie. Kolejno$¢ zamieszczonych tekstow nie jest tozsama z kolejnoscia
wystapien konferencyjnych, zostata pogrupowana w bloki $cislej obejmujace okreslony
zakres tematyczny, aby utatwi¢ Czytelnikom odbidr i przeprowadzi¢ przez kolejne etapy
analizowania obecnej sytuacji.

Goraco zachecam do lektury i licze na to, Ze mimo dynamiki i zmiennosci zdarzen,
lektura ta bedzie ciekawa i da podstawy do polemiki.

Maria Maslitiska
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Stowo wstepne

Marek Tombarkiewicz

Pandemia SARS-CoV-2 trwale zmienita obraz dzisiejszej ochrony zdrowia i nadal wptywa
na funkcjonowanie szpitali i opieki ambulatoryjnej. Doswiadczenia zdobyte w walce
z pandemia przez ostatni rok pozwalaja na lepsze przygotowanie do dalszych zmagan i juz
pokazuja potencjalne zagrozenia zwiazane z jej dlugofalowymi skutkami zdrowotnymi
oraz ekonomicznymi. Problemem wspolczesnej medycyny jest nie tylko sam COVID-19,
ale i nastepstwa opo6znien czy wrecz zahamowania dzialan w obszarze wszystkich innych
chorob, zwane dlugiem zdrowotnym. Jest to realne zagrozenie dalszego zwigkszenia si¢
$miertelnosci, a juz odnotowalismy ponad 140 tysigcy ,,nadprogramowych” zgondéw oraz
w porownaniu z rokiem poprzednim przecietne trwanie Zycia skrocilo si¢ o 1,5 roku
wsrod mezcezyzn i o 1,1 roku wérod kobiet. Pandemia COVID-19 niesie ze soba nastepstwa
w postaci zajecia narzadow i ich trwalego uszkodzenia, szczegdlnie ptuc. Uwaga medykow
skupia si¢ rowniez na zaburzeniach psychicznych zwiazanych z izolacja oraz cigzkim
przebiegiem zakazenia.

Konferencja pt. ,Pacjent post-COVID-owy. Co zostaje, a co si¢ zmienia?”, ktora odbyla
sie w dniach 6-7 wrzes$nia 2021 roku w Narodowym Instytucie Geriatrii, Reumatologii
i Rehabilitacji (NIGRiR) w Warszawie, miafa na celu zebranie fachowcow wielu réznych
specjalnosci medycznych powiazanych zaréwno bezposrednio, jak i posrednio z opieka
nad chorymi z COVID-19. Szczegdlnie skupiono si¢ na omoéwieniu mozliwych dalszych
nastepstw przebycia objawowego zakazenia. Zaproszono tez ekspertow zajmujacych sig
epidemiologia i ekonomia, aby przedstawili analize zaistnialego problemu coraz wyrazniej
zarysowujacego si¢ w stuzbie zdrowia jako nast¢pstwo pandemii.

Konferencja mogta si¢ odby¢ dzigki dofinansowaniu z programu ,,Doskonata nauka”
Ministra Edukacji i Nauki, otrzymala tez honorowy patronat Ministra Zdrowia oraz
patronaty konsultantéw krajowych w dziedzinie reumatologii, geriatrii, immunologii
klinicznej oraz chordb pluc.



Wydarzenie to przypadto na rok wyjatkowy dla NIGRiR - 70-lecia jego istnienia
i chociaz pandemia ograniczyla mozliwos¢ hucznego swigetowania tego jubileuszu, to
jednak konferencja pod tak znamienitym patronatem byla doskonalym momentem do
zaakcentowania znaczenia naszego Instytutu w polskim systemie ochrony zdrowia.

W czasie trzeciej fali pandemii Instytut jako osrodek II poziomu referencyjnosci byt
réwniez placowka udzielajaca pomocy chorym na COVID-19, dlatego jest wlasciwym
miejscem dla przeprowadzenia debaty postkowidowej.

Jako dyrektor tej placowki pragne goraco zaprosi¢ wszystkich Czytelnikéw do zapo-
znania si¢ z opracowaniami tematéw podjetych przez autoréw wystapien przedstawionych
na konferencji.



1. Zakazenie SARS-CoV-2

1.1. Co wiemy o SARS-CoV-2 z punktu widzenia wirusologa

Wiodzimierz Gut

Koronawirusy stanowia rodzing RNA wirusow zakazajacych szerokie spektrum kregowcow -
od ryb i ptakow (gamma i delta koronawirusy) do ssakow (alfa i beta koronawirusy). Wéréd
ssakow alfa koronawirusy stanowia grupe zoonoz, dla ktérych podstawowym gospodarzem
sa nietoperze, a do zakazen cztowieka dochodzi po przelamaniu bariery mi¢dzygatunko-
wej przy wykorzystaniu gatunkéw posredniczacych. W przypadku SARS-1 byly to cywety,
w przypadku MERS wielbtady. Jednoczesnie trzeba podkresli¢, ze zaréwno wsrdd ludzi, jak
i zwierzat wystepuja powiazane na stale z kazdym gatunkiem koronawirusy (u ludzi jest to
co najmniej 7 réznych koronawirusow, np. wirusy 229E, OC43).

Pod koniec grudnia 2019 roku w Wuchan wystapito ognisko cig¢zkich zakazen oddecho-
wych powiazanych z obszarem tzw. rynku rybnego. Wczesne postepowanie lokalnych wiadz
odpowiadato zachowaniu sie w przypadku zakazen wywolywanych tzw. ptasia grypa. Jednak
juz 2 stycznia 2020 roku zidentyfikowano wilasciwy czynnik etiologiczny choroby nazwanej
COVID-19 - nowy koronawirus SARS-CoV-2.

Analiza sekwencji patogenu wykazata wyjatkows jak dla wiruséw RNA jednorodnos¢
(99,8% identycznosci), co wyraznie sugeruje, ze zrodtem zakazenia w Wuchan byt cztowiek.
Badania retrospektywne wskazuja, ze do przetamania bariery miedzygatunkowej przez wirusa
nietoperzy doszlo znacznie wczesniej.

Z samej definicji wirusa wynika, Ze poza komorka jest on martwa czasteczka, ktora oczywi-
scie mozna zniszczy¢ czynnikami fizykochemicznymi, ale nie nalezy jej przypisywac wlasciwosci
organizmdw zywych. Po zwiazaniu z receptorem komorki i wejsciu do jej wnetrza pierwotnie
zakazajacy wirus ulega catkowitej destrukgji, a uwolniony material genetyczny (+RNA) ulega
przepisaniu na biatka wirusowe. Na podstawie tego materiatu genetycznego powstaje matryca
RNA, na ktdrej w procesie multiplifikacji powstaja potomne genomy wirusa. Skomplikowana
struktura genomu i powstajacej matrycy powoduje niezwykle wysoka czestos¢ mutacji w po-
tomnych genomach, tworzac mieszanine czasteczek, z ktorych znaczna czgs¢ ma charakter
czasteczek ulomnych (niezdolnych do powtérzenia catego procesu).

Na powierzchni wirionu wystepuje w postaci trimeru biatko S, ktore petni funkcje zaréwno
biatka wiazacego si¢ z receptorem na komorce (ACE 2), jak i odpowiedzialnego za fuzje
ostonki wirusa z btong zakazanej komorki. Miejscem syntezy jest szorstkie endoplazmatyczne
reticulum. Po glikozylacji (O i N) podlega na zewnatrz komorki przeksztalceniu do formy
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dojrzatej, nastepnie po przylaczeniu do receptora ulega przeksztalceniu przestrzennemu
pozwalajacemu na internalizacj¢ wirionu do komorki. Z uwagi na swoje funkcje stanowi
podstawowy element decydujacy o odpowiedzi immunologicznej gospodarza na zakazenie
oraz wytworzeniu ochrony i pamigci immunologiczne;j.

Powstajace warianty (wynik omawianej wczesniej duzej liczby bledow) nie moga jednak
spowodowac¢ utraty struktury osrodkow aktywnych. Tym samym odpowiedz dla biatka S,
a zwlaszcza dla obszarow krytycznych, powinna indukowac ochrone przed choroba.

Prowadzona dyskusja o skutecznos¢ poszczegolnych szczepionek mRNA i wekto-
rowych jest bardziej zmotywowana rywalizacja o rynek niz uzasadniona zmienno$cia
wirusoéw. Wszystkie szczepionki korzystaja z sekwencji uzyskanych we wczesnym okresie
epidemii, a roznice wynikaja ze stezenia efektora lub rodzaju wektora. Pewien problem
stanowi rowniez metoda oceny sity dzialania szczepionek. Poziom przeciwcial byt zawsze
miara oddzialywania szczepionek zabitych i podjednostkowych. W przypadku szczepionek
imitujacych procesy zachodzace w czasie naturalnego zakazenia, w ktéorym gléwna role
odgrywa odpornos$¢ komoérkowa i wytworzenie pamigci immunologicznej, ten rodzaj
oceny moze prowadzi¢ do btednych wnioskow.

Ostateczna oceng skutecznosci szczepionek jest ochrona przed choroba, jej cigzkim prze-
biegiem czy zgonem chorego. W tym przypadku wszystkie aktualnie stosowane szczepionki
maja zblizone charakterystyki.

Nalezy wyraznie zaznaczy¢, ze zadna z tych szczepionek nie daje ochrony przed zakaze-
niem, a tylko przygotowuje organizm do kontaktu z patogenem. Ochrong przed zakazeniem
dajg bariery fizyczne. Cz¢sciowa ochrone przed zakazeniem moze dac szczepionka poda-
wana w postaci aerozolu na nabtonki (odpornos¢ lokalna), ale rOwnocze$nie ma ona nizsza
zdolnos$¢ do indukgji uogolnionej odpowiedzi immunologiczne;.

Ostatecznym celem szczepien jest wytworzenie odpornosci stadnej. Z samego zalozenia
oznacza to, ze osoba rozsiewajaca wirusa jest otoczona osobami uodpornionymi (przerwanie
szerzenia). Pierwotnie wyspekulowane liczby byly efektem zawyzania liczby tzw. zakazen
»bezobjawowych” (obecnie wiadomo, ze stanowia mniej niz 50% wszystkich zakazen) i two-
rzenia modeli opierajacych si¢ na spekulacjach, a nie wiarygodnych danych. Oczywiscie
odpornos$¢ stadna mozna réwniez uzyskac przez przechorowanie. Réznica polega na cenie,
ktorg musi zaplaci¢ populacja.

Poréwnanie poziomdow wyszczepienia w wybranych krajach pozwala na wyciagnigcie
interesujacych wnioskéw. Przy doliczeniu co najmniej 10% po przechorowaniu Wielka
Brytania moze pozwoli¢ sobie na zniesienie restrykcji i przy przekroczeniu dobowej liczby
zachorowan powyzej 20 000 osob osiagnie wymarzone 85% odpornych, placac ceng ponizej
100 zgonow/dobe. Przy analogicznej liczbie zachorowan cena placona przez Rosje bedzie
co najmniej 8 razy wyzsza, a szanse na osiagniecie opornosci zbiorowej w okreslonym
czasie beda znikome. Potencjat chetnych do szczepienia (roznica pomiedzy liczba osob
w pelni uodpornionych a liczba osob, ktore otrzymaly czgsciowe uodpornienie) jest naj-
gorszy w Polsce, a zty w Izraelu i Rosji. Osiagnigcie odpornosci stadnej bez intensyfikacji
szczepien w tych krajach jest praktycznie niemozliwe.



Sytuacja w skali §wiata tez nie rokuje szybkiej eliminacji problemu COVID-19.
Poza kilkoma krajami o zaawansowanych programach szczepien w wigkszosci nie ma
szans na eliminacje wirusa i tym samym wszystko wskazuje na to, Ze pozostanie on
w populacji.

Problemem jest takze sposob i celowos¢ badan. Jak zaznaczono przy omawianiu
procesu replikacyjnego wirusa, po wniknigciu do organizmu ulega on destrukcji. Przez
pierwsze 3 dni nie istnieje metoda zdolna do wykrycia zakazenia (prawdopodobienstwo
wykrycia wirusa metoda genetyczna 3. dnia wynosi 20%). Dopiero w dniu wystapienia
objawdw mozna metodami molekularnymi wykry¢ zakazenie z akceptowalna czuloscia.
A zakaznos¢ poprzedza objawy kliniczne zakazenia. W przypadku uzycia testow antyge-
nowych wykrycie zakazenia opdznia si¢ co najmniej o jeden dzien. Dodatkowym pro-
blemem jest podatnos¢ niektdrych testow na zmiany w wirusie (mutacje w sekwencjach
w metodzie RT-PCR czy stosowanie przeciwcial monoklonalnych w testach antygeno-
wych). Uzyskanie falszywie ujemnych wynikow powoduje uwolnienie osoby zakazonej
z systemu izolacji/kwarantanny i zwigksza zdolnos¢ szerzenia si¢ wirusa.
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2. Problemy leczenia COVID-19

2.1. Patogenetyczne uzasadnienie postepowania na poszczegoinych
etapach zakazenia SARS-CoV-2

Tadeusz Ptusa

Wprowadzenie

Odlegty przodek wszystkich koronawiruséw pojawit si¢ okoto 8100 lat p.n.e. Obecnie zakaza-
jacy SARS-CoV-2 wykazuje predyspozycje do komorek nabfonka oddechowego, a takze blony
sluzowej uktadu pokarmowego oraz komorek uktadu nerwowego. Zakazenie SARS-CoV-2
rozwija si¢ wzglednie szybko, bowiem od kontaktu z osoba zakazong do stwierdzenia obja-
wow zakazenia uptywa od 2 do 3 dni, ale szczyt narazenia przypada na 5. dzien i wowczas
chory jest najbardziej niebezpieczny dla innych.

W pierwszej fazie zakazenia SARS-CoV-2 wiaze si¢ za posrednictwem kolca S z re-
ceptorem komorki gospodarza, ktorym jest ACE 2 (tab. 2.1). Po wejsciu do komorki wirus
trafia do endosomu, gdzie proteazy lizosomalne, w tym gloéwnie katepsyny, powoduja
uwolnienie genomu wirusa do cytozolu. ,Burza cytokinowa” wywolana przez SARS-CoV-2
jest odpowiedzialna za szeroko rozumiane narzadowe zmiany patologiczne, ze szczegélnym
zajeciem ukiadu oddechowego.

Tabela 2.1. Fazy zakazenia SARS-CoV-2

Faza zakazenia Zmiany patogenetyczne i obraz choroby

| faza zakazenia | wirus wigze sie z receptorem ACE 2 i wchodzi do komérki
wirus sie namnaza

ukfad odpornosciowy uruchamia mechanizmy obronne, ktére uszkadzajg struktury
uktadu oddechowego

objawy nieswoiste: kaszel, stany goraczkowe

I faza zakazenia | niekontrolowana replikacja wirusa
cytotoksycznos¢ ACE 2 nasila stan zapalny
nasilona hipoksemia

lll faza zakazenia | znaczne zwiekszenie stezen cytokin i chemokin(burza cytokinowa), w tym nasilona
aktywnos¢ i zwiekszenie stezen:

- czynnika tworzacego kolonie granulocytéw (G-CSF)

- cytokin prozapalnych: IL-2, IL-6, IL-7, TNF-a

- makrofagowego biatka zapalnego 1-a

- D-dimeroéw, CRP i ferrytyny

krytyczny stan chorych, wstrzas, niewydolnos¢ oddechowa i krazeniowa
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Najbardziej obciazajacym czynnikiem wystapienia objawéw COVID-19 jest podeszty
wiek oraz choroby ukfadu krazenia, choroby metaboliczne, w tym gtownie cukrzyca, a takze
przewlekta obturacyjna choroba ptuc (POChP) i palenie papieroséw. Limfopenia jest naj-
bardziej charakterystyczna zmiana w morfologii krwi obwodowej u chorych zakazonych
SARS-CoV-2, a w obrazie radiologicznym - obustronne zmiany typu ,mlecznej szyby”
w miazszu plucnym.

Leczenie zakazenia

Podejmowane leczenie zakazonych SARS-CoV-2 powinno by¢ uwarunkowane etapem
rozwoju procesu zapalnego. Blokowanie wejscia SARS-CoV-2 do komorki cztowieka jest
mozliwe przy wykorzystaniu dostepnych lekow. Leczenie wielokierunkowe chorych na wcze-
snym etapie zakazenia SARS-CoV-2 powinno uwzglednia¢: zablokowanie dalszego wnikania
SARS-CoV-2 do komorek nabtonka oddechowego (hydroksychlorochina, amantadyna, iwer-
mektyna, cynk), dzialanie hamujace replikacje SARS-CoV-2 (azytromycyna, lewofloksacyna,
doksycyklina, ceftriakson) oraz podawanie do obwodowych drég oddechowych preparatu
glikokortykosteroidowego, ktory dziata przeciwzapalnie (cyklezonid, budezonid). Nalezy
réwniez rozwazy¢ po 6 dniach od poczatku zakazenia SARS-CoV-2 zasadnos¢ podania
metyloprednizolonu w dawce 0,5-1,0 mg/kg mc. przez 7-14 dni, aby wzmocni¢ dzialanie
przeciwzapalne (zmniejszy¢ stezenia cytokin prozapalnych, w tym IL-6) (tab. 2.2).

Tabela 2.2. Proponowane postepowanie lecznicze u 0séb podejrzanych i chorych na COVID-19 i dostosowanie
leczenia do skali MEWS

Grupa MEWS | Zalecenia Dawkowanie

Osoby podejrzewane 0 leki przeciwgoraczkowe doraznie

(S) :;I_(ca:‘e:zie azytromycyna 1x 500 mg przez 6 dni
chlorochina 2 x 250 mg przez 6 dni
cyklezonid 2 x 160 mg przez 6 dni

Chorzy na COVID-19 <+3 |chlorochina 2 x 250 mg przez 6 dni

+dodatni PCR azytromycyna 1x 500 mg przez 6 dni
lewofloksacyna 1x 500 mg przez 6-14 dni
cyklezonid 2 x 160 pg wziewnie 14 dni

Chorzy na COVID-19 +3-4 | chlorochina 2 x 250 mg przez 6 dni

+ dodatni PCR azytromycyna 1 x 500 mg przez 6 dni
remdesiwir 100-200 mg dozylnie 6-10 dni
cyklezonid 2 x 320 pg wziewnie 14-21 dni

Chorzy na COVID-19 >+4  |lewofloksacyna 1x 500 mg przez 10 dni

+dodatni PCR azytromycyna 1x 500 mg przez 9 dni
remdesiwir 100-200 mg dozylnie 6-10 dni
hydroksychlorochina 2 x 200 mg do ustgpienia
lopinawir + rytonawir 2 x 2 tabl. (400/100 mg) 14 dni
metyloprednizolon 0,5-1,0 mg/kg mc.
cyklezonid 2 x 320 pg wziewnie 21-28 dni

MEWS - zmodyfikowana skala wczesnego ostrzegania (Modyfied Early Warninig Score)
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U czesdci chorych zakazonych SARS-CoV-2 i obciazonych przewlektymi chorobami
COVID-19 przebiega bardzo ciezko i rozwijaja si¢ kolejne stadia — zapalenie pluc, zespot
ostrej niewydolnosci oddechowej (acute respiratory distress syndrome — ARDS), posocznica
i wstrzas, ktore wymagaja nadzoru i leczenia na oddziatach intensywnej terapii z uzyciem
aparatury wspomagajacej czynnosci zyciowe.

Zespol post-COVID-owy dotyczy zrdznicowanych objawow, ktore sa nastepstwem za-
kazenia SARS-CoV-2 i wymagajq szerokiej oceny specjalistycznej. Zahamowanie czynnego
procesu wioknienia miazszu ptucnego jest mozliwe poprzez podanie glikokortykosteroidow,
w tym metyloprednizolonu w dawce 0,5-1,0 mg/kg mc. w zmniejszanych dawkach przez
3-6 tygodni pod kontrolg obrazu tomografii komputerowej i DL, oraz podanie wziew-
ne cyklezonidu w dawce 2 razy/dobe po 160 ug, a takze stosowanie lekéw krazeniowych.
Stosowanie deksametazonu, ktory znalazt si¢ w wielu rekomendacjach, mimo jego dziatan
niepozadanych, jest w dlugotrwatym leczeniu dyskusyjne.

Strategia leczenia postepujacego widknienia ptuc po przebytym ARDS u chorych na
COVID-19 powinna uwzglednia¢ mozliwe do kontroli mechanizmy, poniewaz jedynie
kompleksowe postepowanie moze da¢ korzystne efekty (ryc. 2.1).

Leki
przeciwwirusowe

Spironolakton Hamowanie ‘
zakaZenia SARSCoV-2 Tetrandin

I _—

Leczenie — Leczenie
wléknienia pluc | anayfibrynolityezne

l

tPA
Terapia tlenowa H.amo\?'anle { Streptokinaza ]
(hiper- i normobardia) poalcpu{qct:go
wliknienia

T~

{ Pirfenidon } [ Nintedanib J

H o rr
cytokin prozapalnych
i wolnych rodnikéw
tlenowych

Rycina 2.1. Mozliwe do kontroli mechanizmy w leczeniu postepujacego widknienia ptuc u chorych po
przebytym COVID-19

Podsumowanie

Kazdy zakazony SARS-CoV-2 i objawowy chory wymaga szybkiej i kompetentnej pomocy
medycznej. Opdznienie w jej udzieleniu stwarza zagrozenie zdrowia i zycia. Nalezy jednak
sledzi¢ aktualng i dostepna literature dotyczaca tego tematu, poniewaz stale poszerzajaca
sie wiedza zmusza do modyfikacji zalecen. Przedstawione powyzej metody farmakoterapii
oparte byly na zaleceniach osrodkéw chinskich, amerykanskich i europejskich, a w trakcie
trwania kolejnych fal pandemii byly modyfikowane.
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Obecnie nadal poszukuje si¢ optymalnych, najbardziej skutecznych metod farmakoterapii

COVID-19, okresla czynniki rokownicze i ukierunkowuje postepowanie w czasie aktywnego
zakazenia oraz po zakazeniu, aby zwiekszy¢ przezywalnosc¢ chorych i zahamowac wystapienie
choréb/zjawisk ,,pokowidowych”.
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2.2. Farmakoterapia jatrogenizacyjna - co to oznacza podczas
pandemii SARS-CoV-2

Jarostaw Woroni

Wprowadzenie

Leczenie pacjentow z klinicznymi objawami zakazenia wirusem SARS-CoV-2 bylo oparte
na zmieniajacych si¢ zaleceniach stosowania roznych lekow. Niestety bezrefleksyjne sto-
sowanie si¢ do tych zalecen - bez uwzglednienia istotnych cech, ktore byly zwiazane ze
specyfika leczonego pacjenta oraz jednoczasowo podawanymi lekami — zamiast efektow
terapeutycznych doprowadzito do jatrogenizacji, co nie wptywalo korzystnie na bezpie-
czenstwo leczenia. Co wigcej, pojawiajace si¢ w praktyce objawy niepozadane nierzad-
ko byty podobne do objawdéw spowodowanych infekcja, co doprowadzato do licznych
absurdéw w leczeniu pacjenta.

Zadne z wydanych oficjalnych zalecer skutecznie nie ostrzegaty przed okreslonymi
interakcjami w stosowanej politerapii, ktore w szczegdlny sposob byty istotne w prak-
tyce z uwagi na ich dzialanie kliniczne oraz czestos¢ stosowania poszczegdlnych lekdw.
W praktyce - i dotyczylo to zaréwno lekarzy POZ, jak i farmakoterapii w czasie hospita-
lizacji - zapomniano, ze bez wzgledu na to, czy pacjent przebywal w domu lub byt hospi-
talizowany, dochodzito do licznych zmian w zakresie farmakokinetyki lekow, ktorych brak
uwzglednienia w praktyce mogl w bardzo istotny sposdb zmienia¢ zaréwno skutecznos¢,
jak i bezpieczenstwo stosowanego leczenia farmakologicznego, co byto szczegélnie istotne
dla pacjentow z wielochorobowoscia. Oznaczatlo to, ze infekcja SARS-CoV-2 wplyneta na
farmakokinetyke lekéw. W praktyce chodzito o to, ze u pacjentow, ktory stosowali farma-
koterapie i dobrze ja tolerowali, nagle — w sytuacji gdy zachorowali na COVID-19 - oprocz
objawow choroby o réznym nasileniu wystapily polekowe dzialania niepozadane, ktore
wprost wynikaly z interakcji lek-choroba.

Zmiany farmakokinetyki lekéw

Warto przypomnie¢, ze odpowiedz biologiczna na zakazenie wirusem SARS-CoV-2 oraz
konsekwencje reakcji zapalnej bez wzgledu na nasilenie objawéw wptywaly na procesy
farmakokinetyczne stosowanych lekow, co w wielu przypadkach z farmakoterapii
skutecznej i bezpiecznej czynito farmakoterapig jatrogenizacyjna. W tabeli 2.3 zebrano
najistotniejsze zmiany w profilu farmakokinetycznym lekow u pacjentow zakazonych
SARS-CoV-2.
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Tabela 2.3. Zmiany farmakokinetyki lekéw w przebiegu zakazenia wirusem SARS-CoV-2

Proces farmakokinetyczny Znaczenie kliniczne

Absorpcja zmniejszenie sie ekspresji CYP w jelitach, co w szczegdlnosci moze
zwieksza¢ biodostepnos¢ ogdlnoustrojowg lekdw o klirensie CYP3A4,
ale rownoczesnie zmniejszenie ekspresji glikoproteiny P (P-gp), co
moze zmniejszac transport przezbtonowy lekéw

Dystrybucja zmniejszenie sie ekspresji P-gp, zwiekszenie penetracji lekdw przez
bariere krew-mézg

Metabolizm zmniejszenie sie aktywnosci metabolicznej izoenzymdw cytochromu
P450, redukcja klirensu watrobowego lekéw, wydtuzenie okresu ich
pottrwania

zwigkszenie sie ryzyka ujawnienia skutkéw interakgcji
farmakokinetycznych, szczegélnie z udziatem lekéw wykazujacych
zdolnos$¢ do inhibicji izoenzyméw cytochromu P450

Znaczenie dla ryzyka nasilenie sie ryzyka wystapienia objawéw niepozadanych,
wystapienia objawéw zwiekszenie sie ryzyka interakcji pomiedzy jednoczasowo
niepozadanych interakgji stosowanymi lekami, co dotyczyto przede wszystkim ryzyka interakgji

farmakokinetycznych

Jedna z gléwnych przyczyn podwyzszenia aktywnosci enzymdw indykatorowych
watroby jest wystepujaca w przebiegu infekcji SARS-CoV-2 ogdélnoustrojowa reakcja
zapalna, ktdrej towarzyszy wysoka aktywnos¢ cytokin prozapalnych. Nalezy tez pamietac,
ze objawy hepatotoksycznosci moga towarzyszy¢ rowniez posocznicy (sepsie), ktora jest
potencjalnym powiktaniem COVID-19 o cigzkim przebiegu. Nie bez znaczenia jest takze
zmniejszenie si¢ podazy tlenu w przypadku cigzkiego przebiegu choroby, co samo w sobie
moze by¢ czynnikiem ryzyka hepatotoksycznosci oraz moze niekorzystnie wptywac na
metabolizm watrobowy lekow stosowanych u pacjentéw. Coraz czesciej jednak wskazuje
sie, ze przyczyna hepatopatii jest stosowana farmakoterapia. Dodatkowe czynniki, ktore
moga wplywac na ryzyko uszkodzenia watroby w przebiegu COVID-19, to:

— zmniejszona podaz tlenu,

— nadmierna aktywacja komorek Browicza-Kupftera,

— stres oksydacyjny,

— endotoksemia jelitowa,

— aktywacja ukladu wspotczulnego,

— aktywacja kory nadnerczy.

Kolejnym elementem nierzadko wystepujacych btedow w terapii bylo stosowanie lekow
przeciwbakteryjnych, ktére z uwagi na swoj profil PK/PD nie mogly osiagac stezen terapeu-
tycznych w kompartmencie ptucnym. Z uwagi na zmiany w ptucach, do jakich dochodzito
u pacjentow z covidowym zapaleniem ptuc wymagajacym antybiotykoterapii, nastgpowato
zwigkszenie straty dystrybucyjnej, ktéra wymagata zwigkszenia dawek antybiotykow oraz
stosowania lekow o duzej objetosci dystrybucji (Vd).

Do zmian zachodzacych w kompartmencie ptucnym w przypadku zapalenia ptuc w prze-
biegu infekcji wirusem SARS-CoV-2 naleza:

— niszczenie i wldknienie tkanki ptucnej,

— obrzek przestrzeni miedzypecherzykowej,
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— przekrwienie i odczyn zapalny pneumocytow,
— nacieki komorkowe,
— tworzenie bfon hialinowych.

Stosowanie antybiotykéw i chemioterapeutykow
Antybiotyki charakteryzujace sie duza objetoscia dystrybucji to:

— ceftriakson,

— piperacylina/tazobaktam,

— ceftarolina,

— meropenem,

— linezolid,

— ceftazydym/awibaktam,

— meropenem/waborbaktam,

— imipenem/relebaktam,

— fluorochinolony, ale z licznymi ograniczeniami.

Z gbéry mozna zalozy¢, ze niektore antybiotyki z uwagi na towarzyszacy zakazeniu
SARS-CoV-2 nasilony stan zapalny i powiklania zakrzepowe beda nieskuteczne. W prak-
tyce polskich szpitali antybiotykami, ktorych stosowanie wiagzato si¢ z duzym ryzykiem
nieskutecznosci, byly amoksycylina z kwasem klawulanowym, wankomycyna oraz imi-
penem z cylastatyna (tab. 2.4).

Tabela 2.4 Potencjalne przyczyny nieskutecznosci niektérych antybiotykéw

Antybiotyk Mozliwe przyczyny nieskutecznosci u pacjentéw z COVID-19

Amoksycylina z klawulanianem | antybiotyk z uwagi na zalezno$¢ przeciwbakteryjna T > MIC oraz
profil farmakokinetyczny wykazuje niewystarczajaca skutecznosc
w zmieniajacych sie warunkach dystrybucji w kompartmencie
ptucnym oraz wysokie ryzyko nieskutecznosci

zwiekszenie sie ryzyka hepatopatii indukowanej przez kwas
klawulanowy dotyczy szczegdlnie pacjentéw, u ktérych
nastepuje wzrost aktywnosci enzymow indykatorowych watroby
spowodowanych infekcjg SARS-CoV-2

Wankomycyna wankomycyna zostata zarejestrowana do stosowania w bakteriemii
MRSA z uwagi na fakt, ze jest hydrofilna i ma bardzo duzg mase
czasteczkowsy, ale penetruje do kompartmentéw obwodowych,

jej stezenie jest tez osobniczo zmienne

w przypadku wspdtwystepowania mikrozakrzepicy w naczyniach
ptucnych dochodzi do niewydolnosci dystrybucyjnej w tej populacji
pacjentéw

znacznie lepsze parametry dystrybucyjne wykazuje linezolid

Imipenem/cylastatyna z uwagi na wzrost aktywnosci cytokin prozapalnych u pacjentéw
z COVID-19 mozliwe jest zwiekszenie aktywnosci enzymu, ktory
rozktada imipenem

zawarta w produkcie cylastatyna i jej dawka, ktéra ma chroni¢
antybiotyk przed rozktadem przez dehydropeptydaze | moze w tej
szczegdlnej sytuacji nie by¢ wystarczajaca

wieksza Vd u pacjentéw z COVID-19 wykazuje meropenem
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W czasie pandemii znacznie wzrosla liczba dziatan niepozadanych raportowanych
po zastosowaniu chemioterapeutykéw z grupy fluorochinolonéw. Pomimo tego, ze dla
tej grupy lekow zostaly wydane komunikaty bezpieczenstwa informujace o zwigkszonym
ryzyku wystepowania kolagenotoksycznosci, tendinopatii oraz zastawkowych wad serca,
ostrzezenia te sg niestety powszechnie lekcewazone, podobnie jak interakcje tej grupy
lekéw, co w sposob oczywisty zwieksza czestos¢ wystepowania powiktan.

Stosowanie fluorochinolonéw jako lekow pierwszego wyboru w leczeniu zapalenia
pluc w przebiegu COVID-19 w znacznej czgsci przypadkdw zamiast pomagac generuje
powiklania, ktére moga w istotny sposob wptywac na stan zdrowia pacjenta. Chemio-
terapeutyki z grupy fluorochinolonéw nie powinny by¢ stosowane jako leki pierwszego
wyboru w leczeniu pacjentow z COVID-19 i towarzyszacym zapaleniem ptuc o etiologii
bakteryjnej w sytuacji gdy u pacjenta dochodzi do spadku saturacji oraz narastania
aktywnosci dehydrogenazy mleczanowej (LDH).

Fluorochinolony moga takze wptywac na aktywno$¢ topoizomerazy mitochondrial-
nej, co w konsekwencji moze prowadzi¢ do kumulacji mleczanéw i powiktan. W skojarze-
niu z deksametazonem zwigksza si¢ znacznie ryzyko wystapienia tendinopatii. Z uwagi
na ryzyko wywotania dysfunkcji mitochondriow podczas stosowania fluorochinolonow
u pacjentow z COVID-19 nie zaleca si¢ ich faczenia z niektérymi lekami (tab. 2.5).

Tabela 2.5. Leki, ktorych nie nalezy kojarzy¢ z chemioterapeutykami z grupy fluorochinolonéw u pacjentéw
zCOVID-19

Lek/grupa lekéw Niekorzystny wplyw na funkcje mitochondriow

Statyny - szczegdlnie simwastatyna | hamowanie fosforylacji oksydacyjnej, zwiekszenie uwalniania

i atorwastatyna jonéw wapnia, obnizenie sie stezenia ATP

Omeprazol hamowanie transporteréw acylokarnityny

Paracetamol zwigkszenie przepuszczalnosci bton mitochondrialnych, nasilenie

procesu powstawania wolnych rodnikéw tlenowych

Klopidogrel deplecja glutationu, indukcja stresu oksydacyjnego

Metformina wzrost ryzyka wystapienia kwasicy metabolicznej

Stosowanie lekow przeciwgoraczkowych

Dzialania niepozadane wystepowaly takze w przypadku stosowania leczenia przeciwgo-
raczkowego. Najczestszym bledem prowadzacym do zwigkszenia si¢ ryzyka uszkodzenia
watroby bylo stosowanie paracetamolu u pacjentow przyjmujacych jednoczasowo deksame-
tazon. W tabeli 2.6 zebrano informacje na temat leczenia przeciwgoraczkowego u pacjentow
z COVID-19.
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Tabela 2.6. Terapia przeciwgoraczkowa u pacjentéw z COVID-19

Pacjent otrzymujacy deksametazon Pacjent otrzymujacy remdesiwir Pozostali pacjenci
nie stosowac paracetamolu, poniewaz paracetamol metamizol
indukcja P-gp oraz CYP3A4 przez

deksametazon prowadzi do metabolizmu deksketoprofen deksketoprofen
paracetamolu do hepatotoksycznego ketoprofen ketoprofen
metabolitu NAPQI - N-acetylo-p- . .
benzochinonoiminy ibuprofen ibuprofen

w tej grupie pacjentow nalezy w leczeniu trzeba uwazac na interakcje

przeciwgoraczkowym po wykluczeniu farmakokinetyczne z metamizolem -

przeciwwskazan rekomendowaé nie stosowac facznie

metamizol, deksketoprofen lub ketoprofen

Warto pamigtac, ze paracetamol nie zawsze moze by¢ traktowany jako lek pierwsze-
go wyboru w przypadku goraczki w przebiegu COVID-19, poniewaz moze powodowac
zwigkszenie przepuszczalnosci bfon mitochondrialnych oraz nasilenie procesu powstawania
wolnych rodnikéw tlenowych.

Deksketoprofen i ketoprofen — z uwagi na krotki okres pottrwania, na obwodzie nie-
przekraczajacy 2 godzin - nie s zwiazane z duzym ryzykiem wyst¢powania powiklan,
dodatkowo warto pamietac, ze nie ulegaja one metabolizmowi przy udziale izoenzymow
cytochromu P450; ulegaja sprzeganiu, co zasadniczo zmniejsza liczbe interakcji z innymi
jednoczasowo stosowanymi lekami.

Stosowanie lekow przeciwkaszlowych

Z uwagi na ryzyko wystapienia depresji oddechowej w przypadku suchego, nieproduk-
tywnego kaszlu, pomimo jej obecnosci w zaleceniach, bezwzglednie jest przeciwwskazana
kodeina. W tabeli 2.7 zebrano leki, ktére moga by¢ i ktore nie powinny by¢ stosowane jako
leki przeciwkaszlowe u pacjentow z COVID-19.

Tabela 2.7. Leki przeciwwskazane i wskazane w leczeniu kaszlu u pacjentéw z COVID-19

Leki uznawane za bezpieczne
w leczeniu kaszlu nieproduktywnego
u pacjenta z COVID-19

butamirat

Leki do rozwazania w zaleznosci

Ll e e od stanu klinicznego pacjenta

dekstrometorfan — w zaleznosci od

kodeina spadku saturacji

lewodropropizyna
bromek ipratropium

Warto przypomnie¢, ze interakcje, ktore mogty skutkowa¢ powiktaniami, dotyczyly takze
pacjentow przyjmujacych deksametazon i remdesiwir.

Deksametazon

Kortykosteroidy wykazuja liczne dzialania farmakodynamiczne, ktére prowadza do
wystapienia efektu przeciwzapalnego oraz immunoregulacyjnego, ktore moga odpowiadac
za korzystne dziatanie deksametazonu u pacjentéw z COVID-19. Niestety, w praktyce
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zapomina si¢ o licznych interakcjach, szczegélnie farmakokinetycznych, ktére w kon-
sekwencji moga prowadzi¢ do wystapienia powiklan u tych pacjentow. Silne induktory,
np. tiopental, ryfampicyna lub inhibitory CYP3A4, m.in. klarytromycyna czy azolowe
leki przeciwgrzybicze, mogg istotnie zmienia¢ st¢zenia deksametazonu, powodujac albo
ostabienie dzialania, albo wigksze ryzyko toksycznosci.

Klasycznym przykladem interakcji, ktora wywotywano i lekcewazono w polskich szpi-
talach, w ktorych leczono pacjentéw z COVID-19, bylo jednoczasowe laczenie deksameta-
zonu z klarytromycyna. Polaczenie to w mechanizmie farmakokinetycznym prowadzi do
wzrostu ryzyka wystapienia hepatotoksyczno$ci oraz kardiotoksycznosci. Trzeba pamietac,
ze deksametazon jest induktorem CYP3A4, a wigkszo$¢ danych wskazuje, Ze zmniejsza on
ekspozycje na substraty CYP3A4 o prawie 20%, co moze w istotny i niekorzystny sposob
modyfikowa¢ prowadzona farmakoterapig.

Kortykosteroidy i niedepolaryzujace leki blokujace przewodnictwo nerwowo-miesnio-
we niekorzystnie wplywaja na przewodnictwo nerwowo-migsniowe. To polaczenie moze
powodowac¢ dlugotrwate ostabienie migsni, neuropatie, a takze miopatie.

W przypadku skojarzenia deksametazonu z rywaroksabanem, apiksabanem oraz dabi-
gatranem z uwagi na indukcje glikoproteiny P, a takze CYP3A4 moze dochodzi¢ do ograni-
czenia skutecznosci przeciwzakrzepowej tych lekow. Interakcje te sa obserwowane przede
wszystkim na oddziatach intensywnej terapii, gléwnie u pacjentéw wymagajacych dozylnych
duzych dawek steroidow i wentylacji mechaniczne;j.

Remdesiwir

Remdesiwir (GS-5734) to nadal badany analog nukleotydu, ktéry zostal udostepniony
w USA na podstawie zezwolenia na stosowanie w naglych przypadkach (EUA) w lecze-
niu COVID-19 u dorostych i dzieci hospitalizowanych z powodu ciezkiej choroby. Jedna
z ostatnich aktualizacji jego EUA jest dodatkowe ostrzezenie o potencjalnej interakeji lekdw
z hydroksychloroching i chlorochina, oparte na danych in vitro sugerujacych, ze chloro-
china moze antagonizowac aktywacj¢ wewnatrzkomorkows i dziatanie przeciwwirusowe
remdesiwiru. Nie zaleca si¢ wiec jednoczesnego stosowania remdesiwiru z chloroching lub
hydroksychlorochina.

W aspekcie potencjalnych interakcji warto przypomnie¢, ze remdesiwir jest substratem
dla izoenzymow cytochromu P450, takich jak CYP2C8, CYP2D6 i CYP3A4, a takze substra-
tem dla polipeptydow transportujacych aniony organiczne 1B1 (OATP1B1) i transporterow
glikoproteiny P (P-gp). Wszystko to sprawia, ze ryzyko interakeji farmakokinetycznych, ktore
moga wystapi¢ podczas stosowania remdesiwiru, jest istotne klinicznie.

Nie bez znaczenia praktycznego jest fakt, Ze remdesiwir jest metabolizowany glownie
przez hydrolaze in vivo. Wydaje sie, ze jest wrazliwy na esterazy osoczowe, co sugeruje,
ze esteraza moze by¢ odpowiedzialna za przynajmniej czgs¢ metabolizmu remdesiwiru
in vivo. Ponadto wykazano, ze u malp rezus lek ten jest szybko rozprowadzany do jed-
nojadrowych komorek krwi obwodowej, gdzie jest przeksztalcany w aktywny metabolit
trifosforanowy nukleotydu. Dane te potwierdzaja trudne obecnie do sprecyzowania
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ryzyko interakcji farmakokinetycznych, poniewaz te szlaki metabolizmu i dystrybucji nie
s zwykle zaangazowane w takie interakcje.

Remdesiwir zostal opisany jako strukturalnie podobny do alafenamidu tenofowiru,
ktory podlega interakcjom farmakokinetycznym z udzialem transporteréw, w tym trans-
porteréw anionéw organicznych. W rezultacie nie mozna catkowicie wykluczy¢ interakgji
farmakokinetycznych bez bardziej szczegétowych danych i wydaje si¢ rozsadne, aby w miare
mozliwosci zminimalizowac liczbe stosowanych lekow.

Oczywistym faktem jest, ze remdesiwir jest stosowany u pacjentéw z ciezkim prze-
biegiem COVID-19, a zatem najczgsciej pacjentow z wielochorobowoscia, stosujacych
polifarmakoterapie, a wszystkie te czynniki sg istotnymi elementami zwigkszenia po-
lekowej jatrogenizacji. Co wigcej, remdesiwir wykazuje zdolnos¢ do inhibicji CYP3A4,
OATP1B1/1B3, co moze w przypadku stosowania leku powodowa¢ powiktania obecnie
trudne do przewidzenia, jednak zdarzajace si¢ w populacji pacjentéw o zwigkszonym
ryzyku powiktan polekowych.

W literaturze opisano interakcje z amiodaronem, ktorej konsekwencja jest uszko-
dzenie watroby (objawy ustapily po odstawieniu remdesiwiru). Nie nalezy stosowac
jednoczasowo remdesiwiru z klarytromycyna oraz azolowymi lekami przeciwgrzybi-
czymi - z uwagi na znaczny wzrost ryzyka wystapienia zaréwno uszkodzenia watroby,
jak i wydtuzenia QTc w zapisie EKG. Remdesiwir moze potencjalnie wchodzi¢ w nieko-
rzystne interakcje z deksametazonem, ktdry jest induktorem CYP3A4, uczestniczacym
w metabolizmie remdesiwiru.

U pacjentow leczonych remdesiwirem nie nalezy stosowa¢ metamizolu jako leku
przeciwgoraczkowego. Metamizol jest induktorem CYP3A4 i w mechanizmie farmakoki-
netycznym moze zmniejszac stezenie remdesiwiru poprzez przyspieszenie klirensu leku.
Z tych samych przyczyn nie nalezy kojarzy¢ remdesiwiru z barbituranami, karbamazeping
i ryfampicyna.

U pacjentéw, u ktorych podjeto decyzje o stosowaniu remdesiwiru, nalezy w miare
mozliwo$ci minimalizowac stosowanie innych lekow. Informacje o profilu bezpieczenstwa
remdesiwiru sg coraz bardziej szczegélowe. Do niedawna doswiadczenia z podawaniem
leku dotyczyly glownie pacjentéw z zakazeniem wirusem Ebola, w przypadku ktérego
wystepujace objawy kliniczne sg rézne w stosunku do oséb zakazonych SARS-CoV-2,
dlatego ekstrapolacja danych o bezpieczenstwie stosowania leku w tych rézniacych sig
populacjach pacjentéw jest co najmniej problematyczna. Zwraca si¢ uwage na mozliwo$¢
wystepowania hipotonii podczas podawania dawki nasycajacej. Inne dzialania niepozadane
remdesiwiru zebrano w tabeli 2.7.
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Tabela 2.7. Dziatania niepozadane remdesiwiru

Lokalizacja objawéw niepozadanych

Objawy kliniczne dziatan niepozadanych

Watroba

nasilenie sie aktywnosci aminotransferaz

Przewéd pokarmowy

zaparcie
nudnosci
biegunka
wymioty
gastropareza

Uktad oddechowy

ARDS (acute respiratory distress syndrome)
odma optucnowa

Nerki

ostra niewydolnos¢ nerek
krwiomocz

Zaburzenia jonowe

hipernatremia

Uktad sercowo-naczyniowy

hipotonia
migotanie przedsionkéw
zatrzymanie akgji serca

Remdesiwir moze by¢ stosowany u pacjentdw powyzej 12. roku zycia, jesli saturacja
wynosi < 94%, klirens kreatyniny > 30 ml/min, a aktywnos¢ aminotransferazy alaninowej
jest mniejsza niz 5-krotnos$¢ gornej granicy normy i nie wykazano przewleklych choréob

watroby (klasa C w skali Childa-Pugha).

Podsumowanie

Przedstawiono tylko najwazniejsze problemy farmakoterapii u pacjentéw z COVID-19, warto
przypomnie¢, ze w kazdym przypadku nalezy stosowa¢ farmakoterapi¢ spersonalizowana,
z uwzglednieniem wszystkich czynnikéw wplywajacych na skutecznos¢ i bezpieczenstwo

stosowanego leczenia.
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2.3. Wstepna ocena przebiegu COVID-19 u pacjentéow
hospitalizowanych na utworzonym oddziale covidowym
w Narodowym Instytucie Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji
w Warszawie w czasie trzeciej fali pandemii

Maria Masliniska

Wprowadzenie

Wybuch pandemii SARS-CoV-2 postawil przed wspolczesna medycyng szczegdlne wyzwania
w zakresie organizacji, szybkiego stworzenia skutecznych metod terapeutycznych i co okazato
sie kluczowe — stworzenia prewencji pierwotnej, czyli skutecznej szczepionki.

Personel oddziatow szpitalnych - czesto niepowigzanych bezposrednio z chorobami
zakaznymi, leczeniem ciezkich zakazen czy dzialaniami z zakresu intensywnego nadzoru
i terapii — podjal wysitek szybkiego przeksztalcenia i zapewnienia chorym najlepszej opieki.

Kolejne fale zachorowan przyniosty nowe doswiadczenia, zwigkszata si¢ wiedza o po-
wiklaniach w przebiegu COVID-19 oraz réznych schematach terapii. Obecnie szczegdlnie
analizuje si¢ potencjalne czynniki ryzyka ciezszego przebiegu infekeji oraz wystapienia wielu
zjawisk czy chorob ,,pokowidowych”

Poczatek pandemii wskazywal na szczegdlne znaczenie wieku chorych i tym samym
chorob wspolistniejacych powiazanych z podesztym wiekiem, takich jak choroby uktadu
krazenia, zaburzenia metaboliczne (przede wszystkim cukrzyca czy przewlekta obturacyjna
choroba ptuc), jako elementy najistotniejsze w zachorowalnosci i powazniejszym rokowa-
niu. Trzecia fala objeta jednak populacje mlodszych chorych (w wieku 40-60 lat), czesciej
mezczyzn, a przebieg zakazen wydawal si¢ mniej przewidywalny. Szybki i ciezki przebieg
choroby obserwowano rowniez u mlodszych pacjentéw bez zidentyfikowanych dotychczas
istotnych czynnikéw ryzyka.

Obserwacje wlasne

Doswiadczenia z tego etapu pandemii mial rowniez NIGRIR, uczestniczacy jako osrodek
II referencyjnosci w leczeniu chorych z COVID-19, dysponujacy mozliwoscia tlenotera-
pii, w tym wysokoprzeptywowej (high-flow), a w sytuacjach zagrozenia Zycia i wyzszej
koniecznosci roéwniez wentylacja mechaniczna. Wérod lekarzy byli specjalisci chordb
wewnetrznych i reumatologii, kardiolodzy, lekarze rehabilitacji, rezydenci z zakresu spe-
cjalizacji z reumatologii i rehabilitacji oraz jako wsparcie anestezjolodzy, fizjoterapeuci
oraz psycholog.

Dysponujac oprocz klasycznego zdjecia rentgenowskiego badaniami obrazowymi,
m.in. tomografig komputerowa (CT), rezonansem magnetycznym (MRI), ultrasonografig
(USG), przezklatkowym badaniem echokardiograficznym (TTE), mozna bylo dokona¢
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niezbednej oceny stanu pacjenta i wnioskowac o rokowaniu oraz reagowac na zaistniate
nagte powiklania w przebiegu choroby COVID-19.

Do najczestszych powiktan w przebiegu infekcji nalezaly: zatorowos¢ ptucna, zmiany
zakrzepowo-zatorowe naczyn obwodowych, nierzadko zaburzenia rytmu serca (najcze-
sciej migotanie przedsionkow) oraz tetniaki aorty. Do czestszego rozpoznawania zmian
stwierdzanych w aorcie, przede wszystkim piersiowej, ale tez brzusznej, przyczyniato si¢
rutynowe wykonywanie CT u chorych z COVID-19. Badanie to, mimo ze ukierunkowane
glownie na oceng nasilenia zmian srodmiazszowych ptuc (odsetek zajecia ptuc), nierzadko
wykazywalo rowniez istotne zmiany w naczyniach. W wiekszosci byly to zmiany bezobja-
wowe, powiazane czesto z niewystarczajaca kontrola cisnienia tetniczego i postepujacym
procesem miazdzycowym, natomiast proces diagnostyczny zwiazany z zakazeniem zwracat
uwage na istniejacy, a jeszcze nierozpoznany zfozony problem.

Od poczatku pandemii istniata obawa, Ze chorzy na zapalne choroby reumatyczne
moga by¢ bardziej narazeni zaréwno na zakazenie, jak i cigzszy jego przebieg. Aby to
monitorowac, powstaly takie rejestry, jak np. COVID-19 Global Rheumatology Alliance
(C19-GRA), ktore maja na celu zbieranie danych z osrodkdw reumatologicznych na $wiecie.
Ostatnio wykazano, ze na 1324 badanych pacjentow z chorobami reumatycznymi 36%
byto hospitalizowanych, a 6% zmarto. W 26% przypadkow konieczne bylo zastosowanie
wentylacji mechaniczne;j.

W naszych obserwacjach nie stwierdzano istotnie wigkszej liczby chorych z COVID-19
i chorobami reumatycznymi, poniewaz tylko u okoto 2% zaobserwowano wspotwystepowa-
nie choroby reumatycznej. Choroba reumatyczna nie miata tez istotnego wptywu na cigzkos¢
przebiegu zakazenia. Potwierdzaly si¢ wczesniejsze obserwacje, ze istotng role odgrywaja
w tym zakresie inne choroby wspolistniejace, takie jak cukrzyca, przewlekla obturacyjna
choroba ptuc (POChP) i przewlekla niewydolnos¢ krazenia.

W dostepnych obserwacjach jako istotny czynnik ryzyka ciezszego przebiegu
COVID-19 oraz zwiekszajacego smiertelnos¢ podaje sie¢ wczesniejsze stosowanie gliko-
kortykosteroidow w dawce powyzej 10 mg/dobe, szczegoélnie u chorych z uktadowymi
chorobami tkanki tacznej i zapaleniami naczyn. Metotreksat i wigkszos¢ pozostatych le-
kow modyfikujacych przebieg choroby (wyjatek stanowia rytuksymab i sulfasalazyna) nie
wplywaja na gorszy przebieg zakazenia. W omawianej grupie nie mozna bylo wyciagnac
takich wnioskow z powodu matej liczby chorych z chorobami reumatycznymi.

Przeanalizowano pod katem rozleglosci zmian ptucnych (CT) i korelacji zmian
z parametrami zapalnymi grupe pacjentow (n = 39), hospitalizowanych w Klinice
Weczesnego Zapalenia Stawow, i wykazano, ze $redni czas od wystapienia poczatko-
wych objawow do hospitalizacji wynosil 7 dni, sredni odsetek zajecia ptuc dla kobiet
to 29%, dla mezczyzn - 33%. Co ciekawe, odsetek zajecia pluc nie korelowat z czasem
trwania objawow w chwili przyjecia do szpitala, 15,4% chorych (n = 6) z tej grupy
mialo zmiany powyzej 80% zajecia platow, a stopien zajecia pluc korelowat istotnie
statystycznie ze stezeniem ferrytyny; nie wykazywano takiej zaleznosci dla pozostatych
oznaczanych wskaznikow ostrej fazy.
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Uwage zwracaly réznice w srednim stezeniu D-dimeréw, IL-6, biatka C-reaktywnego
czy liczby plytek krwi pomiedzy grupa chorych mezczyzn i kobiet. W grupie mezczyzn
wartosci tych parametrow byly wyzsze, roznice dotyczyly tez sredniego czasu trwania ob-
jawow 10 dni vs 7, wartosci BMI 29,41 vs 26,1. Srednia temperatura ciata w obu grupach
wynosita 36,75° (min. 36,1°, max 38,8°). Wiek badanych mezczyzn wynosit 57,7 £14,2
roku, a kobiet 59,2 £16 lat (nie wykazano istotnej statystycznie roznicy), srednia wieku
calej ocenianej grupy to 58 +14,5 roku.

Analizujac wieksza grupe hospitalizowanych (n = 54), cukrzyce stwierdzono u 11%
kobiet i 33% mezczyzn, nadci$nienie tetnicze u 28 % kobiet i az u 50% mezczyzn, podobnie
czgsto w obu grupach stwierdzano POChP - 5% i 5,5% badanych. Co istotne, w chwili
przyjecia w obrazie radiologicznym ptuc (RTG) zmiany rozsiane wystepowaty u 59%
kobiet i az u 82% mezczyzn.

Decyzje o leczeniu tocylizumabem (anty-IL-6) podjeto u 4 oséb z analizowanej
grupy, u wszystkich chorych prowadzono standardowo tlenoterapi¢ z wykorzystaniem
odpowiednich metod (wasy, maska prosta, maska z rezerwuarem, HFNOT) i prze-
plywow - zaleznie od cig¢zkosci stanu pacjenta i zapotrzebowania. Oceniano stopien
zagrozenia powiklaniami zakrzepowo-zatorowymi oraz prowadzono kontrole w kie-
runku rozpoznania zatorowosci plucnej, ktéra nierzadko towarzyszyla COVID-19.
W zaleznosci od oceny stanu stosowano leki przeciwzakrzepowe w odpowiedniej dawce
profilaktycznej lub leczniczej. U wigkszosci chorych monitorowano glikemig, zarowno
u tych pacjentow, u ktérych wczesniej rozpoznano cukrzyce, jak i u chorych, u kto-
rych po rozpoczeciu leczenia deksawenem obserwowano wzrost glikemii. Az u 25,9%
chorych rozpoznano cukrzyce.

Zaleznie od wynikéw pomiaréw podejmowano decyzje o modyfikacji leczenia hipogli-
kemizujacego czy tez o rozpoczeciu leczenia insulina. Istotna role w terapii stanowito zbilan-
sowanie ptynowe, odpowiednie nawodnienie oraz mozliwos¢ rozpoczecia rehabilitacji odde-
chowej jeszcze w czasie hospitalizacji. Bylo to mozliwe dzigki wspdtpracy z fizjoterapeutami
wspierajacymi zarowno w rehabilitacji, jak i w podstawowej obstudze pacjenta.

Powyzsze obserwacje sg zgodne z danymi przedstawianymi przez innych autoréw,
zwracajacych uwage na znaczenie rokownicze wczesnie rozpoznanej cukrzycy oraz wy-
stapienia nieprawidlowych glikemii, a takze jawnej cukrzycy w przebiegu COVID-19.
Podkreslano rowniez duze rozpowszechnienie zatorowosci i powiktan zakrzepowo-zato-
rowych. I tak, w jednej z prac (Xiong i wsp.) podano, ze powiktania zakrzepowo-zatorowe
dotyczyly 22% chorych (95% CI 0.08-0.40), a ich liczba zwigkszala si¢ w chwili przyjecia
na oddziaty intensywnej opieki nawet do 43% (95% CI 0.29-0.65). W analizowanej grupie
wszyscy chorzy mieli istotnie podwyzszone st¢zenie D-dimerdw, natomiast zatorowos¢
plucna potwierdzono u 5,5% chorych, zakrzepice u 2,8%, wsrod tych chorych zdecydo-
wanie przewazali mezczyzni.

Dane na temat ciezkosci przebiegu choroby u pacjentéw z chorobami reumatycznymi
sa sprzeczne, niektorzy wiaza nawet lepsze rokowanie ze wzgledu na stosowane w tej gru-
pie leki immunosupresyjne, w tym leki biologiczne, takie jak tocylizumab, majace istotne
znaczenie w hamowaniu procesu zapalnego.
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Podsumowanie

Jak wynika z wstepnych analiz, wsrod osob hospitalizowanych przewazali mezczyzni, ktorzy
charakteryzowali si¢ dluzszym czasem trwania choroby, wyzszym BMI, czestszym wystepo-
waniem cukrzycy i nadci$nienia tetniczego, wyzszymi parametrami zapalnymi, wiekszym
nasileniem zmian ptucnych. Wiek chorych byl nizszy niz obserwowano na poczatku pan-
demii (Srednia 58 +14,5 roku).

Chorobami towarzyszacymi najczesciej byly cukrzyca i nadcisnienie tetnicze. Wsrod
powikian stosunkowo czgsto obserwowano zatorowos¢ plucna i zmiany zakrzepowo-za-
torowe, a takze zwigkszenie glikemii. Choroby reumatyczne wystepowaly u niewielkiego
odsetka chorych i nie mozna ich wiazac z ci¢zszym przebiegiem choroby w ocenianej grupie.

Chociaz przedstawiony obraz nie pozwala jeszcze na wyciagniecie petnych wnioskow,
a dopiero calosciowa ocena wszystkich hospitalizowanych w NIGRIR pacjentéw z COVID-19
pozwoli na koncowe podsumowanie, to juz dostrzezone zmienne i réznice moga by¢ przy-
datne do oceny realnych zagrozen wystepujacych w przebiegu COVID-19.

Obserwacje te byly mozliwe dzieki pracy moich Kolezanek i Kolegow z Kliniki Wczesnego
Zapalenia Stawéw oraz Kliniki Uktadowych Chordéb Tkanki Lgcznej Narodowego Instytutu
Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji, a takze wszystkich pracownikow medycznych: anestezjolo-
gow, radiologéw, psychologa, fizjoterapeutow, radiologow i technikow radiologii, ktérzy pracowali
podczas trzeciej fali pandemii COVID-19.
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3. Kliniczne aspekty zakazenia SARS-CoV-2

3.1. Zespoty post-COVID oraz long COVID - préba systematyzac;ji
Krzysztof ]. Filipiak

Interdyscyplinarnos¢ objawow COVID-19

Interdyscyplinarnos¢ objawow choroby COVID-19, wywolanej zakazeniem nowym
rodzajem koronawirusa SARS-CoV-2,a w zwiazku z tym konieczno$¢ zwracania uwagi na
wiele réznych objawow przez specjalistow roznych dziedzin, ma swoje symboliczne poczatki
w historii jego klinicznego odkrycia. Li Wenliang, 34-letni okulista pracujacy w Wuhan,
byl prawdopodobnie pierwszym z lekarzy, ktory 30 grudnia 2019 roku zwrdcit uwage na
wzrost czestosci wystgpowania wirusowego zapalenia ptuc o obrazie przypominajacym
zapalenie wywolywane przez SARS-CoV-1 (SARS - Severe Acute Respiratory Syndrome).
Sam Li Wenliang zarazit si¢ wirusem SARS-CoV-2 w czasie pracy. Zmart w Wuhan 7 lutego
2020 roku w wyniku niewydolnosci oddechowej zwigzanej z COVID-19.

Juz w okresie ostrym choroby zwracano uwage na objawy pozaptucne COVID-19,
opisujac wsrdod nich najczesciej: objawy neurologiczne (bole glowy, zawroty glowy, ence-
talopatia, zespot Guillaina-Barrégo, utrata smaku, utrata wechu, béle miesniowe, epizody
niedokrwienia osrodkowego uktadu nerwowego, facznie z udarem moézgu), objawy nefrolo-
giczne (zapalenie nerek, proteinuria, hematuria), objawy hepatologiczne (ostra i przewlekta
hepatotoksycznosc), objawy jelitowe (biegunka, wymioty, bole brzucha, anoreksja), objawy
angiologiczne (zakrzepica zylna, zatorowo$¢ plucna, powiklania zakrzepowe), objawy
kardiologiczne (zapalenie migsnia sercowego, mikromartwica, wstrzas kardiogenny, zawat
serca, zaburzenia rytmu serca), objawy trzustkowe (hiperglikemia, indukcja cukrzycy, kwa-
sica ketonowa) czy objawy dermatologiczne (wybroczyny, wysypki, pokrzywki, pecherzyki,
palce covidowe, skora covidowa) i inne.

Klasyfikacja zespolow covidowych

Niestety okazalo sig, Ze u czesci chorych objawy te nie ustepuja i trwaja jeszcze po okresie
ostrego zachorowania (poczatkowo definiowano go jako 10-12 dni, w przypadku bardziej
zakaznych, nowych mutantéw postuluje si¢ wydtuzenie okreslania fazy ostrej do 16-18
dni). Chcac usystematyzowac obserwacj¢ tych chorych, najczesciej przyjmuje sie, ze ob-
jawy utrzymujace si¢ powyzej 3 tygodni (lub nowe objawy post-covidowe) powinno sig¢
okreslac zespotem post-COVID. W przypadku ich utrzymywania si¢ powyzej 3-6 miesiecy
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lub wystapienia odleglych powiklan w tym czasie, przypisywanych przechorowaniu,
zaczeto mowic o chorobie przewlektej, tzw. dtugim COVID, ktdra w literaturze przedmiotu
uzyskata nazwe chronic COVID lub long COVID.

W kazdej z dyscyplin medycznych zaczelo si¢ porzadkowanie naszej wiedzy i klasyfikacja
odpowiednich objawdw chorobowych do: fazy ostrej, zespotéw post-COVID orazlong COVID.
Probe takiej klasyfikacji w przypadku kardiologii przedstawiono na rycinie 3.1.

Okres
szpitalny — Okres Brak powrotu do

10% chorych poszpitalny — zdrowia pomimo
wymagajacych kilka tygodni miesiecy od
hospitalizacji po przebyciu przechorowania
10-14 dni — istotne
12-16 dni pogorszenie >3-6 miesiecy
nowe mutacje stanu zdrowia od przebycia

COVID-19
- Zawal serca
- Niewydolnosé
serca

- Zapalenie migsnia

ZESPOLY
POST-COVID

LONG COVID
Chronic COVID

- Powiktania
zatorowe, zapalne

- Niewydolnosé
serca

sercowego - migotanie - Nadcisnienie
- Migotanie przedsionkow plucne
przedsionkow - PiMS - Zaburzenia rytmu

1-2% jako wytaczne! - IMS - Nadcis$nienie
Krzysztof J. Fitipiak, 2021 tetnicze

Rycina 3.1. Przyktadowa klasyfikacja objawdw ostrego zakazenia SARS-CoV-2 (ostry COVID-19), zespotow
post-COVID oraz long COVID w zakresie powiktan kardiologicznych; PIMS — paediatric inflammatory
multisystem syndrome associated with coronavirus disease — temporally associated with SARS-CoV-2 -
wielouktadowy zespét zapalny zwigzany z COVID-19 u dzieci, IMS - wielouktadowy zespét zapalny zwigzany
z COVID-19. Klasyfikacja odpowiednich objawéw chorobowych do: fazy ostrej, zespotéw post-COVID oraz
long COVID (rycina autorska, 2021)

Najczestsze raportowane objawy post-COVID
W literaturze opisuje si¢ obecnie ponad 70 réznych objawéw post-COVID. W pierwszych
usystematyzowanych obserwacjach, obejmujacych kohorty dziesiatek tysiecy chorych
z jakimkolwiek objawem post-COVID, poczatkowo pisano o 50-55 objawach, ktore moglyby
by¢ tak klasyfikowane. Najczesciej opisywano objawy neurologiczne oraz ogdlnoustro-
jowe: zmeczenie, zte samopoczucie, zmniejszenie wydolnosci fizycznej. Wsrod objawow
ogolnoustrojowych, nieprzypisywanych do konkretnych ukltadow i narzadow, w literaturze
przedmiotu wymieniano réwniez:

— zfe samopoczucie powysitkowe,

— stany podgoraczkowe i niestabilno$¢ temperatury ciata,

— dreszcze, poty, poty nocne bez cech infekcji,

— przeczulice skory, uczucie zimna lub nietolerancje ciepfa.
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Wielu chorych podawato tez inne objawy, przynalezne okreslonym narzadom i ukladom,
a zwlaszcza:

objawy pulmonologiczne (dusznos¢, uczucie ,,braku oddechu”, szybkie meczenie
sie, zmiany radiologiczne w obrazie RTG oraz CT klatki piersiowej odpowiadajace
widknieniu i toczacej si¢ reakcji zapalnej, hipoksemia, objawy ostabionej perfuzji
pluc i transportu tlenu przez pecherzyki ptucne),

objawy sercowo-naczyniowe (niespecyficzne dolegliwosci dlawicowe, zapalenie
migsénia sercowego, zapalenie aorty, kotatanie serca, tachykardia, bradykardia,
zwigkszona cz¢stos¢ epizodéw napadowego migotania przedsionkow, pogorsze-
nie kontroli nadcisnienia tetniczego, niewydolnosci serca, nadcisnienie ptucne,
kardiomiopatia pozapalna, niewydolnos¢ serca de novo, arytmia serca de novo,
nadci$nienie t¢tnicze de novo, hipotonia, sklonnos¢ do reakcji omdleniowych,
dysregulacja wspolczulno-przywspdtczulna),

objawy neuropsychiatryczne (poczucie leku, depresja, bezsennos¢, poczucie ,,mgly
mozgowej’, utrata funkcji kognitywnych, pogorszenie myslenia, kojarzenia, zapamie-
tywania, utrata funkcji jezykowych, zespoty dekoncentracji i deficytu uwagi),
objawy nerkowe (ostra niewydolnos¢ nerek, zaostrzenie przewleklej niewydolnosci
nerek),

objawy laryngologiczne (brak powrotu smaku pomimo wielu miesiecy od prze-
chorowania, brak powrotu wechu pomimo wielu miesiecy od przechorowania, bol
gardfa pomimo braku cech infekgji, suchy kaszel),

objawy dermatologiczne (lysienie, wysypki, skora covidowa),

objawy endokrynologiczne (nowe przypadki cukrzycy, pogorszenie kontroli cukrzycy,
kwasica ketonowa, zapalenie tarczycy, subkliniczna nadczynnosc¢ lub niedoczynnos¢
tarczycy),

objawy gastrologiczne (biegunki, nietolerancja pokarmowa, utrata apetytu, cechy
uszkodzenia komdrek watrobowych),

objawy hematologiczne (powiklania zakrzepowo-zatorowe w naczyniach zylnych),
objawy stawowo-migsniowe (bole stawowe, bole miesniowe),

objawy okulistyczne (zespo! ,,czerwonego oka’, zakazenia grzybicze - mukormy-
koza - grzybami z rzedu Mucorales - ,,czarny grzyb” — postac zatokowo-oczodo-
fowo-mozgowa),

objawy ze strony uktadu plciowego (ryzyko nieptodnosci u mezczyzn, zaburzenia
erekcji, spadek libido).

W wielu publikacjach probowano nawet dokonywac rankingu czestosci tych obja-
wow, podkreslano tez znaczenie interdyscyplinarnego podejscia do diagnostyki objawow
post-COVID oraz long COVID (ryc. 3.2).
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Rycina 3.2. Przykladowa czestos¢ raportowanych objawéw medycznych zespotéw post-COVID i long COVID
w bazie blisko 48 000 pacjentéw, opublikowana na poczatku 2021 roku; wymieniono najczesciej wystepujace
objawy wg tej pracy; natozono je na docelowe specjalizacje lekarzy, ktérzy powinni otoczy¢ opiekg badanych
pacjentéw (rycina autorska, zmodyfikowana na podstawie: Lopez-Leon S, Wegman-Ostrosky T, Perelman C,
et al. More than 50 long-term effects of COVID-19: a systematic review and meta-analysis. Sci Rep 2021: 1:16144.
https://doi.org/10.1038/541598-021-95565-8)

Dalsze badania nad zespolami post-COVID oraz long COVID
W literaturze przedmiotu stale ukazuja si¢ nowe prace opisujace objawy zespolow post-COVID
oraz long COVID. Koncentruja si¢ one na samym opisie tych objawow, szukaniu wspolnej pa-
tofizjologii i ich przyczyn. Wsr6d wspolnych przyczyn objawow, tak réznych oraz pochodzacych
z tak roznych ukladow i narzadow, wymienia sie przede wszystkim hipoteze srodblonkowa,
tozsama z hipotezg zatorowo-zakrzepowa.

Od poczatku pandemii wiadomo, ze wirus SARS-CoV-2 moze wnika¢ do sréodblonka
naczyn,wywolujac swoiste zapalenie tych komorek (endothelitis). Wigkszos¢ ekspertow uznaje
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jednak, ze to pojecie nalezy rozszerzy¢ na wszystkie inne struktury okotosrodblonkowe
(uszkodzenie glikokaliksu, naczyn krwionosnych odzywiajacych srédblonek - vasa vasorum,
naczyn limfatycznych, struktur potaczeniowych, cytoszkieletowych), dlatego tez termin
endothelialitis wydaje si¢ lepiej opisywac patofizjologie tego zjawiska. Uszkodzony srodblo-
nek zwieksza ryzyko powiklan zatorowo-zakrzepowych, moga powstawa¢ mikrozatory
w malych naczyniach, w dowolnych obszarach i narzadach, co ttumaczyloby tak zrézni-
cowane objawy post-COVID oraz long COVID.

Alternatywne tlumaczenia obejmuja obecnie teorie immunologiczne, podkreslajace
role wtérnej odpowiedzi zapalnej i immunologicznej organizmu na SARS-CoV-2. Pojawiaja
si¢ rOwniez inne teorie, m.in. o wtornej reaktywacji, po zakazeniu SARS-CoV-2, innych
zakazen wirusowych, charakterystycznych dla wigkszosci populacji - z bezobjawowym
przebiegiem pierwotnej infekcji, np. wirusem Epsteina-Barr, cytomegalowirusem. Praw-
dziwos¢ tych teorii wymaga jednak udowodnienia w szerszej skali.

Kolejne pytania, na ktore dotad nie uzyskano satysfakcjonujacej odpowiedzi, to:

— Czy ciezkos¢ przebiegu zakazenia SARS-CoV-2 koreluje z czestoscia wystapienia

post-COVID oraz long COVID (dotychczas brak dowodow na zwiazek obu zdarzen)?

— Czy cigzkos¢ przebiegu zakazenia SARS-CoV-2 koreluje z natezeniem (skalg ciezkosci
objawow) post-COVID oraz long COVID (niektdre z badan sugeruja, Ze ciezkos¢ tych
objawow jest wigksza u pacjentéw z ,,umiarkowanym przebiegiem” ostrej infekcji —
w porownaniu z chorymi z ciezkimi objawami lub bezobjawowymi w fazie ostrej)?

— Czy nasilenie objawow post-COVID/long COVID ma zwiazek z przebiegiem ostrej
fazy (brak odpowiedzi na to pytanie)?

— Jak dlugo beda sie utrzymywac objawy COVID-19 i od czego to zalezy?

— Czy wiek pacjentow, schorzenia wspotwystepujace majg zasadniczy wplyw na czestos¢
objawéw post-COVID oraz long COVID (z jednej strony raportuje si¢ zwiekszo-
ne ryzyko demencji i pogorszenie funkeji kognitywnych u senioréw zakazonych
SARS-CoV-2, z drugiej strony — pojawiaja sie prace sugerujace, ze odsetek ciezkich
przypadkow ,,mglty mozgowej post-covidowej” jest odwrotnie skorelowany z wiekiem
i najcigzsze przypadki dotycza osob mlodych)?

W niektdrych pracach dotyczacych objawow post-COVID oraz long COVID probuje sig
tez klasyfikowac opisywane w literaturze objawy nie tylko pod wzgledem przynaleznosci do
danych narzadow czy ukladow, ale z uwagi na czas pojawienia si¢ i dynamike raportowanej
cigzkosci tych objawow w przebiegu zespotu post-COVID oraz long COVID. Zapropono-
wano wyroznienie trzech grup:

— Grupa 1: objawy wczesne, ktdrych szczyt przypada na poczatku diagnozy zespotu
post-COVID - 3 tygodnie od ostrego zachorowania, a nastgpnie objawy te w dtuzszej
perspektywie raczej fagodnieja.

— Grupa 2: objawy ,,bezszczytowe”, ktére moga ujawnic si¢ w kazdym okresie post-
-COVID i nie maja dynamiki zmiany ci¢zkosci — w dotychczasowych obserwacjach
mozna im zaradzi¢ jedynie objawowo, poniewaz u wigkszosci chorych nie ustepuja.

— Grupa 3: objawy pozne, nasilajace sie w zakresie cigzkosci i ucigzliwosci po kilku
miesiacach od przechorowania, pacjenci z long COVID.
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Powyzsza klasyfikacja jest o tyle interesujaca, ze moze ttumaczy¢ rozbieznos¢ w wielu
pracach opisujacych czestos¢ i rodzaj objawdw post-COVID/long COVID. Przykladowo,
w zakresie objawow sercowo-naczyniowych: sktonnos¢ do omdlen, niespecyficzne
dolegliwosci dtawicowe, tachykardie zalicza si¢ do objawow grupy 2, a bradykardie, uczu-
cie kolatania serca, zmiany zatorowo-zakrzepowe zyl powierzchniowych do grupy 3.
W zakresie objawow gastroenterologicznych: biegunki, zmniejszenie apetytu i wymioty
zalicza si¢ do grupy 1, bole brzucha i nudnosci do grupy 2, a zatwardzenie i nasilenie
refluksu zoladkowo-przetykowego do grupy 3.

Podsumowanie

Pandemia SARS-CoV-2 to w Europie (i w Polsce) zaledwie pottora roku obserwacji pacjentow.
W skali globalnej SARS-CoV-2 rozpoczat si¢ pod koniec 2019 roku, a wigc dopiero w grud-
niu 2021 roku pierwsi pacjenci, ktorzy przeszli COVID-19 w Chinach, beda obserwowani
w 24-miesiecznym badaniu follow-up. Oznacza to, ze na wiarygodne publikacje dotyczace
tej grupy pacjentow trzeba poczekaé do 2022 roku.

Obecnie zatem klasyfikacja zespolow post-COVID oraz long COVID ma charakter
wstepny, zarowno co do patofizjologii, epidemiologii, opisu przebiegu, jak i zasad leczenia.
Jedynym dostepnym dotychczas postepowaniem w zakresie prewencji post-COVID oraz
long COVID jest unikniecie zakazenia SARS-CoV-2, a wiec powszechne, pelne szczepienie,
z dawkami przypominajacymi (,,booster”), ktore bedzie trzeba powtarza¢ w zaleznosci od
postepu szczepien w populacji i/lub pojawienia si¢ nowych wariantéw wirusa. Do poczatku
pazdziernika 2020 roku na $wiecie podano 6 miliardéw szczepionek przeciwko COVID-19,
co daje nadzieje, ze zespoly post-COVID oraz long COVID nie stang si¢ pierwszoplanowym
problemem medycznym w przysztosci.

Czeg$¢ ekspertéw, o czym nie wspomniano w tym krétkim tekécie, uwaza, ze objawy
zespolow post-COVID mozna zdiagnozowaé u 5-20% pacjentow, ktorzy przebyli zakaze-
nie. Gdyby przyja¢ wartos¢ $rednia z tych szacunkéw (10% pacjentow), oznaczaloby to, ze
obecnie w Polsce szacunkowo objawy post-COVID dotycza populacji ponad miliona oséb,
patrzac z perspektywy ostatniego kwartatu 2021 roku.
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3.2. Powiktania zakrzepowo-zatorowe u chorych na COVID-19

Witold Z. Tomkowski

Zator tetnicy ptucnej (ZTP) i zakrzepica zyt glebokich (ZZG), bedace zasadniczymi
elementami zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ), stanowia czeste powiklania
wystepujace zardwno w ostrym, jak i przewlektym okresie COVID-19. Czgstos¢ wystepo-
wania ZChZZ zalezy od ciezkosci przebiegu COVID-19: jest stosunkowo mata u pacjentdw,
u ktorych obserwuje si¢ fagodny przebieg choroby, osiagajac kilkadziesiat procent w grupie
krytycznie chorych. U kilkunastu procent pacjentow z ci¢zkim przebiegiem COVID-19 ZTP
stanowi gtéwna przyczyne zgonu z powodu COVID-19.

Nowym powiklaniem obserwowanym u chorych na COVID-19 w stanie krytycznym
jest zakrzepica tetnic plucnych potwierdzona w badaniach autopsyjnych. Niewydolnos¢
oddechowa wymagajaca stosowania wysokich st¢zen tlenu w mieszaninie oddechowej oraz
bardzo wysokie stezenia D-dimeréw moga budzi¢ podejrzenie zakrzepicy naczyn ptucnych,
czemu zazwyczaj towarzyszy rozproszone uszkodzenie pecherzykow plucnych (Diffuse
Alveolar Damage —- DAD).

U kilkudziesigciu procent chorych na COVID-19 obserwowane jest wydtuzenie czasu
czgSciowej tromboplastyny po aktywacji (activated Partial Thromboplastin Time - aPTT),
co u czesci z nich wiaze si¢ z wystegpowaniem antykoagulantu tocznia i sprzyja tworzeniu
sie skrzeplin w fozysku naczyniowym.

Powiklania zakrzepowo-zatorowe, cho¢ niezwykle rzadko, moga wystapic szczegolnie
po szczepieniach szczepionkami wektorowymi. Powiktanie to ma charakter immunologicz-
ny zakrzepicy z trombocytopenia indukowana szczepionka (Vaccine-inducted Thrombotic
Thrombocytopenia — VITT) i zwiazane jest z tworzeniem przeciwcial przeciwko czyn-
nikowi ptytkowemu czwartemu, co z kolei indukuje trombocytopenie. Analiza obrazu
klinicznego oraz stwierdzenie trombocytopenii decyduje o rozpoznaniu VITT. Leczenie
jest podobne jak w przypadkach trombocytopeni wywotanej heparyna (Heparin Induced
Thrombocytopenia - HIT) (uwaga: nie nalezy stosowa¢ heparyny niefrakcjonowane;j
i drobnoczasteczkowej — HDCz): powinno si¢ zastosowa¢ leczenie posrednimi lub bez-
posrednimi inhibitorami Xa, poda¢ immunoglobuliny lub wykona¢ plazmafereze.

Stosowanie profilaktyki przeciwzakrzepowej u chorych na COVID-19 o fagodnym prze-
biegu budzi kontrowersje, natomiast u chorych hospitalizowanych z powodu COVID-19
nalezy stosowac profilaktyke przeciwzakrzepows. Lekami z wyboru sg heparyny drobno-
czasteczkowe. W uzasadnionych przypadkach u chorych z cigzkim przebiegiem COVID-19
nalezy stosowac rozszerzong profilaktyke przeciwzakrzepowa.

Rozpoznanie ZTP i/lub ZZG powinno by¢ oparte na obiektywnych testach: angiografii
tetnicy plucnej metoda tomografii komputerowej (CT) oraz badaniu ultrasonograficznym
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ukfadu zyt glebokich. Osrodki, w ktorych prowadzona jest intensywna terapia chorych na
COVID-19, powinny by¢ wyposazone w ultrasonografy.

Potwierdzone obiektywnym testem rozpoznanie ZChZZ wymaga zastosowania
leczenia przeciwzakrzepowego w dawkach terapeutycznych. Lekami z wyboru sa heparyny
drobnoczasteczkowe (Low Molecular Weight Heparin). U chorych z podejrzeniem zakrze-
picy naczyn plucnych i w przypadku braku poprawy po zastosowaniu terapeutycznych
dawek HDCz nalezy uzna¢ nieefektywnos¢ dotychczasowej terapii przeciwzakrzepowej
i w konsekwencji zwiekszy¢ dawke HDCz o 25%.

Podsumowanie

Powiklania zakrzepowo-zatorowe moga wystapic¢ u chorych z tzw.long COVID-19. Zwiazane
jest to najprawdopodobniej z utrzymywaniem sie przewlektego stanu zapalnego i zwigkszonej
aktywnosci niektorych mediatorow zapalenia oraz antykoagulantu tocznia. Wystgpowanie
objawdw klinicznych ZZG lub ZTP oraz zwigkszonego stezenia D-dimeréw wymaga wyko-
nania badania ultrasonograficznego ukltadu zyt glebokich i/lub angiografii tetnicy ptucne;j
metoda CT.

W kazdym przypadku potwierdzenia ZChZZ nalezy wdrozy¢ petne leczenie przeciwza-
krzepowe. Przewlekla terapia przeciwzakrzepowa powinna trwa¢ minimum 3 miesiace
lub dtuzej. W kazdym przypadku powinna by¢ podejmowania indywidualnie dla kazdego
pacjenta na podstawie oceny ryzyka krwawienia i ryzyka nawrotu ZChZZ.
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3.3. Objawy i choroby reumatyczne indukowane zakazeniem
SARS-CoV-2

Brygida Kwiatkowska

Wprowadzenie

Zakazenie wirusem SARS-CoV-2 oprdcz zmian narzadowych powiazanych z przebiegiem
zakazenia i tropizmem wirusa do tkanki ptucnej moze mie¢ znaczenie w rozwoju zjawisk
autoimmunologicznych. Aktualne obserwacje pozwalaja powiazac wiele chorob z przebyciem
COVID-19, sposrod ktorych czes¢ nalezy do choréb reumatycznych — dominujg zapalenia
naczyn, toczen rumieniowaty uktadowy (TRU) i zapalenia stawow.

Do najczestszych chorob o podlozu autoimmunologicznym powiazanych z przebyciem
COVID-19 naleza;

— zespot Guillaina-Barrégo,

— zespot Millera-Fishera (MES),

— zespot antyfosfolipidowy,

— immunologiczna plamica matoptytkowa,

— zespol Evansa,

— toczen rumieniowaty ukladowy;,

— choroba Kawasaki,

— choroba zimnych aglutynin i autoimmunologiczna niedokrwisto$¢ hemolityczna,

— zespOt Devica (neuromyelitis optica - NMO),

— zapalenie mozgu zwiazane z receptorem NMDA,

— myasthenia gravis,

— zapalenie mig$ni,

— cukrzyca typu I,

— zapalenie duzych naczyn,

— zapalenie srednich naczyn,

— zapalenie matych naczyn,

— tuszczyca,

— podostre zapalenie tarczycy,

— choroba Gravesa-Basedowa,

— sarkoidoza,

— zapalne choroby stawow.

Zapalne choroby stawdw nie sa jednolita grupa choroéb. Pojecie to moze zawieraé
wiele jednostek chorobowych, takich jak: reaktywne zapalenie stawow, spondyloartropatia
obwodowa, spondyloartopatia osiowa z zapaleniem stawdw krzyzowo-biodrowych oraz
reumatoidalne zapalenie stawow (RZS).
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Reaktywne zapalenie stawow

Reaktywne zapalenie stawow (ReZS) to dobrze znane powikltanie po przebyciu infekcji,
jednak po COVID-19 dotychczas opisano tylko pojedyncze przypadki. Ogolnie ustalono,
ze w ReZS obecnos¢ HLA-B27 i stwierdzenie spondyloartropatii w rodzinie zwigkszaja
ryzyko wystapienia choroby. W przypadku COVID-19 w zajetym zapaleniem stawie nie
znajdowano materialu wirusowego SARS-CoV-2 badanego metoda RT-PCR. W bardzo
aktywnym zapaleniu nalezy rozwazy¢ rowniez mozliwos¢ innej przyczyny zapalenia
wywolanego wspotistniejacym patogenem.

W leczeniu w opisanych przypadkach z powodzeniem stosowano niesteroidowe leki
przeciwzapalne (NLPZ) i prednizolon.

Zapalenie stawow krzyzowo-biodrowych

Opisywano pojedyncze przypadki zapalenia stawow krzyzowo-biodrowych po przebyciu
zakazenia, z reguly bez obecnosci HLA-B27, o poczatku z bélami stawow i zapalnym bdlem
kregostupa miesiac po potwierdzonym zakazeniu SARS-CoV-2. Obserwowano poprawe po
zastosowaniu NLPZ.

Reumatoidalne zapalenie stawow

W pracy autoréw koreanskich analizowano 241 117 pacjentéw chorych na RZS, wykazano
czgstsze wystepowanie RZS po przebytym zakazeniu wirusowym goérnych drég oddecho-
wych (najczesciej od 6 do 7 tygodni po ekspozycji). Sposrod 8 wiruséw 3 mialy wptyw na
zwiekszone ryzyko rozwoju RZS, a byly to:

- wirus paragrypy (4,8%),

- koronawirus (9,2%),

- metapneumowirus (hMPV) (44%).

Zakazenie SARS-CoV-2 moze indukowac rozwoj RZS z uwagi na podobne patomechani-
zmy immunologiczne obserwowane w przypadku tych chordb. Na stezenie cytokin prozapal-
nych: TNF-a, IL-6 i IL-8, ktore odgrywaja rowniez istotna role w RZS, wptywa podwyzszony
poziom angiotensyny II w przebiegu zakazenia SARS-CoV-2. Zwigkszenie si¢ stezenia CRP
u predysponowanych 0sob (czynniki genetyczne i Srodowiskowe) mozna faczy¢ z mozliwym
rozwojem RZS u chorego zakazonego SARS-CoV-2. Silna aktywacja populacji limfocytow
i odpowiedzi Th1/Th17 po zakazeniu SARS-CoV-2 moga by¢ kluczowym czynnikiem
pojawienia sie¢ RZS po zakazeniu.

W tabeli 3.1 przedstawiono poréwnawczo charakterystyke kliniczna RZS i objawowego
zakazenia SARS-CoV-2 oraz cechy profilu immunologicznego w obu chorobach.
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Tabela 3.1. Charakterystyka kliniczna reumatoidalnego zapalenia stawdéw i COVID-19 oraz cechy profilu
immunologicznego tych choréb

Choroba Reumatoidalne zapalenie stawéw | COVID-19
Przyczyna proces autoimmunologiczny SARS-CoV-2
Rola cytokin IL-6, TNF, IL-17, IL-1, IL-8, GM-CSF IL-6, TNF, IL-17, IL-1, IL-12, GM-CSF, IFN-y

Rola komoérek

makrofagi, limfoctyty T

makrofagi, limfoctyty T

Narzad docelowy

stawy (btona maziowa)

tkanka ptucna

Czynniki ryzyka

palenie papieroséw,
Porphyromonas gingivalis, otytos¢

palenie papieroséw, POChP, astma
oskrzelowa, otytos¢, cukrzyca

gl;t;/waqa biatek ostrej silna bardzo silna, mozliwa burza cytokinowa
Ryzyko powiktan istnieje (wtdérny zespo6t bardzo wysokie stezenie D-dimeréw,

zakrzepowo-zatorowych

antyfosfolipidowy, zwiekszenie
stezenia D-dimerdw, fibrynogenu,

fibrynogenu, zaburzenia mikrokrazenia,
ostry uogolniony proces zapalny

przewlekte zapalenie)

Reakcja na
glikokortykosteroidy

tak w ciezkim i krytycznym COVID-19,

dobra nie w lekkim przebiegu COVID-19

Toczen rumieniowaty ukladowy

Opisano kilka przypadkéw rozwoju TRU po zakazeniu SARS-CoV-2. Wszyscy chorzy spet-
niali aktualne kryteria klasyfikacyjne ACR/EULAR (2019) dla TRU i wszyscy wymagali
leczenia immunosupresyjnego.

Zapalenie miesni
Bole migs$ni obserwowano u 11-50% chorych z zakazeniem SARS-CoV-2. Podwyzszone steze-
nie kinazy kreatynowej (CK) obserwowano u ok. 14% chorych, a rabdomioliza zostata opisana
1 0,2% chorych. Z przebyciem COVID-19 wiaze si¢ obraz kliniczny, ktory w zasadzie nie rézni
si¢ od zapalenia wielomig$niowego, ale nie wykazuje obecnosci swoistych autoprzeciwcial.
Dotychczas opisano pojedyncze przypadki zapalenia miesni po przebyciu zakazenia,
w tym przypadek o poczatku objawow 15 dni po ustgpieniu objawoéw COVID-19, natomiast
pelnoobjawowe zapalenie skorno-migsniowe po 2 miesigcach od zakazenia. Bylo to zapalenie
z obecnoscig przeciwcial przeciwjadrowych (ANA) w mianie 1: 640 i obecnoscig przeciwcial
Mi2 oraz zwigkszonym stezeniem CK w surowicy do 3814 U/l. W tym przypadku uzyskano
potwierdzenie histopatologiczne zapalenia migs$ni oraz obserwowano dobra reakcje na
standardowe leczenie reumatologiczne (poczatkowo pulsy metyloprednizolonu).

Zapalenia naczyn

Zapalenia naczyn same w sobie stanowia problem diagnostyczny. W czasie pandemii
COVID-19 to wlasnie z zapaleniami naczyn, takimi jak ziarniniakowato$¢ z zapaleniem
naczyn (GPA - granulomatosis with polyangiitis) oraz eozynofilowe ziarniniakowe
zapalenie naczyn (EGPA - eosinophilic granulomatosis with polyangiitis), nalezy réznicowaé
zmiany w ukladzie oddechowym. Zaréwno zapalenia naczyn z przeciwciatami ANCA, jak
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i te skapo wyrazone immunologicznie, dotyczace matych i $rednich naczyn, takie jak GPA,
EGPA, MPA, moga jednak wystapic¢ réwniez po przebyciu COVID-19.

Opisywano ostre uszkodzenie nerek z obecnoscia pANCA oraz potwierdzeniem zapa-
lenia naczyn w badaniu histopatologicznym, byly opisywane przypadki zmian $rédmiaz-
szowych w plucach z obecnosciag cANCA, ANA, a takze przeciwciat SSA/Ro u chorych po
zakonczeniu aktywnej i objawowej fazy zakazenia SARS-CoV2.

W opisywanych przypadkach leczenie nie odbiegato od przyjetych standardéw leczenia
zapalen naczyn - stosowano m.in. pulsy metyloprednizolonu, cyklofosfamid, rytuksymab
(przeciwcialo anty-CD20) lub plazmaferezy. U chorych po przebyciu COVID-19 obser-
wowano zmiany naczyniowe dotyczace naczyn obwodowych i obserwowane jako objaw
Raynauda, a nawet bardziej zaawansowane zmiany niedokrwienne palcow. W kapilaroskopii
obraz z reguly byl niespecyficzny.

Takie zmiany moga towarzyszy¢ zapaleniom naczyn, by¢ sygnatem choroby uktado-
wej ze spektrum twardziny, a moga tez ustapi¢ po réznym czasie od przebytej infekcji
SARS-CoV-2.

Podsumowanie

— Dalsze obserwacje i badania epidemiologiczne powinny wykaza¢, jaki jest udziat koro-
nawirusa SARS-CoV-2 w zwigkszeniu si¢ liczby zachorowan na SARS-CoV-2.

— Pacjenci po przebytym zakazeniu SARS-CoV-2,bez wzgledu na cigzkos¢ infekeji, wyma-
gaja okresowej kontroli z powodu mozliwosci rozwoju choréb autoimmunologicznych,
w tym choréb reumatycznych.
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3.4. Zmiany skorne w przebiegu COVID-19

Irena Walecka-Herniczek

Wprowadzenie

Podstawowym objawem klinicznym zakazenia SARS-CoV-2 jest infekcja drog oddechowych
o szerokim spektrum - od bezobjawowego nosicielstwa, poprzez fagodng infekcje grypopo-
dobna, az do cigzkiego, srodmiazszowego zapalenie ptuc o bardzo powaznym rokowaniu.
Najczestszymi objawami infekcji sg goraczka, suchy kaszel, ostabienie. W$rdd objawow klinicz-
nych wymienia si¢ rowniez objawy ze strony przewodu pokarmowego: nudnosci, bol brzucha,
biegunke, a takze inne, takie jak zanik wechu i smaku czy réznorodne zmiany skorne.

Zmiany skérne

Wedtug wigkszosci publikacji naukowych do najczestszych zmian skoérnych u oséb zaka-
zonych SARS-CoV-2 naleza zmiany o charakterze plamisto-grudkowym/odropodobnym,
o charakterze pokrzywki, pecherzykowe oraz zmiany naczyniowe.

Zmiany plamisto-grudkowe moga by¢ zaréwno reakcja polekowa, jak i bezposrednia
reakcja na infekcje wirusowa. Objawy dotycza gtownie pacjentow w srednim wieku i star-
szych, a wigkszo$¢ zmian wystepuje na tutowiu. Zmiany skorne o tym charakterze zazwyczaj
pojawiajg si¢ po ponad 20 dniach od pierwszych objawéw COVID-19 i wiaza sie z ciezszym
przebiegiem choroby oraz wigksza $miertelnoscia w tej grupie pacjentow.

Do rzadziej opisywanych dermatoz naleza zmiany w postaci babli pokrzywkowych
i/lub obrzeku naczynioruchowego. Opierajac si¢ na dostepnych danych, wydaje sie, ze
sa one wynikiem zmian polekowych lub ,burzy cytokinowej”. Zmiany o charakterze
pokrzywki dotycza zwykle pacjentéw miodszych badz w srednim wieku, a ich poczatek
czgsto wystepuje jednoczesnie z innymi objawami COVID-19.

Obraz dermatoz o podlozu naczyniowym w przebiegu COVID-19 moze by¢ zréznicowany.
Wyrdzna sig: zmiany odmrozinowe, wybroczynowe/plamicze oraz o charakterze sinosci siatko-
watej. W tej grupie chorych moga znajdowac sie zardwno pacjenci bezobjawowi, skapoobjawowi,
jak i hospitalizowani na oddzialach intensywnej terapii. Prawdopodobnie zmiany te sa wynikiem
zaburzen krzepniecia i wiaza si¢ z mikrozatorami, ktore moga pojawiac si¢ w uktadzie krazenio-
wo-oddechowym, osrodkowym ukladzie nerwowym, a w cigzkich przypadkach — prowadzi¢
do rozsianego wykrzepiania wewnatrznaczyniowego (DIC).

Zmiany o charakterze odmrozinowym moga stanowic jedyny objaw COVID-19 i zazwy-
czaj dotycza mlodziezy oraz mtodych dorostych. Najczesciej sa asymetryczne z lokalizacja
na palcach stop, rzadziej palcach rak (tzw. palce ,,pokowidowe”). Przebieg choroby u tych
pacjentow jest zazwyczaj fagodny, a zmiany skorne pojawiajg si¢ klika—kilkanascie dni po
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wystapieniu pierwszych objawow zakazenia wirusem, dlatego u pacjentéw czgsto stwierdzany
jest ujemny wynik testu RT-PCR SARS-CoV-2.

Jak pokazujg badania, zmiany mikroangiopatyczne moga by¢ spowodowane nadmierna
reakcja ukladu immunologicznego, zwiazana ze zwigkszona produkeja interferonu typu 1,
ktéra wystepuje podczas zakazenia SARS-CoV-2, zwlaszcza u dzieci i mtodych dorostych.
Wydaje sig, ze taka reakcja prawdopodobnie stanowi czynnik ochronny przed wystapieniem
»burzy cytokinowej” i pelnoobjawowego COVID-19.

W miare trwania pandemii SARS-CoV-2 coraz wigcej pacjentdéw, ktdrzy przebyli
COVID-19, zaczglo zglaszac si¢ do lekarzy z powodu dtugotrwalego utrzymywania si¢ niekto-
rych objawow (nawet do 12 miesiecy od wystapienia pierwszych objawow zakazenia), takich
jak dusznos¢, zmeczenie, kaszel oraz zaburzenia wechu i smaku. Oprocz dtugo utrzymujacych
sie objawow charakterystycznych dla COVID-19, ostatnie doniesienia mowia o objawach
o péznym poczatku (late-onset symptoms). Naleza do nich m.in. zmiany dermatologiczne,
takie jak nadmierne wypadanie wlosow (lysienie telogenowe, lysienie o charakterze tysienia
plackowatego) oraz zmiany dotyczacew plytek paznokciowych.

W tabeli 3.2 przedstawiono najczgstsze zmiany skorne opisywane w przebiegu zakazenia
SARS-CoV-2 oraz po przebyciu COVID-19.

Tabela 3.2. Najczestsze zmiany skérne opisywane w przebiegu zakazenia SARS-CoV-2 oraz po przebyciu
COVID-19

Zmiana

Wiek chorych

Komentarz

Zmiany plamisto-
-grudkowe/odropodobne
o charakterze pokrzywki

$redni i starsi, w podesztym
wieku

bezposrednia reakcja na zakazenie wirusowe
reakcja polekowa?
ciezszy przebieg COVID-19

Bable pokrzywkowe i/lub
obrzek naczynioruchowy

mtodsi i w srednim wieku

burza cytokinowa
zmiany polekowe

Zmiany odmrozinowe

mtodziez i mtodzi dorosli

zazwyczaj tagodny przebieg COVID-19
zmiany mikroangiopatyczne

Wybroczyny/plamica

Sredni i starsi, w podeszlym
wieku

zmiany mikroangiopatyczne, zaburzenia
krzepniecia, mikrozatory, czasem w przebiegu
DIC

Sinosc siatkowata

w kazdym wieku

zmiany mikroangiopatyczne

Lysienie telogenowe/
tysienie plackowate

w kazdym wieku

objaw,, pokowidowy”

Zmiany paznokciowe/
zmiany przypominajace
objaw Raynauda

w kazdym wieku

objaw,, pokowidowy”

Podsumowanie

Wirus SARS-CoV-2 nadal stanowi ogromne zagrozenie dla zdrowia i zZycia ludzi na calym
swiecie. Dokladna diagnostyka, w tym ocena zmian skdrnych, moze czasami okazac si¢
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kluczowa dla szybkiej interwencji medycznej, co zapobiegnie dalszemu rozprzestrzenianiu
sie choroby, szczegdlnie w populacji pediatrycznej, gdzie zmiany skérne moga by¢ jedynym
objawem COVID-19.

Czeste wystepowanie poznych objawdéw dermatologicznych COVID-19 u dorostych

powinno sugerowac potrzebe dalszych badan wsrod populacji dziecigcej.
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4. Konsekwencje zakazenia u dorostych

4.1. Odchylenia w wynikach badan immunologicznych po przebytym
COVID-19

Joanna Makowska

W trakcie trwania pandemii COVID-19 obawy budzi nie tylko ciezki przebieg ostrej
infekeji u czgsci pacjentow, ale rowniez dlugotrwate konsekwencje jej przebycia. Podczas
ostrej infekcji wirusem SARS-CoV-2 obserwowane sg liczne zaburzenia w odpowiedzi
immunologicznej. Uogolniajac, mozna powiedzie¢, ze infekcja COVID-19, a zwlaszcza
jej cigzki przebieg, wiaze si¢ z nasilong odpowiedzia zapalna: wrodzona oraz zaburzona
i nieadekwatng odpowiedzig nabyta.

Do gtéwnych zmian obserwowanych w trakcie ostrego COVID-19 naleza:

— limfopenia,

— dysregulacja odpowiedzi ze strony monocytoéw i makrofagow,

— neutrofilia,

— burza cytokinowa,

— zmniejszona lub opdzniona odpowiedz interferonowa,

— zjawisko wzmocnienia zaleznego od przeciwcial.

Kwestia otwartg pozostaje odpowiedz na pytanie, jak dtugo takie zaburzenia moga
si¢ utrzymywac po przebytym COVID-19 i czy wiaza si¢ one z objawami tzw. Post Acute
COVID-19 Syndrome (PASC) lub dlugiego COVID-19 (,,Jlong COVID-19”).

W ostatnich miesigcach ukazalo sie wiele publikacji dokumentujacych przedtuzajace
sie¢ odchylenia w subpopulacjach komdrkowych, stopniu ich aktywacji oraz w przedtuzo-
nej odpowiedzi zapalnej. W badaniu Liu analizowano subpopulacje komoérkowe po kilku
miesiacach od zakazenia COVID-19 ($rednio po 3,5 miesiacach od zachorowania), w gru-
pie badanej byli pacjenci z rozna cigzkoscia przebytej infekcji. W badaniach obserwowano
zaburzenia dotyczace subpopulacji limfocytow NKT.

U ozdrowiencow liczba komorek NKT (CD3+CD56+) oraz iNKT (CD3+ and T cell
receptor [TCR] Va24-Ja18+) byta istotnie obnizona w poréwnaniu z liczba u 0sob zdrowych,
natomiast liczba i odsetek komoérek dendrytycznych byly podwyzszone. W przypadku komorek
odpornosci nabytej obserwowano zwiekszenie odsetka komorek regulatorowych i zwigkszenie
ekspresji TIM-3 na komoérkach CD4 i CD8, natomiast wlasciwosci cytotoksyczne (ekspresja
granzymu B) komorek NKT i T byly istotnie obnizone. Nie obserwowano odchylen w zdolnosci
limfocytow T do proliferacji i produkgji cytokin prozapalnych.
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W badaniu Shuwa i wsp. rowniez obserwowano przesunigcie w odsetku limfocytow
CD8 o profilu cytotoksycznym. Limfocyty B, mimo braku réznic jezeli chodzi o odsetek
subpopulacji, czgsciej prezentowaly profil prozapalny i w odpowiedzi na agoniste receptorow
TLR wykazywaly zwiekszona produkcje interleukiny 6. Limfocyty T wykazywaty natomiast
zwiekszong produkcje IL-17 oraz dominacje populacji Th1 produkujacej interferon gam-
ma. W badaniu Shuwa i wsp. probowano powiaza¢ profil immunologiczny ozdrowiencow
z przebiegiem klinicznym infekcji COVID-19.

Wyodrgbniono 3 klastery na podstawie badann immunologicznych: klaster 1 charakte-
ryzowal si¢ wysoka ekspresja markerdw zwiazanych z krazeniem limfocytow oraz wysokim
odsetkiem limfocytow T i B dziewiczych - w grupie tej znajdowaly sie glownie osoby mlodsze
i kobiety z fagodnym przebiegiem infekgcji. Klaster 2 z wysokim odsetkiem limfocytow B
IgA+ IgG+ oraz limfocytow B pamigci, w grupie tej znalezli si¢ mezczyzni z cigzszym prze-
biegiem COVID-19. Klaster 3 obserwowany u 0s6b z przetrwalymi zmianami w badaniach
obrazowych klatki piersiowej wigzat si¢ z wysokim odsetkiem limfocytéw T CD8+ TEMRA
oraz nasilong produkcja cytokin prozapalnych TNF i IFN-gamma.

W przypadku obserwacji dotyczacych profilu cytokinowego surowicy ozdrowiencéw
okazalo sie, ze poziom wiegkszosci cytokin prozapalnych ulega normalizacji w ciagu kilku
miesiecy po przechorowaniu COVID-19. Wyjatek stanowia cytokiny i czynniki wzrostu,
takie jak PDGF-BB, BDNE VEGF A i D (markery aktywacji srédblonka), ktérych stezenia
byly istotnie wyzsze w poréwnaniu ze stezeniami u 0osob zdrowych po 180 dniach. Rowniez
cytokiny, takie jak MIP-1 beta, SDF-1, eotaksyna, IL-12p70 czy IL-17, wykazywaly przewlekle
podwyzszone poziomy.

Badanie Filesa poszerzylo nasza wiedz¢ o markerach fenotypowych populacji lim-
focytow T. Okazalo sig, ze pacjenci hospitalizowani z powodu COVID-19 charaktery-
zowali si¢ zwigkszonym odsetkiem limfocytow T zaktywowanych (ekspresja markeréw
CD69, 0X69, 0X40, HLA-DR i CD154), natomiast odsetek limfocytéow T o fenotypie
zaktywowanym i wyczerpanym (PD-L1 i TIGIT) byl wyzszy u pacjentéow niezaleznie od
przebiegu klinicznego. Limfocyty B rowniez wykazywaly fenotyp wyczerpanych komo-
rek. Co ciekawe, zmiany te byly dlugofalowe i dotyczyly roéwniez pacjentow z lzejszym
przebiegiem infekcji.

Podsumowujac, u ozdrowiencow po COVID-19 obserwowano zaréwno zmiany w subpo-
pulacjach komoérkowych, jak i profilu cytokinowym. Powstaje pytanie, co moze by¢ przyczyna
tak dtugotrwale utrzymujacych si¢ zmian oraz konsekwencji immunologicznych.

Jedna z hipotez zaktada, iz przyczyna zaburzen moga by¢ ukryte rezerwuary wirusa.
W badaniach autopsyjnych wykazano obecnos¢ wirusa w komorkach uktadu oddechowego,
migénia sercowego, mdzgu, watroby, nerek oraz komorkach krwi. Materiat genetyczny wirusa
SARS-CoV-2 jest wykrywany nawet 3 miesigce po przechorowaniu zakazenia.

Nieprawidlowosci w wynikach badann immunologicznych mozna czesciowo ttuma-
czy¢ zaburzeniami dotyczacymi mikrobiomu jelitowego zachodzacymi w trakcie ostrej
infekcji. Badania na malpach wykazuja, ze przebycie zakazenia wirusem SARS-CoV-2
moze prowadzi¢ do zmiany skladu flory bakteryjnej w przewodzie pokarmowym, co
w konsekwencji moze zwigksza¢ przepuszczalno$¢ bariery jelitowej, indukowac przewlekte
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zapalenie i stymulowac generacje cytokin oraz potencjalnie prowadzi¢ do rozwoju choréb
z autoimmunizacji. Wydaje sig, ze rowniez u ludzi moze dochodzi¢ do zaburzen mikrobio-
mu. W badaniu Tian i wsp. wykazano, ze zaburzenia w mikrobiomie jelitowym utrzymuja
sie nawet 3 miesiace po wyzdrowieniu.

Kolejne pytanie, na ktére musimy znalez¢ odpowiedz to, czy obserwowane zmiany
w uktadzie immunologicznym maja konsekwencje kliniczne.

Jedna z prezentacji klinicznych sg dlugotrwale utrzymujace sie objawy tzw. diugiego
COVID-19, takie jak zmeczenie, ostabienie, zaburzenia snu. Zaburzeniom immunologicz-
nym przypisywane jest rowniez zwiekszone ryzyko incydentow sercowo-naczyniowych
obserwowane u pacjentow wiele miesiecy po przebytej infekcji. W badaniu Chioh i wsp.
stwierdzono podwyzszone stezenie cytokin prozapalnych po przebytej infekcji, ktore
korelowato z liczba zaktywowanych komorek srédblonka, zaburzajac jego funkcje.
Zaktywowane cytotoksyczne limfocyty T moga réwniez prowadzi¢ do postgpujacego
uszkodzenia komorek srodbtonka.

Kwestia otwarta pozostaje rowniez problem indukcji choréb z autoagresji po przebytym
COVID-19. Mimo ze opisywano pojawianie sie autoprzeciwcial, m.in. przeciwcial antyfosfo-
lipidowych czy przeciwjadrowych u pacjentéow z COVID-19, to sg one wykrywane w czasie
réznych ostrych infekeji wirusowych i bakteryjnych, a ich obecnos¢ nie musi prowadzi¢ do
rozwoju choréb z autoimmunizacji.

Podsumowanie

Do najczesciej opisywanych choréb autoimmunologicznych, ktorych objawy pojawily sie
w ciagu krotkiego czasu po infekcji, naleza: idiopatyczna plamica maloptytkowa, zespot
Guillaina-Barrégo czy zapalenia migsni. Jedng z przyczyn sklonnosci do autoagresji moze
by¢ podobienstwo strukturalne pomigdzy biatkami wirusa a autoantygenami.

Zakazanie SARS-CoV-2 moze réwniez przyczyniac sie do autoagresji w innych me-
chanizmach, np. krzyzowej reaktywnos$ci pomiedzy przeciwcialami anty-SARS-CoV-2
a autoantygenami, przetamania tolerancji immunologicznej na drodze destrukcji tkan-
kowej i uwolnienia autoantygendw z tkanek oraz w wyniku tzw. przypadkowej aktywacji
komorek autoreaktywnych (bystander activation).

Konieczne sg dalsze badania dotyczace zaburzen immunologicznych po przebyciu infekeji
COVID-19 oraz ocena ich znaczenia klinicznego.
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4.2. Konsekwencje COVID-19 w grupie starszych pacjentow

Katarzyna Wieczorowska-Tobis

Wprowadzenie

Osoby starsze choruja inaczej. Oznacza to m.in., Ze nie maja typowych dolegliwosci czy
objawow. Juz prawie 30 lat temu zwrdcono uwage na to, ze w przypadku réznych proble-
mow klinicznych u o0sob starszych stwierdzano upadki lub majaczenie (delirium). Moze
tez pojawic sie nagle pogorszenie sprawnosci funkcjonalnej, czyli zwieksza si¢ zaleznos¢
od 0s6b z otoczenia w zakresie czynnosci zyciowych. Te objawy, okreslane jako niespecy-
ficzne w zwiazku z tym, ze moga $wiadczy¢ o roznych stanach patologicznych, pojawiaja
sie np. w przebiegu zapalenia pluc, zaostrzenia niewydolnosci serca, chorob tarczycy, nie-
dokrwistosci lub tez jako konsekwencje zespolow jatrogennych. Takie przejawy chordob
wystepuja przede wszystkim u najstarszych chorych oraz chorych ze zlozona wielocho-
robowoscia. Uwaza si¢ np., ze u ponad potowy chorych po 80. roku zycia majaczenie jest
typowe w przebiegu zapalenia ptuc.

COVID-19 wpisuje si¢ w t¢ charakterystyke, chociaz wydaje si¢, ze uswiadomienie sobie
tego faktu zajeto troche czasu. W przegladzie systematycznym, ktéry objal wszystkie prace
opisujace COVID-19 u 0s6b starszych opublikowane do konca maja 2020 roku, majaczenie
nie znalazlo sie wsréd objawow czesto stwierdzanych u osob hospitalizowanych (najczesciej
byly to: goraczka, kaszel, dusznos¢, ostabienie i zmeczenie, bole migsni, uczucie ucisku
w klatce piersiowej i biegunka). Jest jednak wymienione wsrod tych objawow, ktore zdarzaja
si¢ rzadziej, obok m.in. zaburzen chodu. Ward i wsp. zwrdcili uwage na majaczenie jako
nietypowy objaw COVID-19 utrudniajacy postawienie wlasciwej diagnozy, a tym samym
izolacje pacjentow z najstarszych grup wiekowych. Opisali 4 chorych o $redniej wieku ponad
80 lat, u ktorych nie wystapily Zadne z wymienionych wczesniej czestych objawow, pojawito
sie natomiast majaczenie z towarzyszaca utrata faknienia lub odrzucaniem pomocy pomimo
wyraznej niesamodzielnosci w codziennym funkcjonowaniu. Problemy z ustaleniem
wlasciwego rozpoznania trwaly u tych pacjentéw az 7 dni.

Konsekwencje COVID-19 dla oséb starszych

Zwraca sie uwagg, ze zespot COVID-19 nie powinien by¢ traktowany jako pandemia, ale
raczej jako syndemia. Syndemia to wspolistnienie pandemii, czyli wspotwystepowanie
zagrozen. Odnosi si¢ ona jednak nie tylko do zagrozen biologicznych, ale i spolecznych,
przy czym znaczenie maja tu wzajemne interakcje i oddzialywania niosace ze soba
nasilenie negatywnych skutkéw. Na szczegdlne znaczenie braku kontaktow spotecznych
i izolacje zwrdcili uwage Holt-Lunstad, Smith i Layton, ktérzy postuluja, aby traktowac
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je jako pelnoprawne czynniki ryzyka zgonu. Uzywajac zatem okreslenia pandemia, nalezy
zdawac sobie sprawe z szerszego kontekstu COVID-19.

Izolacja dotyczy pacjentow starszych w sposob szczegolny. Jeszcze przed pandemia
w grupie tej izolacje spoteczna zglaszano znacznie czesciej niz w grupach mlodszych, a zwia-
zane z COVID-19 ograniczenia nasilily to zjawisko. Ciezki przebieg choroby i konieczno$¢
hospitalizacji ma tu dodatkowe znaczenie. Hospitalizacja chorych starszych per se wptywa
niekorzystnie na ich sprawnos¢ funkcjonalna, chociazby ze wzgledu na to, Ze zmiana miejsca
pobytu jest waznym czynnikiem ryzyka majaczenia (delirium). W sposdb oczywisty dotyczy
to chorych hospitalizowanych z powodu COVID-19 w zwiazku z brakiem kontaktu z naj-
blizszymi, ale tez ograniczonym kontaktem z personelem (ryc. 4.1). Wzajemne negatywne
odzialywania wspotwystepujacych problemow i ich zwiazek z niesprawnoscia funkcjonalng
sg niestety typowa cechg geriatrii.

Rycina 4.1. Przyktad narastania probleméw wynikajacych

o _ z zachorowania na COVID-19 u starszych pacjentéw
Ciezki przebieg COVID-19

u chorych starszych
l U os6b starszych — podobnie jak w mlodszych

grupach wiekowych - zmiany wywotane COVID-19

Hesaitalizsls czesto majg charakter przewlekly i obejmuja wiele na-

l rzadow. Zwrocono jednak uwage na to, ze juz wcze-
$niej prezentowano przewlekajace si¢ przebiegi infek-
Izolacja od rodziny i znajomych cji wirusowych, np. w infekcji wirusem Epsteina-Barr
Paracicaony kontakdz parsons ke czy wirusem goraczki rzeki Ross. Co ciekawe, roczna
ubranym w kombinezony . . ; i

Zmiana diety obserwacja chorych pokazala, ze o ile czestos¢ wyste-
Unieruchomienie powania wielu objawdw zmniejszala si¢ z wiekiem
N (np. zaburzenia nastroju, bole w zakresie ukfadu mie-

Nowe miejsce o . .
$niowo-szkieletowego czy zmeczenie), o tyle w przy-
padku zaburzen neurokognitywnych obserwowano je
Pogorszenie sprawnosci funkgjonalnej takze w okresie p(')z'nym (6—12 miesiqcy) iWYStQpOW&IY

Zaleinos¢ od pomocy oséb z otoczenia . f e e . ..
el one 3-krotnie czgsciej niz w pierwszych 3 miesigcach

po zachorowaniu.

Przygladajac si¢ konsekwencjom COVID-19 dla populacji 0séb starszych, warto skon-
centrowac sie na chorych z zaburzeniami funkcji poznawczych. Di Santo i wsp. analizowali
oddzialywania pandemii na codzienne funkcjonowanie pacjentéow z tagodnymi zaburze-
niami poznawczymi (Mild Cognitive Impairment — MCI). Pokazali oni, Ze po miesiacu
od ogtoszenia lockdownu wigkszo$¢ ocenianych pacjentéw zmniejszyla swoja aktywnos¢
fizyczna, poznawcza i spoteczng. W przypadku tych osob wynikalo to z zatrzymania re-
alizacji programu usprawniajacego majacego na celu zmniejszenie ryzyka postepu MCI
w kierunku otgpienia. W sposdb oczywisty zatem ryzyko to u nich si¢ zwigkszylo. Mozna
wiec podsumowac, ze zmiany stylu zycia z powodu COVID-19 - wynikajace z ograniczen
w codziennym funkcjonowaniu — spowoduja u wielu osob starszych progresje zaburzen
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funkcji poznawczych i trudne na obecnym etapie do przewidzenia konsekwencje w postaci
zwiekszonego zapotrzebowania na opieke.

Inng grupa, ktorej funkcjonowanie zmienit COVID-19, sg opiekunowie oséb z ote-
pieniem. Tymi opiekunami sa czesto wspotmalzonkowie chorych, a wiec rowniez osoby
starsze. Pokazano, ze ograniczenia u pacjentow z otgpieniem spowodowaly nasilenie si¢
wielu objawow (zaburzen ruchowych, zaburzen zachowania i nastroju, pogorszenia si¢
komunikacji i wspolpracy z opiekunami) i w konsekwencji doprowadzity u wielu z nich
do ogdlnego pogorszenia funkcjonowania. W sposob oczywisty bardziej obciaza to opie-
kunéw, ktorzy przy braku wsparcia i jakiejkolwiek pomocy zaczynaja si¢ gorzej opiekowac
podopiecznymi, a to dodatkowo pogarsza codzienne funkcjonowanie chorych - powstaje
tzw. bledne kolo. Jeszcze przed pandemia zwracano uwage, ze opiekunowie chorych na
otepienie czesto umieraja wczesniej niz sami chorzy; jest to konsekwencja wyczerpania
w zwiazku z samotnym sprawowaniem opieki przez 24 godziny 7 dni w tygodniu. Warto
zatem przyjrzec sie funkcjonowaniu tej grupy, rozpatrujac konsekwencje COVID-19 dla
0s06b starszych.

Wyjscie naprzeciw potrzebom starszych pacjentow

Jak pokazano w badaniach wstepnych obejmujacych analize pierwszych 50 pacjentéw
w wieku co najmniej 50 lat hospitalizowanych z powodu COVID-19 w szpitalu jedno-
imiennym w Poznaniu, najwazniejszym czynnikiem ryzyka zgonu podczas pierwszych
2 miesigcy od rozpoznania choroby byla niesamodzielno$¢ w zakresie czynnosci zycio-
wych przed zachorowaniem. Obecnie na podstawie analizy wszystkich chorych starszych
hospitalizowanych we wspomnianym szpitalu do konca czerwca 2020 wiadomo juz, ze
niesamodzielnos$¢ przed rozpoznaniem COVID-19 byla jedynym istotnym czynnikiem
zwigkszajacym ryzyko zgonu po wypisaniu ze szpitala w okresie az do 6 miesiecy.

Wydaje sig, ze w przypadku pacjentéw z ograniczeniem samodzielnosci z powodu
koniecznych ograniczen pandemicznych dochodzi do szczegdlnego nasilenia probleméw
w codziennym funkcjonowaniu. Przy braku wsparcia prowadzi to po wypisaniu chorego ze
szpitala do deterioracji poznawczej, ktora czgsto stanowi przyczyne zgonu.

Aby temu zaradzi¢, Polskie Towarzystwo Gerontologiczne (PTG), przy wspolpracy ze
Szpitalem Klinicznym Przemienienia Panskiego Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu oraz
Pracownia Geriatrii Katedry i Kliniki Medycyny Paliatywnej Uniwersytetu Medycznego
w Poznaniu, stworzylo i prowadzi Punkt opieki post-COVID dla mieszkancéw Poznania
(PO COVID-19), ktoérzy ukonczyli co najmniej 60 lat. Projekt jest finansowany z budze-
tu Miasta Poznania i ma charakter pilotazowy. Otrzymat Patronat Honorowy JM Rektora
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu prof. dra hab. n. med. Andrzeja Tykarskiego.

Zamierzeniem dzialania jest objecie pacjentow starszych kompleksowa opieka inter-
dyscyplinarnego zespotu geriatrycznego w celu maksymalizacji sprawnosci funkcjonalnej
po przechorowaniu COVID-19 oraz zapobieganie powiklaniom, potencjalnie skutkujacym
ograniczeniami w zakresie sprawnosci i samodzielno$ci. Punkt PO COVID-19 jest prze-
znaczony dla pacjentow, ktdrzy - zgodnie z rekomendacjami National Institute of Health
and Care Excellence (NICE) dzialajacego w Wielkiej Brytanii — maja przewlekly przebieg
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COVID-19, okreslany jako long COVID-19, czyli problemy zwiazane z zachorowaniem
trwajg u nich ponad 3 miesiace.

U wszystkich pacjentow zgtaszajacych sie do punktu PO COVID-19 calosciowa ocena
geriatryczna jest wykonywana przez wykwalifikowana pielegniarke, ktéra uzywa m.in. skali
COVID-19 Yorkshire Rehabilitation Screening (C19-YRS) do zdefiniowania objawéw
zwigzanych z COVID-19. Nastepnie — w zaleznosci od stwierdzonych potrzeb - pacjenci sa
kierowani na konsultacje. Dostepne sg konsultacje: dietetyczna, fizjoterapeutyczna, psycho-
logiczna i neuropsychologiczna, konsultacje z zakresu terapii zajeciowej i konsultacja pra-
cownika socjalnego. W razie potrzeby pacjenci otrzymuja informacje dla lekarza rodzinnego
z sugestia skierowania na konsultacje specjalistyczne, w tym do lekarza geriatry. Konsultanci
kontaktuja si¢ ze soba w celu stworzenia optymalnego planu dziatania dla poszczegdlnych
chorych. Analiza efektywnosci wdrazanych dziafan jest prowadzona po 3 miesiacach.

Prezentowany model jest odpowiedzia na niezaspokojone potrzeby osob starszych, ktorzy
przechorowali COVID-19, poprzez wdrozenie holistycznego podejscia do opieki. Pozwala
to na osiagniecie lepszych wynikoéw podejmowanych interwencji, co nie tylko prowadzi do
poprawy codziennego funkcjonowania pacjentow, ale rowniez przeklada si¢ na zmniejszenie
kosztow opieki.
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4.3. Opieka medyczna nad pacjentem geriatrycznym po przebytym
COVID-19

Tomasz Targowski

Wprowadzenie

Wedtug danych Ministerstwa Zdrowia liczba zgonéw w Polsce w pandemicznym roku 2020
wzrosta w stosunku do 2019 o 67 tys., przy czym jedynie 43% tej nadwyzki stanowily zgony
zgloszone przez stacje sanitarno-epidemiologiczne jako te, ktore byly zwigzane z zakazeniem
wirusem SARS-CoV-2.

Smiertelno$¢ z powodu COVID-19 byta szczegélnie wysoka w populacji senioréw,
ktorzy zachorowali na chorobe koronawirusows, i wynosita 7,7% w kohorcie 60-70 lat,
15,1% w kohorcie 70-80 lat oraz az 22,6% w kohorcie powyzej 80. roku zycia. Dla po-
réwnania $miertelno$¢ z powodu COVID-19 w roku 2020 w grupie wiekowej 30-40 lat,
40-50 lat i 50-60 lat wynosita odpowiednio 0,4%, 2,3% i 2,8%.

Wedlug danych Center for Diseases Control and Prevention z dnia 19 lipca 2021 roku
ryzyko hospitalizacji i zgonu z powodu COVID-19 byto odpowiednio 15 razy i 600 razy (!)
wyzsze w grupie wiekowej 85+ w poréwnaniu z grupa wiekowa 18-29 lat, uznang za re-
ferencyjna. Z analizy danych wynika, ze na najci¢zszy i najgrozniejszy przebieg choroby
wywolywanej przez SARS-CoV-2 narazeni sa przede wszystkim seniorzy.

Wysoka $miertelno$¢ z powodu COVID-19 to nie jedyny geriatryczny problem zdro-
wotny zwiazany z pandemia. Osoby w podesztym wieku sg rowniez narazone na zwigk-
szong umieralnos¢ wynikajaca z powiklan choréb przewleklych, w szczegolnosci choréb
ukladu krazenia i nowotworow zlosliwych, ktdre czesto byly nastepstwem ograniczonej
dostepnosci do specjalistycznej opieki medycznej w okresie pandemii. Zjawisko to moze
potencjalnie przyczyni¢ si¢ do zahamowania przyrostu $redniego czasu trwania zycia
w naszym kraju.

Opieka geriatryczna

Wsrod wielu innych zagadnien opieki geriatrycznej w czasie pandemii koronawirusowej
wymienia si¢ ustalenie sposobu postepowania z chorymi majacymi mato znane dotychczas
medycynie powiklfania ,pokowidowe”, a takze intensywne przeciwdzialanie problemom
geriatrycznym i opiekunczym, ktére ujawnily sie lub nasility w okresie pandemii.

Potrzeba opieki zdrowotnej nad osobami w wieku podesztym w obliczu pandemii wigze
sie rowniez z koniecznoscia udzielenia odpowiedzi na pytanie o bezpieczenstwo, ale przede
wszystkim o skutecznos¢ i czestotliwosc szczepien w populacji senioréw. Podnoszone
sa kwestie koniecznosci dokonania gruntownych zmian w dotychczas funkcjonujacych
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modelach opieki senioralnej w réznych krajach, a takze zwrdcenia uwagi na problemy
ageizmu, ktore nasilily sie¢ w okresie pandemii.

Jednym z czestszych powiklan po przebytej chorobie COVID-19, zwlaszcza
o umiarkowanym i ci¢gzkim przebiegu, jest uszkodzenie pluc w postaci utrzymujacych
si¢ zmian §rodmiazszowych z tendencja do widknienia oraz zaburzeniami mechaniki
oddychania.

W badania wykazano, ze u ozdrowiencow, ktorzy byli hospitalizowani z powodu
ciezkiej postaci COVID-19, ale nie wymagali wentylacji mechanicznej, po 3 miesigcach
od przebytego zachorowania zaggszczenia $rodmiazszowe utrzymywaly si¢ w obrazie
radiologicznym ptuc u 78% oséb. Po roku byty nadal obecne u 24% pacjentow. Bariera
pecherzykowo-wlosniczkowa byta natomiast uszkodzona (TLCO < 80%) u 55%
pacjentéw po 3 miesiacach od wypisania ze szpitala, a uszkodzenia te utrzymywaly sie
po roku az u 33% ozdrowiencow.

Obecnie nie ma wytycznych, jakie i czy w ogole postepowanie terapeutyczne jest ko-
nieczne w przypadku niedokonanych, utrzymujacych si¢ zmian srédmiazszowych ptuc
po przebytej infekcji koronawirusowe;j.

Kiedy udowodniono, ze szczepienia przeciwko SARS-CoV-2 zmniejszaja ryzyko
zachorowania i cigzkiego przebiegu COVID-19 w populacji ogoélnej, powstaty obawy, ze
u seniorow z uwagi na starzenie sie ukladu immunologicznego odpornos¢ po szczepieniach
moze by¢ niewystarczajaca.

Obecnie dysponujemy wynikami duzych badan przeprowadzonych w Izraelu, opu-
blikowanych w maju 2021 roku w czasopismie Lancet, z ktérych wynika, ze szczepienia
u 0s6b w starszym wieku sa tak samo skuteczne jak u ludzi mtodych i zmniejszaja ponad
30-krotnie w tej grupie ryzyko zachorowania, ryzyko hospitalizacji z powodu COVID-19,
ryzyko zachorowania na ci¢zka posta¢ choroby oraz ryzyko zgonu z powodu zakazenia.
Kwestia otwarta — dotyczaca nie tylko senioréw - pozostaje pytanie, jak powinien wygladac
kalendarz szczepien przeciwko SARS-CoV-2.

Problemem wynikajacym z izolacji — lockdownu - i zwigzanego z tym ograniczenia
przestrzeni zyciowej seniorow, w ktorej funkcjonowali, jest rowniez niekorzystny wptyw
tego ograniczenia na pogarszanie si¢ ich funkcji poznawczych, sprawnosci funkcjonalnej
i jakosci zycia. W niektorych badaniach podkresla sig, Ze w szczegdlnosci takie ograniczenie
wplywa niekorzystnie na jakos¢ zycia osob z zespotem kruchosci. Istnieja rowniez obawy,
ze pogorszenie sprawnosci funkcjonalnej zwigzane z restrykcjami ,,kowidowymi” moze
przyczynic si¢ do wzrostu liczby upadkéw w populacji 0séb starszych i wynikajacych
z tych upadkow powiktan.

Podsumowanie

Okres pandemii obnazyl wiele stabosci systemow opieki zdrowotnej i opiekunczej panstw
potkuli péinocnej. Ocenia sig, ze dotychczasowe modele zbiorowej opieki instytucjonalnej
sg nieefektywne, a nawet w sytuacjach kryzysowych, takich jak pandemia, moga stanowi¢
zagrozenie dla podopiecznych, stajac si¢ niestety doskonatym srodowiskiem transmisji zaka-
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zen. Sa takie kraje, jak Hiszpania czy Kanada, gdzie 70-80% wszystkich zgonéw w populacji
z powodu COVID-19 dotyczylo pensjonariuszy domow opieki.

Podkresla sie, ze konieczna jest indywidualizacja modeli opiekunczych. Przy plano-

waniu infrastruktury opieki dlugoterminowej niezbedne jest podmiotowe traktowanie
potrzeb 0so6b starszych, konsultowanie projektow ze specjalistami z dziedziny gerontologii
i geriatrii oraz dbalos¢ o odpowiednie ksztalcenie kadr opiekunczych. Niezwykle istotne
jest, aby w instytucjach opiekunczych podopieczni mieli warunki bytowe zblizone do

warunkow panujacych w ich wlasnym srodowisku domowym.
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5. Konsekwencje zakazenia u dzieci

5.1. Dzieciecy wieloukladowy zespét zapalny powigzany z COVID-19

Krzysztof Zeman, Natalia Krysiak

Wstep

U dzieci zakazenie wirusem SARS-CoV-2 przebiega w inny sposob niz u 0séb dorostych.
Z tego wzgledu trwaja intensywne badania poszukujace wspoétzaleznosci pomiedzy wiekiem
dziecka a przebiegiem zakazenia i jego konsekwencjami.

Nie do konca jest wyjasniony wplyw zakazenia wirusem SARS-CoV-2 na pt6d. Nie znale-
ziono dowodéw na wertykalny transfer wirusa SARS-CoV-2 w czasie ciazy. Udowodniono, ze
powstajace u matki przeciwciata IgG anty-SARS-CoV-2 przechodza do plodu droga transferu
przeztozyskowego, ale nie powiazano tego faktu z okreslonym zespofem chorobowym u dziecka.
Dane wskazuja, ze chociaz sama cigza nie zwieksza podatnosci na zakazenie SARS-CoV-2, to
jednak wydaje si¢ pogarsza¢ przebieg kliniczny COVID-19 w poréwnaniu z kobietami w tym
samym wieku niebedacymi w ciazy. W systematycznym przegladzie niemowlat urodzonych
przez zakazone matki test na obecnos¢ RNA wirusa u noworodkéw byt pozytywny u okoto
2,9% (probki z jamy nosowo-gardlowej pobrane po urodzeniu lub w ciagu kolejnych 48 godzin).

Uwaza sig, ze wejscie wirusa SARS-CoV-2 do komorek jest zalezne od receptora enzymu
konwertujacego angiotensyne 2 (ACE) i proteazy serynowej (TMPRSS2), ktore znajduja sie
w lozysku w minimalnej ilosci, co thumaczy rzadkie wystepowanie fozyskowego zakazenia
SARS-CoV-2 i transmisji ptodowej. Jednak SARS-CoV-2 (lub matczyne IgM) moga dotrze¢
do ptodu po naruszeniu syncytiotrofoblastu w wyniku niedokrwiennego uszkodzenia tozyska,
bez koniecznosci infekeji komorek tozyska. Nie ma obecnie danych potwierdzajacych wzrost
czesto$ci poronien u kobiet zakazonych SARS-CoV-2, a wigkszo$¢ dzieci matek zakazonych
SARS-CoV-2 rodzi si¢ w dobrym stanie. W mleku matek, ktére przebyly zakazenie w czasie
ciazy, znajduja sie IgA i IgG anty-SARS-CoV-2.

Nie ma dowoddw, ze mlody wiek jest szczegolnym czynnikiem ryzyka zakazenia, do tej pory
uwazano, ze mlodsze dzieci, dzieci w wieku szkolnym i mlodziez majg zwykle mniej objawow
SARS-CoV-2 i sg one tagodniejsze w pordwnaniu z dorostymi. Hipotezy ttumaczace te sytuacje
obejmuja roznice w funkcjonowaniu i dojrzalosci uktadu odpornosciowego u matych dzieci
w poréwnaniu z dorostymi. U dzieci obserwuje si¢ przedtuzajace si¢ tzw. post-COVID-owe
objawy kliniczne (nastepstwa zakazenia SARS-CoV-2), ale czestos¢ i charakterystyka tych
stanow sg nadal badane. Opisuje si¢ tez wystepowanie zespotu hiperzapalnego, zwanego
dzieciecym wielouktadowym zespolem zapalnym powiazanym z COVID-19, dziecigcym
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zapalnym zespolem wielouktadowym zwiazanym z SARS-CoV-2 (PIMS-TS) w Europie
i wieloukladowym zespotem zapalnym u dzieci (MIS-C) w USA, ktéry moze skomplikowa¢
powrot do zdrowia po przebyciu COVID-19.

W USA od poczatku pandemii okoto 5 milionow dzieci ponizej 18. roku zycia uzyskato
pozytywny wynik testu na obecno$¢ koronawirusa, w Ontario za$ oszacowano, ze dzieci sta-
nowig 12,9% potwierdzonych przypadkéw COVID-19 zgloszonych na tym obszarze.

Okreslenie liczby przypadkow zakazen wirusem SARS-CoV-2 u dzieci w Polsce jest trudne.
Z uwagi na fakt, ze przebieg COVID u dzieci jest w wigkszosci przypadkow skapo- lub bezob-
jawowy, wiele z nich nie jest kierowanych na badania potwierdzajace zakazenie. Powszechnie
uwaza sie, ze w czasie powrotu dzieci do szkot i przedszkoli staja si¢ one glownym zrodlem
transmisji wirusa i czgsto sa klasycznymi bezobjawowymi nosicielami.

Wieloukladowy zespot zapalny powigzany z COVID-19

Nie ma dokladnych opracowan dotyczacych objawow u dzieci, ktore nie przechodza za-
kazenia bezobjawowo, oraz zaburzen wynikajacych bezposrednio z przebycia zakazenia.
Zwraca si¢ m.in. uwage na fakt, Ze objawy skorne u bezobjawowych zakazonych dzieci lub
ozdrowiencow moga by¢ przydatnym narzedziem do rozpoznawania potencjalnego przebycia
zakazenia wirusem SARS-CoV-2 lub wynikajacych z tego powiklan. Typowym przyktadem
sg tzw. palce kowidowe przypominajace odmrozenia (chilblains, covid toes) pojawiajace si¢
u dzieci po przebyciu COVID.

Rozpoznawanie poznych, czesto subklinicznych powiklan zakazen wirusem SARS-CoV-2
u dzieci powinno si¢ opiera¢ na doktadnie przeprowadzonym badaniu ozdrowiencow, w tym
na analizie wynikéw badan laboratoryjnych, obrazowych i czynnosciowych.

Wystapienie u niektorych dzieci nowej jednostki chorobowej — dzieciecego wieloukta-
dowego zespotu zapalnego powigzanego z COVID-19 (paediatric inflammatory multi-
system syndrome temporally associated with SARS-CoV-2 - PIMS-TS) - jest najprawdopo-
dobniej powiktaniem, do ktorego doprowadza dysregulacja odpowiedzi immunologiczne;j.
Ten zespot o powaznym rokowaniu wystepuje po wezesniejszym zakazeniu SARS-CoV-2
i w obrazie klinicznym jest podobny do zespotu Kawasakiego, ale przebiega ci¢zej, moze
prowadzi¢ do rozwoju istotnych powiktan kardiologicznych, neurologicznych, pulmono-
logicznych, hematologicznych i uszkodzenia innych ukladow/narzadow. Szacuje sie, ze
w Polsce ponad 600 zakazonych dzieci SARS-CoV-2 przebyto PIMS, dane klinik 16dzkich
dotycza niemal 100 dzieci.

Rozpoznanie jest oparte na wspotwystepowaniu objawow klinicznych spowodowanych
uszkodzeniem wielonarzadowym, z charakterystycznymi nieprawidtowymi wynikami
badan laboratoryjnych. W wigkszosci przypadkéw po 2-4 tygodniach od zakazenia po-
jawiaja si¢ nastepujace objawy: goraczka, bdl brzucha, wymioty, biegunka, tachykardia,
hipotensja, cechy zapalenia miokardium, objawy ze strony uktadu oddechowego, wysokie
wskazniki zapalne.

Analiza 34 dzieci z PIMS hospitalizowanych w Klinice Pediatrii, Immunologii i Nefrologii
ICZMP wskazuje, ze $redni wiek dzieci z PIMS to 6,5 roku, z przewaga plci meskie;j.
U wszystkich dzieci obserwowano goraczke i znaczne ostabienie, a w duzym odsetku: zmiany
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skorne, bol brzucha, zapalenie spojowek, obrzeki. Najwigcej powiktan dotyczylo uktadu
krazenia. Niemal wszystkie dzieci z PIMS wykazywaly obnizenie frakcji skurczowej lewej
komory oraz podwyzszone wartosci NTpro-BNP i troponiny. W leczeniu stosowano preparaty
immunoglobulin dozylnych, sterydy systemowe, w dwoch przypadkach zastosowano leczenie
biologiczne anty-IL-6. Trzy osoby wymagaty leczenia w warunkach oddziatu intensywnej
terapii, jedna z zastosowaniem ECMO.

Z inicjatywy lekarzy z osrodkow klinicznych oraz przy wspotudziale Interdyscypli-
narnego Centrum Modelowania Matematycznego Uniwersytetu Warszawskiego powstat
krajowy rejestr chordb zapalnych dzieci. Rejestr jest elementem projektu badawczego
MOIS-CoR (Multiorgan Inflammatory Syndrome COVID-19 Related) i ma na celu pozy-
skanie jak najwigkszej ilosci danych dotyczacych diagnostyki, obrazu klinicznego i efektow
leczenia PIMS-TS.

Podsumowanie

Dysregulacja odpowiedzi immunologicznej w zakazeniu SARS-CoV-2 jest wigzana z wy-
stapieniem u niektorych dzieci nowej jednostki chorobowej - dzieciecego wieloukladowego
zespotu zapalnego powigzanego z COVID-19 (PIMS-TS). Zespo! ten charakteryzuje si¢
uszkodzeniem wielonarzadowym, a wszyscy pacjenci z PIMS-TS powinni by¢ hospitalizo-
wani w osrodkach, ktore maja oddzial dzieciecej intensywnej opieki medycznej i mozliwosé
wielospecjalistycznych konsultacji. Pacjenci po przebyciu PIMS-TS powinni przez dtugi czas
by¢ objeci specjalistyczng opieka lekarska.

Obecnie nadal powinno si¢ sledzi¢ nowe dane dotyczace kolejnych mutacji wirusa
i przebiegu zakazenia, szczegolnie jego powiklan w populacji dziecigcej.
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5.2. Zespot po-COVID-owy u dzieci

Ernest Kuchar

Wprowadzenie

Zdecydowana wigkszo$¢ 0sob zakazonych wirusem SARS-CoV-2, w tym dzieci, w pelni
powraca do zdrowia. U dwdch trzecich dorostych objawy po przechorowaniu COVID-19
catkowicie ustepuja po 14 dniach, u 90% po 21 dniach. Oznacza to, ze utrzymujace si¢ lub
nawracajace dolegliwosci dotycza okoto 10% ozdrowiencow.

Najczestsze dolegliwosci, ktére utrzymuja si¢ po przechorowaniu COVID-19 u doro-
stych pacjentow, obejmuja dusznos¢, szybkie meczenie sie, nietolerancje wysitku fizycznego
i zaburzenia neuropoznawcze, okreslane potocznie jako ,,mgla kowidowa”

Ponadto cz¢$¢ pacjentow skarzy sie na: zwigkszony wysitek oddechowy, obnizong tole-
rancje wysitku fizycznego, bole w klatce piersiowej, kaszel, goraczke, bole gtowy, kofatania
lub zaburzenia rytmu serca, bdle stawdw i miesni — dolegliwosci w znacznym stopniu upo-
sledzajace codzienne funkcjonowanie, w tym mobilnos¢.

U chorych moga rowniez wystepowac takie objawy, jak: bole brzucha, biegunka, wy-
sypki, bezsennos¢ oraz inne zaburzenia snu, pogorszenie funkcji poznawczych, w tym
trudnosci w skupieniu sie, ostabienie pamigci, uczucie pustki w glowie, zawroty glowy, pare-
stezje i dretwienia, wahania nastroju, utrata wechu i smaku, pogorszenie stuchu, a u kobiet
zaburzenia cyklu miesiaczkowego. Wszystkie wymienione dolegliwosci istotnie obnizaja
jakos¢ zycia pacjentow.

Wsrod dorostych obserwuje sie zwigkszajaca si¢ czestos¢ wystepowania zespolu
po-COVID-owego wraz z wiekiem chorych. Im starsi pacjenci, tym czesciej wystepuje
»zespoOt pokowidowy”, na co moze wplywac cigzszy przebieg COVID-19 u ludzi w pode-
sztym wieku.

Pojecie ,,long COVID” zostalo wprowadzone przez pacjentdw, a po raz pierwszy uzyte
na Twitterze przez Wloszke Elize Perego. Termin stal si¢ popularny dzigki mediom spo-
tecznosciowym. Dzi$ terminy ,,long COVID-19”, Post Acute COVID-19 Syndrome (PACS)
oraz ,zespol pokowidowy” uzywane sa zamiennie, jako okreslenia ,,parasolowe” opisujace
zbiorczo wszelkie mozliwe dolegliwosci po przebyciu COVID-19.

W literaturze najczesciej uzywany jest akronim PACS, ktéry oznacza szeroki zakres
nastepstw i objawow zdrowotnych, w tym dotyczacych funkeji poznawczych i zdrowia
psychicznego, zglaszanych przez pacjentéw po przebytej chorobie COVID-19, w tym takze
przez chorych, ktorzy przeszli zakazenie fagodne lub bezobjawowe, a objawy utrzymuja sie
powyzej czterech tygodni po zakazeniu SARS-CoV-2.
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Warunkiem rozpoznania zespotu po-COVID-owego (PACS) jest wykluczenie innych
przyczyn. Obecnie w piSmiennictwie przyjeto, ze zespol post-COVID oznacza dolegliwosci
utrzymujace si¢ powyzej 12 tygodni.

Zespol po-COVID-owy u dzieci

Brakuje danych dotyczacych czestosci wystepowania zespotu ,,pokowidowego” u dzieci.
Wstepne dane z Wloch wskazuja, Ze dwie trzecie pacjentéw pediatrycznych skarzy si¢ na co
najmniej jeden objaw w okresie od 60 do 120 dni po przebyciu COVID-19. W Wielkiej Bry-
tanii wsrod dzieci szkolnych, ktore przechorowaty zakazenie SARS-CoV-2, po 4 tygodniach
objawy utrzymywaly sie u 4,4% badanych, a po 8 tygodniach u 1,8%.

Dzieci choruja na COVID-19 tagodniej w poréwnaniu z dorostymi, a zespo6t,,pokowidowy”
wystepuje u nich rzadziej. Obserwacje wskazuja na proporcjonalng zalezno$¢ — im cigzej
przebiega COVID-19, tym czg$ciej wystepuje zespot post-COVID-owy, aczkolwiek zdarza
sie on rowniez po zakazeniach tagodnych i zupelnie bezobjawowych. W pracy analizujacej
objawy u dzieci hospitalizowanych z powodu COVID-19 w Rosji wykazano, ze az 25% z nich
mialo objawy utrzymujace si¢ po 5 miesiacach od wypisania ze szpitala.

U dzieci najczesciej wystepuja zmeczenie, bole gtowy i utrata wechu.

Przyczyna przewleklego utrzymywania si¢ objawow i nawracajacych dolegliwosci
po COVID-19 wydaja si¢ zréznicowane procesy patofizjologiczne — cze¢$¢ dolegliwosci
przypomina obserwowane po innych zakazeniach wirusowych, pozostale moga wynikac
z uszkodzenia naczyn badz przewleklego stanu zapalnego i zaburzen regulacji autonomicz-
nego ukladu nerwowego.

Wsrod mozliwych dolegliwosci ,,pokowidowych” warto wspomniec o czterech wyroz-
niajacych sie zespotach objawow: typowym dla SARS-CoV-2 u dzieci zespole PIMS (Pedia-
tric Inflammatory Multisystem Syndrome Temporally Associated with SARS-CoV-2) oraz
wystepujacych jeszcze przed pandemig COVID-19 - zespole post-excertional malaise (PAM),
opornosci na insuling oraz dolegliwosciach neuropsychiatrycznych, w tym zaburzeniach
poznawczych, emocjonalnych, bezsennosci i wahaniach nastroju.

Zespol PAM polega na nasileniu si¢ nietolerancji wysitku w reakcji na podjecie przez
pacjenta nawet minimalnego wysitku fizycznego lub psychicznego, co wystepuje po 24-72
godzinach. Aby rozpoznac zespot PAM, powinny wystepowac co najmniej dwa sposrod pieciu
objawow: przewlekte zmeczenie, nietolerancja wysitku fizycznego, nieefektywny sen, ktory nie
daje wypoczynku, uposledzenie funkcji poznawczych lub nietolerancja ortostatyczna.

Nietolerancje ortostatyczng rozpoznaje si¢ na podstawie nieprawidlowego spadku
ci$nienia skurczowego o ponad 20 mm stupa rteci lub rozkurczowego o ponad 10 mm
stupa rteci, uczucia pustki w glowie lub wystapienia zawrotéw glowy po zmianie pozycji
z lezacej na stojaca.

Kolejnym zespotem, ktéry moze wystapi¢ jako powiklanie COVID-19 jest opornos¢
na insuling. Wydaje sie, Ze zwiazek nadwagi i otylosci z COVID-19 jest dwukierunkowy.
Z jednej strony nadwaga i otylo$¢ sprzyjaja opornosci na insuling i cigzkiemu przebiegowi
COVID-19, z drugiej strony przechorowanie COVID-19 sprzyja rozwojowi opornosci na
insuling i nadwagi. Czynnikiem, ktéry wydaje si¢ mie¢ kluczowe znaczenie, jest nadmierna
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aktywnos¢ RNA-zaleznej kinazy bialkowej w czasie zakazenia wirusowego SARS-CoV-2.
Z kolei oporno$¢ na insuling indukuje stan zapalny.

Nastepnym zespolem sa objawy neuropsychiatryczne, w tym wahania nastroju, ktore
mozna przypisac nie tylko bezposredniemu neurotropizmowi wirusa i nadmiernej odpo-
wiedzi zapalnej, ale rowniez stresowi towarzyszacemu pandemii COVID-19 lub zwyklej
koincydencji.

Inne elementy zespolu po-COVID-owego u dzieci i dorostych

Bez watpienia do standw ,,pokowidowych” wymagajacych diagnostyki i leczenia naleza ze
strony uktadu sercowo-naczyniowego - zapalenie miesnia sercowego, niewydolnos¢ serca,
zapalenie osierdzia i nietolerancja ortostatyczna, np. zespol posturalnej tachykardii orto-
statycznej. Ze strony pluc — srodmiazszowe choroby pluc oraz nadreaktywnos¢ oskrzeli,
z kregu chorob reumatycznych — reaktywne zapalenie stawdw, fibromialgia oraz choroby
tkanki facznej. Wsrod probleméw endokrynologicznych wymagajacych diagnostyki i leczenia
nalezy wymieni¢ opornos¢ na insuling, cukrzyce oraz niedoczynnos¢ tarczycy. Powiktania
neurologiczne to: udar niedokrwienny, w tym przemijajacy udar niedokrwienny, zaburze-
nia wechu i smaku, dysregulacja snu, zaburzenia funkcji poznawczych, ostabienie pamieci,
problemy z koncentracja, bole gtowy, znaczne oslabienie, zespoly bolowe i neuropatie.

Z kregu problemoéw psychiatrycznych dalszych dzialan lekarskich wymagaja: depresja,
stany lekowe, zespot stresu pourazowego oraz psychozy. Sposrod standw hematologicznych
— zatorowos¢ plucna, zakrzepica, choroba zakrzepowo-zatorowa oraz pozostate stany nad-
krzepliwosci. Z dolegliwosci urologicznych wskazaniem do konsultacji specjalistycznych sa:
nietrzymanie moczu oraz u mlodych dorostych i dorostych zaburzenia czynnosci seksualnych.

Do pozostalych zaburzen wymagajacych diagnostyki i leczenia naleza: znaczna utrata
masy ciala, zaburzenia ukladu autonomicznego, alergie, zesp6t aktywacji komoérek tucznych,
uczynnienie innych zakazen wirusowych, ubytek stuchu, choroby nerek oraz zaostrzenie
choréb wspdtistniejacych.

Do zalecanych badan laboratoryjnych u chorych z zespotem ,,pokowidowym” naleza:
morfologia krwi z rozmazem, badanie ogélne moczu, proby watrobowe, wskazniki zapalne,
w tym biatko reaktywne C, OB, ferrytyna, parametry czynnosci tarczycy TSH, fT4 oraz
oznaczenie stezen witaminy D oraz B12.

Do badan specjalistycznych, ktore nalezy rozwazy¢ przy utrzymywaniu sie dolegliwosci
powyzej 12 tygodni po COVID-19, naleza: okreslenie ilosci przeciwcial przeciwjadrowych
(ANA), obecnos¢ czynnika reumatoidalnego RE, przeciwcial ACPA, stezenie D-dimerow,
fibrynogenu, troponiny i proBNP.

Podsumowanie

W wiekszosci przypadkow dzieci przechodza zakazenie SARS-CoV-2 tagodnej niz dorosli
i rzadziej skarza si¢ na objawy ,,pokowidowe”. Zespdt post-COVID, ktory charakteryzuje sig
utrzymywaniem si¢ objawdw powyzej 12 tygodni, dotyczy ponizej 10% dzieci. Im cigzszy
przebieg zakazenia SARS-CoV-2, tym czgsciej wystepuje zespol ,,pokowidowy”.
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Do najczestszych jego objawow u dzieci naleza: zmeczenie i nietolerancja wysitku, bole

glowy i brak wechu. Warto pamigta¢ rowniez o rzadkich zespotach, ktére moga rozwina¢ si¢
po zakazeniu SARS-CoV-2, takich jak PIMS, PAM, opornos$¢ na insuling, oraz zaburzeniach
neuropoznawczych, problemach emocjonalnych, zaburzeniach snu i wahaniach nastroju, ktére
moga utrzymywac si¢ u dzieci przez wiele miesigcy po przebytym zakazeniu.
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6. Rehabilitacja po przebyciu COVID-19

6.1. Rehabilitacja pacjentéw z COVID-19 z objawami neurologicznymi

Beata Tarnacka

Wprowadzenie

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) to wirus wywolu-
jacy zespot cigzkiej ostrej niewydolnosci oddechowej — jednostke chorobowa nazwana
COVID-19 (coronavirus disease-19). Receptorem, do ktorego wiaze si¢ wirus SARS-CoV-2,
jest biatko ACE 2 (konwertaza angiotensyny II), wystepujace zaréwno u ludzi, jak i u zwie-
rzat. Wirus powoduje uszkodzenie uktadu oddechowego, ale moze réwniez uszkadza¢ uklad
nerwowy. Wirus SARS-CoV-2 dziala na uktad nerwowy poprzez dwie podstawowe formy —
bezposrednie i wtérne zakazenie.

Obecnie uwaza si¢, ze u okoto 15% pacjentow z COVID-19 wystepuja istotne
klinicznie objawy neurologiczne. Do najczestszych naleza: zburzenia wechu i smaku,
udary mozgu, uszkodzenia obwodowego uktadu nerwowego, zaburzenia swiadomosci
oraz bole glowy. Przechorowanie COVID-19 wiaze si¢ rowniez z objawami neurolo-
gicznymi (,,Jlong COVID”). Mimo wyleczenia pacjenta ze stanu ostrego, chory odczuwa
przewlekle zmeczenie, ma depresje/leki oraz objawy tzw. mglty mozgowej (,,brain fog”).
W zwiazku z opisanymi objawami rehabilitacja pacjentow z COVID-19 powinna by¢
wieloczynnikowa i spersonalizowana, nastawiona na problemy pacjenta.

Wplyw wirusa na uklad nerwowy

Pierwsze zachorowania na COVID-19 odnotowano w Chinach w grudniu 2019 roku.
Koronawirusy wykazuja tropizm do komoérek nabtonkowych wyscielajacych drogi
oddechowe oraz uklad pokarmowy.

Wirus SARS-CoV moze dziata¢ na uklad nerwowy poprzez rézne formy:

— Bezposrednie zakazenie. Ciagle jednak toczy si¢ w literaturze spor, czy zaburzenia
smaku i wechu sa pierwotnym objawem neurologicznym czy tez neurologicznym
nastepstwem wtornym do choroby ukladu oddechowego. Istnieja prace, ktore
potwierdzajg pierwsza hipoteze, ze objawy te maja pierwotng przyczyne neu-
rologiczna. Najbardziej prawdopodobna hipoteza dotyczy opisu uposledzenia
czynnos$ci wechowych neuronéw czuciowych w zakazeniu wirusem SARS-CoV-2,
co wplywa na obumieranie komoérek pomocniczych migawkowych oraz pery-
cytow naczyn krwionos$nych. Samej ekspresji ACE 2 na powierzchni neuronow
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nie stwierdzono; jednak bezposrednia obecnos¢ SARS-CoV-2 w mdzgu zostala
wykazana poprzez wykrycie RNA SARS-CoV-2 w plynie mdézgowo-rdzeniowym
zakazonych pacjentow.

— Mechanizmy wtérne, np. odpowiedz immunologiczna lub niedotlenienie wywota-
ne niewydolnosciag oddechowa. ,Burza cytokinowa” moze mie¢ wplyw na bariere
krew-mozg (BKM). Jest to stan ogolnoustrojowego ,,hiperzapalenia’, czyniac BKM
»hieszczelna’, co ulatwia wnikanie wirusow droga naczyn. Moze rowniez indukowac
powstawanie zakrzepow w naczyniach mézgowych, co prowadzi do wystapienia
objawow przypominajacych udar mézgu. Dodatkowo, objawy neurologiczne moga
pojawic si¢ rowniez z powodu encefalopatii metabolicznej spowodowanej dysfunkcja
waznych dla zycia narzadow (takich jak ptuca, watroba i nerki).

Wedréwka wirusa do osrodkowego uktadu nerwowego (OUN), odbywa si¢ poprzez
transport aksonalny, bowiem wirus SARS-CoV-2 zostal wykryty w nablonku wechowym,
gdzie moze rozprzestrzenia¢ si¢ wzdtuz nerwu wechowego, wstepujac z blaszki sitowe;j
do opuszki wechowej, a nastepnie rozprzestrzenia¢ si¢ w OUN (wechomoézgowie—kora
gruszkowata) i pien mézgu. Wirus SARS-CoV-2 moze rowniez rozprzestrzeniac si¢ z pluc
i przewodu pokarmowego, wzdiuz nerwu blednego, droga synaptyczna, aby dotrze¢ do
OUN, w tym do pnia mozgu.

Podobne rozprzestrzenianie si¢ droga potaczonych synaps do osrodkow sercowo-odde-
chowych pnia mozgu w medulla oblongata wykazano w przypadku innych koronawirusow,
co zwigksza prawdopodobienstwo, ze tak samo bedzie w przypadku SARS-CoV-2.

Inna droga jest droga naczyniowa. Wirus SARS-CoV-2 najpierw atakuje komorki na-
blonka, ktore wykazuja ekspresje ACE 2. Po przedostaniu sie do krwiobiegu wirus przenika
przez uszkodzong bariere BKM i wnika do OUN. Stwierdzono réwniez, ze ACE 2 ulega
ekspresji w wielu strukturach moézgu. Naleza do nich: pien mézgu, kora mézgowa, prazko-
wie i podwzgorze. Konwertaza angiotensyny II ulega ekspresji zaréwno w neuronach, jak
i w komorkach glejowych w caltym mozgu, co sprawia, ze oba typy komorek sg potencjalnie
podatne na dziatanie wirusa.

Wirus powoduje wystepowanie zmian w mozgu. Jak stwierdzono w badaniu tureckim
sposrod wszystkich pacjentow zakazonych COVID-19, przebywajacych na oddziale inten-
sywnej terapii z objawami neurologicznymi, 44% pacjentow miato nieprawidtowy wynik
badania za pomoca rezonansu magnetycznego (MRI). Korowe zaburzenia stwierdzane
w obrazach FLAIR wystepowaly u 37% pacjentow, natomiast podkorowe i ogniska w struk-
turach glebokich u kilku procent pacjentéw, dotyczyty one ptatow czotowych, ciemieniowych,
potylicznych, skroniowych, zakretu obreczy.

Niezaleznie od tego, czy do uszkodzenia mézgu przez SARS-CoV-2 dochodzi na drodze
pierwotnej czy wtornej, obecne badania sugeruja, ze powiklania neurologiczne w COVID-19
sa zwigzane z relatywnie wieksza ciezkoscig choroby i potencjalna $miertelnoscia.

Dane epidemiologiczne dotychczas opublikowane to wiele opisow przypadkow i kilka
serii przypadkow dotyczacych neurologicznych cech COVID-19. Obecnie uwaza sig, ze
u okolo 15% pacjentéw z COVID-19 wystepuja istotne klinicznie objawy neurologiczne.
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Poczatkowo w badaniach sugerowano, ze zajecie OUN w przebiegu zakazenia SARS-CoV-2
sa bardzo czeste.

W pierwszej serii przypadkow z Wuhan w Chinach Mao opisal wystepowanie obja-
wow neurologicznych OUN u 36% pacjentéw w badanej populacji, jako rézniace sie od
niespecyficznych objawow do bardziej charakterystycznych lub choroby (jak: zapalenie
mozgu, drgawki, zaburzenia $wiadomosci, udar), zajecie obwodowego ukladu nerwowego
i zaburzenia nerwowo-miesniowe. Z hiszpanskiego rejestru ALBACOVID wynika, ze objawy
neurologiczne wystepowaly u 57,4% pacjentow z COVID-19. Dalsze badania, prowadzone
w roku 2021, sugerowaly juz znacznie mniejsza czestos¢ ich wystepowania; badania wykona-
ne w Chinach wykazaty, ze nowe specyficzne zdarzenia neurologiczne wystepowaly jedynie
u 4,2% pacjentow z COVID-19 w 56 szpitalach wyznaczonych jako weztowe; w badaniach
amerykanskich stwierdzono zajecie OUN u jedynie 7,7% pacjentow (50 z 650) hospitalizo-
wanych z COVID-19.

Objawy uszkodzenia ukladu nerwowego zwiazane z zakazeniem SARS-CoV-2

Niektore objawy kliniczne moga by¢ uwazane za specyficzne dla COVID-19 ze wzgledu na
swoiste mechanizmy rozwoju podczas infekcji SARS-CoV-2 (oprocz wechu i smaku), ktore
s3 uwazane za uzyteczne markery diagnostyczne. Sa to:

— Zaburzenia swiadomosci.

— Neuropatie obwodowe, takie jak zespot Guillaina-Barrégo (GBS).

— BOl glowy (obserwowany u 6-9% chorych hospitalizowanych), czesto obustronny,
by¢ moze zwigzany z aktywacja obwodowych zakonczen nerwu trdjdzielnego przez
SARS-CoV-2 lub uszkodzeniem naczyn krwionosnych i/lub zwigkszonym st¢zeniem
krazacych cytokin prozapalnych i niedotlenieniem.

— Zburzenia $wiadomosci.

— Nagla utrate wechu lub smaku u nawet 88% chorych.

— Przemijajaca $lepota korowa, uszkodzenie nerwow czaszkowych.

— Objawy udaru niedokrwiennego mézgu, m.in. u chorych mlodych, przed 50. rokiem
zycia. W przeprowadzonych dotychczas badaniach udar niedokrwienny obserwo-
wano u 0,9-2,5% pacjentéw hospitalizowanych z powodu COVID-19. U wiekszosci
z tych pacjentow wystepowalo kilka choréb wspotistniejacych, co zwiekszato ich
podatnos¢ na wystapienie zdarzen zakrzepowo-zatorowych. U chorych z udarem
niedokrwiennym obserwowano zwigkszone stezenie D-dimerow, fibrynogenu oraz
obecnos¢ przeciwcial antyfosfolipidowych. Warto zwroci¢ uwage na stosunkowo
diugi czas, ktory mija od poczatkowych objawow COVID-19 do rozpoznania nie-
dokrwiennego udaru mozgu (okoto 3 tygodni). Obserwacja ta jest zgodna z groma-
dzonymi dowodami na istnienie stanu nadkrzepliwosci wywolanego infekcja, ktory
u wielu pacjentow rozwija si¢ w poczatkowych tygodniach choroby.

— Zakrzepica zyt mézgowych u 5-15% pacjentéw z cigzkim przebiegiem COVID-19
(koagulopatia, u pacjentow z COVID-19 obserwuje si¢ przejsciowe podwyzszenie
ilosci przeciwcial antyfosfolipidowych, ktére moga odgrywac role w patofizjologii
zakrzepicy).
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— Udar krwotoczny stwierdza si¢ u okoto 0,5% chorych z COVID-19. Jest on
zwiazany z koagulopatiami, w tym z maloptytkowoscia, podwyzszonym stezeniem
D-dimeréw i wydtuzonym czasem protrombinowym; innymi czynnikami moga
by¢ skok cis$nienia t¢tniczego, zaburzenia ci$nienia t¢tniczego. Innym potencjalnym
mechanizmem jest wptyw SARS-CoV-2 na ACE 2. Wykazano, ze SARS-CoV-2
wykorzystuje receptor ACE 2 do wejscia do komorki, miejsce wiazania SARS-CoV-2
jest bowiem krytycznym sktadnikiem szlaku kontrregulacyjnego ukladu renina-
angiotensyna, ktory jest jednym z najwazniejszych regulatorow cisnienia krwi. Moze
to prowadzi¢ do skurczu naczyn krwionosnych i zaburzen autoregulacji mézgowej,
a w konsekwencji do skokow cisnienia krwi, ktore ostatecznie moga spowodowac
pekniecie $ciany tetnicy i krwotok.

— Zespot Guillaina-Barrégo oraz jego wariant — zespot Millera-Fishera; wyniki badan
przeprowadzonych w Hiszpanii na prawie 64 tys. chorych z COVID-19 wska-
zuja, ze objawy zespotu Guillaina-Barrégo wystepuja rzadko (0,13% pacjentow
z COVID-19), ale czgsciej niz w populacji ogoélnej. Wykazano, ze od wystapienia
objawoéw COVID-19 do wystapienia objawdw zespotu Guillaina-Barrégo mija
srednio 11 dni. Objawy kliniczne oraz ich nasilenie byly podobne jak u 0séb, ktore
nie przechorowaty COVID-109.

Objawy ,,long COVID”

Przechorowanie COVID-19 wiaze si¢ rowniez z objawami, ktore utrzymuja si¢ mimo wyle-
czenia ze stanu ostrego (,long COVID”). Objawy te sa przede wszystkim zwigzane z ukla-
dem nerwowym. Dominuja: zmeczenie, depresja/lgki oraz objawy tzw. mgly mézgowej, jak
nazywaja ja pacjenci. Objawy te dotycza rowniez chorych niehospitalizowanych.

Innymi czgstymi objawami sa: bol gtowy (68% badanych), dretwienie/pieczenie (60%),
zaburzenia smaku (59%), anosmia (55%), mialgia (55%), zawroty glowy (47%), bol (43%),
niewyrazne widzenie (30%) i szumy uszne (29%). Objawy te sg czgsto niespecyficzne, jednak
moga powodowac trudnosci w powrocie do pracy.

Trudno wskazaé bezposrednia przyczyng post-COVID z dominacja objawow neurologicz-
nych. Uwaza sig, Ze jest to zwiazane z plcia, poniewaz stosunek liczby kobiet do liczby mezczyzn
wynosi 2,3 : 1. Podobnie jest w chorobach autoimmunologicznych, takich jak stwardnienie
rozsiane, reumatoidalne zapalenie stawow i toczen rumieniowaty uktadowy, ktore tez wystepuja
czesciej u kobiet. Czgsto$¢ wystepowania wezesniej istniejacych choréb autoimmunologicznych
i podwyzszone miano ANA > 1 : 160 byto czynnikiem wyodrebnienia zespotu post-COVID.

Zespol ostrej niewydolnosci oddechowej powoduje wysoka czestos¢ wystepowania
trwajacych miesiacami zaburzen poznawczych, ktére wplywaja na stan funkcjonalny
i jakos¢ zycia.

Platy czolowe sa rowniez wymieniane jako cel neuroanatomiczny w COVID-19, dlatego
prawdopodobny jest rowniez deficyt funkcji wykonawczych. Zespoty naczyniowe (nie-
dokrwienne lub krwotoczne) moga by¢ przyczyna wielu objawdéw neurologicznych, ktore
powinny by¢ poddane rehabilitacji.
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Zespoty demielinizacyjne, rozproszone zmiany demielinizacyjne istoty bialej mo-
zgu skutkuja uposledzeniem ,tacznosci” w sieciach neuronalnych, co z kolei objawia sig
dysfunkcjami czuciowo-ruchowymi, uposledzeniem przetwarzania informacji i zwolnieniem
tempa proceséw poznawczych.

Na podstawie dotychczas dostepnych danych neuroobrazowych wydaje sig, ze platy
skroniowe sg szczegolnie wrazliwe na zakazenie COVID-19. Prawdopodobnie prowadzi to
do trwalego uposledzenia pamigci, z komponentami amnestycznymi. Inng struktura wrazliwg
na uszkodzenie wirusem jest pien mézgu; w COVID-19 opisywano réwniez zmiany okolic
oczodotowo-czolowych, potencjalnie skutkujace zaburzeniami zachowania i stabg kontrola
impulsow.

Podsumowanie

Nalezy spodziewac si¢ wysokiego poziomu wystepowania zaburzen kognitywnych, rucho-
wych, psychospotecznych w fazie po ostrym okresie zdrowienia w podgrupie pacjentow
z COVID-19. Dla chorych tych powinna by¢ dostepna rehabilitacja zaburzen neurolo-
gicznych, ktora ze wzgledu na mnogos¢ objawéw powinna miec¢ charakter spersonalizo-
wany. W zwigzku z tym nalezy prowadzi¢ dlugofalowg obserwacje neuropsychologiczna
u ozdrowiencow, zwlaszcza jesli wykazywali objawy neurologiczne podczas ostrej choroby,
jak rowniez tych, ktorzy ich nie wykazywali.
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6.2. Rehabilitacja ptuc u pacjentow po przebytym COVID-19 - od czego
zaczac¢?

Marcin Maruszewski, Wojciech Karolak, Jacek Wojarski, Pawet Soluch,
Stawomir Zegler:

Wstep

COVID-19 jest ostra wirusowa choroba ukladu oddechowego wywotana zakazeniem
wirusem SARS-CoV-2 przenoszonym droga kropelkowsa. Choroba ta zostala po raz pierwszy
rozpoznana i opisana w listopadzie 2019 roku w srodkowych Chinach. Pierwszy przypadek
w Polsce rozpoznano 4 marca 2020 roku.

Liczba zarajestrowanych przez WHO do wrze$nia 2021 roku potwierdzonych zachorwan
na COVID-19 przekroczyla 219 milionow, przy ponad 4,5 miliona zgonéw z powodu
COVID-19. Rejestrowana $miertelno$¢ z powodu COVID-19 waha si¢ w poszczegélnych
krajach od 0,1% do ponad 10%, w zaleznosci od kryteriow testowania oraz dostgpu do
stuzby zdrowia. W Polsce dane wskazuja na liczbe prawie 3 mln przypadkow zachorowan
i ponad 75 tys. zgondow.

Wzrosty zakazen obserwowane sa w sezonowych falach wystepujacych zazwyczaj
wiosng i jesienia; od konca sierpnia 2021 roku obserwowana byla czwarta fala zakazen
w Polsce i na $wiecie.

Genom koronawirusa zbudowany jest z kwasu rybonukleinowego i znajduje si¢ wewnatrz
otoczki pokrytej kolcami biatkowymi. Bialtko kolca (S) sktada sie z trzech peptydow i stuzy
wirusowi do dokowania si¢ z receptorem na powierzchni komorek.

Wprowadzone do uzytku pod koniec 2020 roku szczepionki nie zapewniaja ochrony
przed zakazeniem koronawirusem, ale w sposob istotny zmniejszaja prawdopodobienstwo
cigzkiego przebiegu COVID-19 pomimo tego, ze mutacje wirusa obejmuja m.in. te struktury
biatkowe, ktore zawierajg zarowno szczepionki mRNA, jak i wektorowe.

Na podstawie informacji z mRNA w komdrce gospodarza syntetyzowane jest biatko S,
ktore bedac silnym antygenem pobudza odpowiedz odpornosciowa w postaci przeciwcial
neutralizujacych (odpowiedz humoralna) i stymuluje wytwarzanie limfocytow T (odpowiedz
komorkowa).

Zakazenia koronawirusem rozpoczyna si¢ dobrze opisanymi objawami, do ktorych
poza typowymi objawami dla infekcji gornych drog oddechowych zaliczy¢ nalezy utrate
wechu i smaku. Poniewaz objawy COVID-19 sg zblizone do innych infekeji uktadu
oddechowego, postawienie diagnozy wymaga wykonania badan laboratoryjnych. Zakazenie
koronawirusem obejmuje wiele uktadow i narzadow, a przebieg choroby moze mie¢ roézne
nasilenie: od bezobjawowego, poprzez tagodny, umiarkowany, az po ci¢zki wymagajacy
leczenia szpitalnego, w tym zastosowania intensywnej terapii.
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U niewielkiej czgsci pacjentow zakazenie COVID-19 moze doprowadzi¢ do rozwoju
skrajnej niewydolno$ci oddechowej zwiazanej z rozlanym uszkodzeniem pecherzykow
plucnych, przedstawiajacej si¢ w badaniach obrazowych pluc w postaci tzw. mlecznej
szyby, a w praktyce klinicznej uniemozliwiajac prowadzenie wentylacji mechanicznej,
z koniecznoscia zastosowania zewnatrzustrojowego natleniania krwi (ECMO) ze wzgledu
na brak mozliwosci uzyskania adekwatnej wymiany gazowej w rozlegle uszkodzonej
tkance ptucne;j.

Przebieg zakazenia SARS-CoV-2

Wigkszos¢ zakazen wirusem SARS-CoV-2 charakteryzuje tagodny przebieg, aczkolwiek
nawet u osob, ktore tagodnie przeszly infekcje, opisywane sg dlugoterminowe powiklania.
Z tego powodu wlasciwie rozumiany powrét do zdrowia po COVID-19 powinien wykraczaé
poza wydanie wypisu ze szpitala, uzyskanie ujemnego wyniku testu w kierunku SARS-CoV-2
badz potwierdzenie istotnego miana przeciwcial w klasie IgG.

Do pigciu najczesciej wystepujacych objawow zespotu chorobowego obserwowanego po
przebyciu zakazenia wirusem SARS-CoV-2 zalicza sie: zmeczenie (58 %), bol gtowy (44%),
zaburzenia koncentracji (27%), wypadanie wloséw (25%) i dusznos¢ (24%). Zmeczenie
jest najczestszym objawem przewleklego i ostrego COVID-19. Wystepuje nawet po 100
dniach od wystapienia pierwszych objawow COVID-19.

Wsrdod objawdw neuropsychiatrycznych w zespole post-COVD najczesciej wystepuja
bole glowy (44%), zaburzenia koncentracji (27%) i wechu (21%), a takze mgta mozgowa
i neuropatia. Etiologia objawow neuropsychiatrycznych u pacjentow z COVID-19 jest
ztozona i wieloczynnikowa. Moga by¢ one zwiazane z bezposrednim skutkiem zakazenia,
chorobg naczyn moézgowych (w zwiazku z uszkodzeniem srodbtonka i mikrozakrzepica
w przebiegu zakazenia), zaburzeniami fizjologicznymi (hipoksja), niepozadanymi
dzialaniami lekow oraz spotecznymi aspektami potencjalnie $miertelnej choroby.
Najczestszymi stanami psychicznymi sg zaburzenia lgkowe, bezsennos¢ i demencja.
Zaburzenia snu moga przyczyniac si¢ do wystapienia zaburzen psychicznych.

Lysienie telogenowe, czyli rozproszone wypadanie wltoséw po waznym stresorze
systemowym lub infekcji, jest spowodowane przedwczesnym przejSciem mieszkow
wlosowych z fazy aktywnego wzrostu (anagen) do fazy spoczynku (telogen). Jest to
samoograniczajacy sie stan, ktory trwa okoto 3 miesiecy po przebyciu zakazenia wirusem
SARS-CoV-2.

Duszno$¢ i kaszel stwierdzono odpowiednio u 24% pacjentoéw, a nieprawidtowy obraz
tomograficzny ptuc utrzymywat sie u 35% pacjentéw nawet po 60 dniach od wystapienia
objawow zakazenia. Zaburzenia czynnosci pluc, takie jak zmniejszona zdolnoé¢ dyfuzyjna
tlenku wegla, moga wystepowac u ponad 10% pacjentow, ktérzy przebyli COVID-19.

Transplantacja pluc

Transplantacja ptuc jest zabiegiem operacyjnym wykonywanym u chorych z ci¢zkim i nieod-
wracalnym uszkodzeniem tego narzadu, u ktorych wyczerpane zostaly mozliwosci alternatyw-
nego leczenia, tzn. nie ma mozliwosci wykonania innego zabiegu kardiochirurgicznego lub
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torakochirurgicznego, a leczenie farmakologiczne nie daje nadziei na powstrzymanie dalszego
postepu choroby. Kwalifikacja do zabiegu opiera si¢ na badaniach oceniajacych w sposéb
obiektywny funkcje ptuc, serca oraz stopien uszkodzenia innych narzadéw.

Pacjentom, u ktorych choroba stanowi bezposrednie zagrozenie zycia wzglednie
przypuszcza sie, ze doprowadzi do $mierci w ciagu kilku dni lub tygodni, zaleca si¢
przeprowadzenie transplantacji w trybie pilnym.

Jezeli mimo wdrozonego intensywnego leczenia, polegajacego m.in. na wspomaganiu
oddechu za pomoca respiratora, stan chorego stale si¢ pogarsza, co nast¢puje zazwyczaj
w przebiegu cigzkiego, obustronnego zapalenia ptuc w przebiegu COVID-19, konieczne jest
zastosowanie pozaustrojowego natleniania organizmu z wykorzystaniem procedury ECMO.

W przypadku niewydolnosci ukltadu oddechowego z zachowaniem funkcji uktadu
krazenia mozliwe jest zastosowanie ECMO zylno-zylnego, gdzie krew odtlenowana
pobierana jest z okolic prawego przedsionka serca, nastepnie poddawana jest oksygenacji
za pomocg zewnetrznej membrany i podawana przy uzyciu pompy rotacyjnej z powrotem
do prawego przedsionka, gdzie prawa komora rozprowadza krew najpierw do tozyska
plucnego, a nastepnie poprzez lewy przedsionek trafia ona do lewej komory serca, a stamtad
do catego organizmu.

ECMO zylno-tetnicze pozwala na zastapienie uposledzonej funkcji uktadu krazenia,
gdyz utlenowana krew wprowadzana jest bezposrednio do uktadu tetniczego, z pominie-
ciem serca. ECMO umozliwia krotkoterminowe (kilkutygodniowe) zastapienie ukladu
oddechowego i wdrozenie intensywnej terapii. W przypadku braku poprawy stanu uktadu
oddechowego konieczne jest zakwalifikowanie pacjenta do transplantacji ptuc, co mozliwe
jest po uzyskaniu ujemnych wynikéw badania PCR w kierunku COVID-19, wykluczeniu
ciezkiego uszkodzenia innych narzadéw, w tym ukladu nerwowego, a takze otrzymaniu
informacji o zgloszeniu dawcy pluc.

Postepowanie po transplantacji — znaczenie rehabilitacji

Po zakonczonej operacji transplantacji rozpoczyna si¢ okres intensywnej rehabilitacji;
w wielu osrodkach transplantacyjnych wprowadzono 24-godzinng opieke fizjoterapeuty,
obejmujaca rehabilitacje oddechowa prowadzona co godzing oraz wczesne uruchomienie
chorego z 3-godzinng przerwa w rehabilitacji przeznaczong na sen, ktora prowadzona jest
do 6. doby po zabiegu.

W tym celu konieczne jest zapewnienie pacjentom komfortu przeciwbolowego oraz state
monitorowanie saturacji. Maksymalne zmniejszenie odczuwania bolu poprzez stosowane leki
przeciwbolowe umozliwia czynng wspotprace z chorym, a staly pomiar saturacji i wnikliwa
obserwacja chorego pozwalaja wdrozy¢ odpowiednie postgpowanie medyczne.

Kroétkotrwale spadki SpO, sa najczesciej spowodowane wysitkiem, zmiang pozycji,
intensywnym kaszlem, natomiast dfugo utrzymujacy si¢ spadek SpO, ze sptyceniem oddechu
i uczuciem dusznosci $wiadczy o zamknieciu Swiatla oskrzela gesta wydzielina, trudna do
usuniecia przez chorego, co wymaga wykonania bronchoskopii w celu udroznienia.

Rozprezenie przeszczepionych ptuc i zwiekszenie ich wentylacji uzyskuje si¢ za pomoca
intensywnej rehabilitacji oddechowej polegajacej na nauce prawidtowego oddychania
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oraz wykonywaniu ¢wiczen, takich jak: wydech z oporem w postaci dmuchania do butelki
z woda, mobilizujacych mig$nie wdechowe za pomoca aparatu do ¢wiczen oddechowych,
wspomaganego wydechu, oddychania torem piersiowym i przeponowym, oddechowych
¢wiczen dynamicznych polaczonych z ruchami konczyn.

Zapobieganie zakazeniom ukladu oddechowego i jamy ustnej jest rowniez elementem
rehabilitacji ukltadu oddechowego i polega na nauce samodzielnego wykonywania inhalacji
z antybiotyku, leku przeciwgrzybiczego, leku dzialajacego mukolitycznie oraz z soli
fizjologicznej w celu nawilzenia drzewa oskrzelowego.

W trakcie rehabilitacji po transplantacji konieczne jest wypracowanie odruchu
kaszlowego zaburzonego przez dysfunkcje rzeskowego ukladu transportujacego blony
sluzowej oskrzeli oraz odnerwienie ptuc poprzez systematyczne odkrztuszanie wydzieliny.

Prowadzenie aktywnej rehabilitacji sprzyja tez zapobieganiu powstawaniu odlezyn,
ktére moga by¢ zrodlem zakazenia, szczegdlnie u 0sdb wyniszczonych i poddanych
leczeniu immunosupresyjnemu. W tym celu zaleca si¢ czgste zmiany pozycji w t6zku oraz
mozliwie wczesng mobilizacje ruchowa pacjentow poprzez zmiang pozycji na siedzaca
(siadanie bierne, czynne, poczawszy od 2. doby po transplantacji), pionizacje i nauke
wypoczynku w fotelu, ¢wiczenia czynne konczyn gérnych mobilizujace obrecz barkowa
i klatke piersiowa, ¢wiczenia konczyn dolnych z oporem (rowerek przytézkowy), masaz
mobilizujacy, masaz rozluzniajacy obrecz barkowa, stopniowo wydluzane spacery po sali
i korytarzu.

Po uplywie pierwszego tygodnia od transplantacji wprowadzana jest opieka
12-godzinna, az do dnia wypisania chorego ze szpitala. W miar¢ poprawy wydolnosci
chorego wprowadzane sa kolejne elementy postepowania rehabilitacyjnego, takie jak
¢wiczenia ogdlnousprawniajace na sali gimnastycznej, interwatowy trening rowerowy
z monitorowaniem ci$nienia tetniczego oraz saturacji w trakcie wysitku, wchodzenie
i schodzenie po schodach.

Wszystkie wysitki powinny by¢ dostosowane sa do stanu zdrowia i mozliwosci chorego.

Niejednokrotnie biorcy ptuc to chorzy wyniszczeni, z zanikami mig¢$niowymi, ktorzy
wymagaja szczegélnej pomocy i asekuracji w trakcie uruchamiania ze wzgledu na lek
przed upadkiem. W poczatkowym okresie moga wystepowac powysitkowe spadki saturacji
wymagajace przerw w ¢wiczeniach w celu odpoczynku. Systematyczny trening z odpowiednio
dostosowanym obciazeniem wplywa na stabilizacje saturacji w trakcie wysitku, wzmocnienie
sity konczyn i poprawe wydolnosci krazeniowo-oddechowe;.

Szybkie uruchomienie przywraca choremu poczucie pewnosci siebie i wiare w szybki
powrdt do aktywnego Zycia.

Telerehabilitacja

Telerehabilitacja jest nowoczesnym rozwiagzaniem taczacym wiedze medyczna z dostepnymi
rozwiazaniami technologicznymi umozliwiajacym dostep do zorganizowanych personalizo-
wanych programow rehabilitacyjnych dla pacjentéw po przebytym zakazeniu COVID-19.

Mikrospirometr to urzadzenie domowe pozwalajace na wykonywanie przez pacjenta
samodzielnych pomiarow FEV1 jako sposobu samokontroli, pozwalajacego na wczesne
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wykrycie odrzucania przeszczepionego ptuca oraz infekeji poprzez monitorowanie zmian
wydolnosci uktadu oddechowego.

Kazdy chory, nie tylko po transplantacji ptuc, oprocz standardowego postepowania
wymaga indywidualnego programu rehabilitacji. Za pomoca rozwiazan telemedycznych
mozliwe jest dostosowywanie rehabilitacji do stanu klinicznego oraz wydolnosci
krazeniowo-oddechowej chorego z wykorzystaniem oceny na podstawie monitorowanych
parametrow: saturacji, ciSnienia tetniczego, skali subiektywnego odczuwania zmeczenia
Borga (ryc. 6.1). Nauka samodzielnego wykonywania pomiaréw jest mozliwa podczas
jednorazowej wizyty kwalifikacyjnej; urzadzenie samodzielnie zapisuje, interpretuje
i analizuje zebrane wyniki.

TELEREHABILITACIA .g uP|

4 ' System informatyczny
e Pacjent loguje sie do __\\‘1 '-\: Ll wspiera zespot
: IS swojego terapeutyczny w
l m ¥ indywidualnego planu Pacjent realizuje nadzorowaniu postepu
"I"JF rehabilitacji zindywidualizowany rehabilitacji
-  — ———— "F program rehabilitacji,
r 1 ° - ktéry dostosowuje sie °
'!i# —y'l ¥ ( do osiggnietego
= ' Ws postepu.

Kwalifikacja medyczna y

i wybér programu
rehabilitacji

Telerehabilitacja ogranicza rozprzestrzenianie sie zakazen | umozliwia zaréwno rehabilitacje ruchowa jak i intelektualng

Rycina 6.1. Telerehabilitacja umozliwia potaczenie bezposredniego kontaktu z pacjentem przy wykorzystaniu
urzadzen domowych do wykonywania ¢wiczer i monitorowania postepu rehabilitacji zaréwno oddechowej, jak
i kognitywnej oraz algorytmoéw sztucznej inteligencji do wspéttworzenia zindywidualizowanych programoéw
rehabilitacyjnych.

Podsumowanie

Z klinicznego punktu widzenia lekarze powinni uwzglednia¢ wystepowanie objawow
u pacjentow, ktorzy przechorowali COVID-19, w celu szybkiej oceny, identyfikacji
i zatrzymania progresji choroby, zminimalizowania ryzyka wystapienia przewlektych
skutkow i pomocy w przywroéceniu stanu zdrowia sprzed COVID-19.

Swiatowy zasieg pandemii dostarcza coraz wiecej dowoddéw i badan pozwalajacych
na zrozumienie przyczyn, mechanizmow i zagrozen zwiazanych z zespotem post-COVID
w celu opracowania srodkéw zapobiegawczych, technik rehabilitacji i strategii postgpowania
klinicznego do opracowania najlepszej formy opieki po COVID-19.
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7. Skutki pandemii

7.1. Epidemia otytosci w dobie post-COVID-19 - wyzwania
organizacyjne

Pawel Bogdariski

Wstep

Systematyczny wzrost zachorowan na otyto$c jest obserwowany juz od kilku dziesigcioleci.
W ciagu ostatnich 40 lat populacja 0sdb chorujacych na otylos¢ zwigkszyta sie prawie
3-krotnie, kazdego roku otylos¢ odpowiada za blisko 3 mln zgondw. Po raz pierwszy w historii
na $wiecie zyje wiecej ludzi z nadwaga niz niedowaga, liczba 0sob chorujacych na otylos¢
przekroczyta 1 mld. Wedtug szacunkéw World Obesity Federation do 2025 roku liczba ta
moze sie zwiekszy¢ do jednej czwartej Swiatowej populacji. Na otylos¢ choruja zaréwno
dorosli, jak i dzieci.

W Polsce wg danych NFZ z 2016 roku 68% dorostych mezczyzn i 53% dorostych kobiet
mialo nadwage. Na otytos¢ chorowato 25% mezczyzn i 23% kobiet. Szczegdlnie niepokojace
tendencje obserwowane sa w grupie dzieci i mlodziezy. Dynamika wzrostu zachorowan
na otylos¢ w tej grupie wiekowej w Polsce jest niezwykle wysoka, rowniez w poréwnaniu
z innymi krajami europejskimi. W ciagu ostatnich 20 lat w Polsce 3-krotnie wzrosta liczba
dzieci z nadwaga. Polska znajduje si¢ na niechlubnym 5. miejscu na swiecie pod wzgledem
liczby dzieci z nadwaga. Dzieci w naszym kraju naleza do najszybciej tyjacych w Europie.
Szacuje sig, ze w Polsce kazdego roku bedzie przybywac 400 tys. dzieci z nadwaga, w tym
80 tys. z otyloscia. Ryzyko wystapienia otylosci w Zyciu dorostym u nastolatkow chorujacych
na otylos¢ zwieksza si¢ 18-krotnie.

Powiklania otylosci

Pandemia Covid-19 przyspieszyla dalszy dynamiczny wzrost liczby 0séb z nadwaga oraz
chorujacych na otylos¢. Obnazyla rowniez zagrozenia wynikajace z otytosci. Wykazano,
ze ryzyko hospitalizacji u pacjentéw chorujacych na otylos¢, u ktorych doszto do infekeji
COVID-19, wzrasta o 113%, ryzyko hospitalizacji na oddziale intensywnej opieki medycz-
nej o 74%, a ryzyko zgonu o 48%.

Otylos¢ to nie tylko defekt kosmetyczny, jak niestety na podstawie aktualnych badan
postrzega ja ponad 80% dorostych mieszkancow naszego kraju. To przewlekta choroba, o nu-
merze statystycznym E66 wg klasyfikacji ICD-10, bez tendencji do samoistnego ustepowania,
ze sklonnoscia do nawrotéw. To choroba cywilizacyjna z niezwykle diuga lista powikfan.
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Pacjenci chorujacy na otylos¢ doswiadczajg problemow natury medycznej, psychologicz-
nej, spotecznej i ekonomicznej. Dotychczas zdefiniowano ponad 200 medycznych powiktan
otylosci dotyczacych wszystkich narzadow i uktadow. Nadmierna masa ciata bardzo czg¢sto
prowadzi do rozwoju cukrzycy typu 2. U kobiet z BMI >35 kg/m? ryzyko rozwoju cukrzycy
wzrasta 90-krotnie. Przy BMI >35 kg/m? ryzyko to jest zwigkszone o0 9000%. Innym istotnym
powikltaniem otylosci jest nadcisnienie tetnicze, ktorego ryzyko przy BMI >30 kg/m? wzrasta
8-krotnie. Szacuje sig, ze blisko 50% wszystkich przypadkow nadcisnienia tetniczego wynika
z nadmiernej masy ciata danej osoby. Otylos¢ prowadzi takze do rozwoju miazdzycy i jej
klinicznych konsekwencji — zawalu miesnia sercowego, udaru moézgu i miazdzycy tetnic
obwodowych. Otylos¢ jest takze niezaleznym czynnikiem ryzyka wielu chorob nowotwo-
rowych. Szacuje sig, ze ponad 100 tys. nowotworow rozpoznawanych w UE jest skutkiem
wylacznie nadmiernej masy ciata.

Na pacjenta chorujacego na otytos¢ trzeba spojrze¢ holistycznie. Lista powiklan nie
jest jeszcze zamknieta. Wyniki badan naukowych dotyczacych wplywu tkanki ttuszczowe;j
na stan zdrowia czlowieka pozwalaja identyfikowac kolejne negatywne skutki zdrowotne
nadmiernej masy ciala. Eksperci OECD spodziewaja sig, ze przewidywany czas Zycia obnizy
sie z powodu otyltosci w Polsce do 2050 roku az o blisko 4 lata. To drugi najgorszy wynik
sposrod 52 analizowanych w raporcie krajow.

Koszty ekonomiczne otylosci

Pandemia otylosci to rowniez ogromne zagrozenie ekonomiczne. Koszty otylosci stanowia
2-7% wszystkich wydatkow na opieke zdrowotna w gospodarkach rozwinietych, a koszty
leczenia chordb towarzyszacych, klasycznych powiktan choroby otytosciowej, przekraczaja
20% wydatkoéw przeznaczonych na opieke zdrowotna.

Wedlug raportu OECD z 2019 roku koszty leczenia otylosci i chordb z nig zwiazanych
stanowity srednio 8,4% wydatkow stuzby zdrowia, czyli 211 dolaréw na mieszkanca rocznie.
Autorzy raportu oszacowali, ze w najblizszych 30 latach Polska wyda na leczenie otytosci
i chorob wspdlistniejacych okoto 4,1% PKB, czyli 0,14% PKB rocznie.

Pomoc chorym z otyloscia

Podstawg zapewnienia odpowiedniej pomocy pacjentom chorujacym na otylos¢ jest
wyksztalcenie kadry specjalistow. Istnieje uzasadniona potrzeba wlasciwego, systemowego
ksztalcenia w zakresie leczenia otylosci wszystkich swiadczeniodawcow ustug medycznych.
Od pierwszego kontaktu otylego pacjenta z systemem ochrony zdrowia do rozpoznania otytosci
mija niejednokrotnie kilka lat. Wedlug danych amerykanskich sredni czas, jaki uptywa do
rozpoznania tej groznej choroby, to 5 lat. Co gorsze, po tym czasie diagnoza jest postawiona
jedynie u co drugiego pacjenta, ktory spelnia kryteria rozpoznania otytosci.

Istnieja zarowno swiatowe, jak i polskie rekomendacje dotyczace leczenia otytosci,
ktore uwzgledniaja zalecenia w zakresie postgpowania niefarmakologicznego, farmakolo-
gicznego oraz operacyjnego w przebiegu choroby. Mimo ich dostepnosci, poziom wiedzy
dotyczacej tej choroby, tak wsrdd spoteczenstwa, profesjonalistow, jak i decydentow, nie
jest zadowalajacy.
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Cele leczenia otylosci

Podstawowym celem leczenia pacjentéw chorujacych na otylos¢ nie jest zmniejszenie liczby
kilogramoéw czy BMI, lecz rzeczywista, dobrze udokumentowana ochrona przed rozwojem
powiklan otylosci oraz korzystny wplyw na zaburzenia i wspdtistniejace choroby. Kluczem
do sukcesu jest wielokierunkowe podejscie do problemow pacjenta chorujacego na otylos¢
oraz wspolpraca w ramach zespotu interdyscyplinarnego, w skfad ktorego powinien wchodzi¢
lekarz, dietetyk, psycholog i fizjoterapeuta.

Leczenie niefarmakologiczne otytosci jest podstawowym elementem terapii. Polega
ono na zastosowaniu zmian w zakresie diety oraz modyfikacji zachowan zywieniowych
pacjenta, a takze jego aktywnosci fizycznej. Postepowanie zgodne z wytycznymi ma
przyczynic si¢ do uzyskania ujemnego bilansu energetycznego, co powinno skutkowaé
redukcja masy ciata.

Farmakoterapia jest cze$cig kompleksowej strategii leczenia otylosci. Podobnie jak
w innych chorobach przewlektych, swiadomos¢ rozwoju licznych powiktan otylosci sprawia,
ze nieskutecznos$¢ postepowania niefarmakologicznego jest wskazaniem do wdrozenia
farmakoterapii. Indywidulana odpowiedz na konkretna opcje terapeutyczna moze odbiegaé
od wynikéw uzyskiwanych w badaniach klinicznych. Za okreslone postepowanie zawsze
jest odpowiedzialny lekarz, ktéry na podstawie indywidualnej i kompleksowej oceny
chorego na otylos¢ oraz wyniku analizy: przyczyn rozwoju otytosci u konkretnego pacjenta,
wspotwystepujacych powiklan otylosci, mechanizmu dziatania leku, przeciwwskazan
i potencjalnych interakeji lekowych, profilu bezpieczenstwa i dziatan niepozadanych leku,
drogi podania i czestotliwosci dawkowania leku oraz ceny leku, podejmuje wazna decyzje
terapeutyczna. Jej celem jest: skuteczna i trwata redukcja masy ciata, zmniejszenie ryzyka
rozwoju powiklan otylosci i koniecznosci ich leczenia, korzystny wptyw na wspotistniejace
z otyloscia zaburzenia i choroby.

Polskie Towarzystwo Leczenia Otylosci

W marcu 2021 roku w odpowiedzi na wyzwania organizacyjne, edukacyjne i medyczne
zwigzane z pandemig otylosci zostalo powolane Polskie Towarzystwo Leczenia Otylosci
(PTLO). Celem nadrzednym jest upowszechnienie rzetelnej wiedzy na temat rozpozna-
wania, diagnostyki oraz leczenia choroby otylosciowej. Aby ten cel zrealizowac, niezbedne
jest zintegrowanie srodowiska medycznego do wspoélnych dziatan. Dlatego w sklad PTLO
weszli lekarze réznych specjalnosci, dietetycy, psycholodzy, fizjoterapeuci i inni profesjo-
nali$ci medyczni.

Wspolne dziatania pozwolg przyczynic si¢ do poprawy skutecznosci leczenia choroby
otylosciowej w Polsce, a tym samym odmieni¢ niejednokrotnie tragiczny los chorych
na otytos¢.

Podsumowanie

Postrzeganie otylosci jako choroby pozwala szeroko i kompleksowo traktowac ten coraz
bardziej rozpowszechniony problem. Obecne czasy wiaza sie z pandemig otylosci. Ta trudna
sytuacja, czyli zwigkszenie zachorowalnosci na choroby metaboliczne, powiktania otytosci
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i zwiekszenie $miertelnosci w tej grupie chorych, zostala nalozona na inng pandemie zwiazana
z zakazeniem wirusem SARS-CoV-2. Z cala pewnoscig wiadomo, Ze otylos¢ jest niezaleznym
czynnikiem ryzyka dla $miertelnosci krotkoterminowej i niekorzystnych skutkow COVID-19.

Zwalczanie otylosci staje si¢ priorytetem w zakresie edukacji i dziatan systemoéw ochrony

zdrowia wielu krajow oraz organizacji lokalnych i miedzynarodowych. W Polsce odpowiedzig
na te wyzwania jest powstanie Polskiego Towarzystwa Leczenia Otylosci.
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7.2. Diagnoza i leczenie zaburzen poznawczych oraz ich wplyw
na funkcjonowanie pacjentow po przebytym SARS-CoV-2

Krzysztof Wesotowski

Wstep

Na dzien 28.12.2020 na $wiecie odnotowywano laczna liczbe 239 007 759 potwierdzo-
nych przypadkéw zakazenia wirusem SARS-CoV-2. W Polsce liczba przypadkow wynosita
2931 064 przy zachowanej wzrostowej tendencji zachorowan (World Health Organization -
WHO). U niektorych pacjentdw po przebyciu ostrej fazy choroby zaobserwowano utrzy-
mujace si¢ w czasie objawy, ktore okreslono robocza nazwa zespotu Post-Acute COVID-19
(PAC 1ub "long COVID”).

Zespol ten wiaze si¢ z wystepowaniem niespecyficznych wielosystemowych objawow,
bedacych nastepstwem zakazenia wirusem SARS-CoV-2. Najbardziej charakterystycznymi
objawami s przewlekle zmeczenie oraz problemy z oddychaniem. Szacuje sie, ze okoto 10%
0s0b, ktore uzyskaly pozytywny wynik testu na obecnos¢ wirusa, doswiadczyto objawow
wtornych po uptywie trzech miesigcy od zakazenia.

The National Institute of Health and Care Excellence (NICE) w swojej najnowszej
rekomendacji definiuje PAC jako zbiér objawow, ktore wystapity w wyniku przebytej infekeji
COVID-19, utrzymujacych sie przez okres powyzej 12 tygodni oraz niebedacych objawami
innych choréb lub urazu. Zgodnie z ta definicja objawy czesto wspotwystepuja lub zachodza
na siebie, a ich wystepowanie moze si¢ zmieniac z czasem.

Najczestsze objawy po przebytym zakazeniu COVID-19

Podstawowg grupa objawéw wymieniona w raporcie NICE sa: uogolniony i rozsiany bol,
przewlekle zmeczenie, zwiekszenie temperatury ciata oraz problemy psychologiczne. W nie-
ktorych badaniach autorzy zwracaja uwage na problemy oddechowe polegajace na: sptyceniu
oddechu, bolach klatki piersiowej, problemach trawiennych, metabolicznych, depresji lub
innych zaburzeniach psychicznych. The Guardian (2012) opublikowalo doswiadczenia kilku
0s0b po przebytej infekeji wirusem SARS-CoV-2, ktore warto przytoczy¢:

Brayan (lat 36), z Australii, méwi o Zyciu jak na rollercoasterze. Nawet po 6 miesigcach od
przebycia infekcji relacjonuje problemy z mysleniem, ktére mozna poréwnac do bycia we mgle.
Objawy te sg na tyle uposledzajgce, Ze nie jest w stanie trzezwo myslec. Ich wplyw na Zycie
codzienne jest olbrzymi. Nie moze pracowac dtuzej niz 1-2 godziny dziennie. Problemem moze by¢
nawet wyjscie na zakupy. Kiedy zmeczenie sig nasila moze jedynie potozyc si¢ do t6zka i oglgdac
telewizje. Stat si¢ zapominalski - np. zdarza mu si¢ przypalic czajnik. Ma trudnosci z utrzymaniem
koncentracji w trakcie rozmowy czy pisania wiadomosci. Czuje si¢ cieniem dawnego siebie, nie
moze powiedziec, ze naprawde zyje, a bardziej przypomina to egzystowanie.
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Melanie (lat 32), autorka artykutéw, dziennikarka i trenerka od 2 tygodni doswiadcza
nasilenia objawow po infekcji. Obecnie zglasza trudnosci z zebraniem mysli czy zapamigtaniem
szczegotow dotyczgcych napisanego artykutu. Stanowi to dla niej duzy problem, poniewaz
ubiega sig o prace. “Czuje si¢ jakbym zyla w swiecie wypetnionym smogiem, w ktérym jestem
przez wigkszos¢ czasu na autopilocie”.

Problemy w funkcjonowaniu poznawczym wynikajace z uszkodzenia mozgu o roznej
etiologii sq obszarem zainteresowania neuropsychologii klinicznej. Celem badania neuropsy-
chologicznego jest okreslenie i opisanie zmian w zachowaniu i funkcjonowaniu poznawczym,
z uwzglednieniem biologicznych czynnikéw zwiazanych z lokalizacja i poziomem uszkodze-
nia mozgu. Ocena neuropsychologiczna jest rowniez istotna ze wzgledu na zaplanowanie
adekwatnych dziatan rehabilitacyjnych.

Liczne publikacje podkreslaja pojawiajace si¢ dowody na nowy zespo6t — zespot neuro-
logiczny po COVID-19 (Post COVID-19 Neurological Syndrome — PCNS). Changie i wsp.
opisujg pacjentow z przedtuzonym ostabieniem miesni i innymi formami miopatii u osob,
ktore przezyly SARS-CoV-2 w Hongkongu. Gwattownie rosnie liczba doniesien opisujacych
dtugoterminowe skutki neurologiczne po COVID-19. Patogenny wplyw SARS-CoV-2 na
uklad nerwowy jest prawdopodobnie wieloczynnikowy. Pacjenci doswiadczaja objawow
bedacych konsekwencja choroby ogoélnoustrojowej, takich jak: bezposrednia neuroinwazja
osrodkowego ukladu nerwowego, zajecie obwodowego ukladu nerwowego, mechanizm
poinfekcyjny o podlozu immunologicznym.

Infekcja SARS-CoV-2 moze prowadzi¢ do rozwoju choroby Alzheimera u os6b
podatnych i pogorszy¢ nasilenie choroby Parkinsona u dotknigtych nia pacjentéw oraz
zwigksza¢ ryzyko wystapienia udaru mézgu z powodu zapalnego uszkodzenia $ciany
naczyn krwionosnych lub w konsekwencji migotania przedsionkow, pekniecia blaszki
tetnicy szyjnej i zwigkszenia aktywnosci czynnikow prokoagulacyjnych wystepujacej
w przebiegu infekcji SARS-CoV-2.

»Burza cytokinowa” i autoimmunizacja wywotana reaktywnoscia krzyzowa miedzy
czasteczkami wirusa a elementami osrodowego uktadu nerwowego moga przyczyniac si¢
do rozwoju choréb autoimmunologicznych, takich jak zespdt Guillaina-Barrégo.

Cards i wsp. wyodrebnili dwie grupy pacjentéw ze wzgledu na kliniczne nastepstwa
wynikajace z infekcji COVID-19: pierwsza, w ktorej przewazaja zaburzenia poznawcze,
oraz druga, w ktdrej dominuja problemy oddechowe. Rehabilitacja zgodnie z zaleceniami
powinna koncentrowac si¢ na indywidualnych problemach pacjenta. Wstepna propozycja
programu rehabilitacyjnego pacjentow wywodzi si¢ z programu rehabilitacji stosowanego
w zwloknieniu ptuc i obejmuje m.in.: ¢wiczenia fizyczne, ¢wiczenia oddechowe, treningi
polegajace na zmianie nawykow (deconditioning).

Wyniki przeprowadzonej metaanalizy podsumowujacej liczne badania dotyczace profilu,
lokalizacji oraz nasilenia zaburzen poznawczych powstalych w wyniku przebytej infekcji
SARS-CoV-2 pokazuja, Ze u 0sb w przebiegu choroby oraz w jej nastepstwie zaobserwowano
statystycznie istotne pogorszenie w funkcjonowaniu w réznych obszarach poznawczych.
Zmiany pojawily sie u 34% pacjentow.
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Istotne dla rozwoju wiedzy dotyczacej zagadnienia odroczonych skutkéw COVID-19
okazalo si¢ badanie opublikowane na famach Serial of Neurology. Badacze okreslili loka-
lizacje, ktora w ich przekonaniu moze odgrywac kluczowg role w powstawaniu deficytow
poznawczych. W probe kliniczna zaangazowano dwoch pacjentdw, u ktorych wystapity
takie objawy, jak: zaburzenia pamieci epizodycznej, pamieci wzrokowo-przestrzennej oraz
zaburzenia funkcji wykonawczych. Jeden z pacjentéw objety programem opisat te trudno-
sci jako problemy z pamiecia, spowolnienie, przewlekle zmeczenie, zaburzenia lekowe oraz
zaburzenia nastroju. Nie wystapily natomiast problemy ze snem. W drugim przypadku u pa-
cjentki rowniez rozwingly sie zaburzenia poznawcze przejawiajace si¢ ogélnym zmeczeniem,
zaburzeniami pamigci oraz zaburzeniami mowy.

U obojga opisywanych pacjentéw problemy pojawily si¢ po przebyciu ostrej fazy choroby
i ich rozwoj miat charakter stopniowy. Wyniki uzyskane w rezonansie magnetycznym w obu
przypadkach byly prawidtowe. Dopiero badanie z wykorzystaniem pozytonowej tomografii
emisyjnej (PET) wykazalo anomalie wskazujace na wystepowanie nieprawidlowosci
w funkcjonowaniu moézgu. Zmiany dotyczyly gtéwnie obszaru zakretu obreczy. Zmiany
funkcjonalne zwigzane z tym obszarem moga powodowa¢ zaburzenia pamieci ze wzgledu na
liczne potaczenia zaréwno z hipokampem, jak i z innymi obszarami kory, m.in. czolowej. Zdaniem
autoréw tlumaczy to wystepowanie specyficznej dla SARS-CoV-2 grupy objawow.

Wiekszos¢ badaczy zwraca uwage na istotna wade metodologiczna w ocenie zaburzen
poznawczych. Problem stanowi niehomogenicznos¢ grupy badawczej oraz brak danych o funk-
cjonowaniu pacjentéw przed zachorowaniem. Wigkszo$¢ badan uwzgledniajacych zaburzenia
poznawcze dotyczyla osob hospitalizowanych w wyniku cigzkiego przebiegu choroby.

Z badania przeprowadzonego przez Rogersa i wsp. (2021) dowiadujemy sie, Ze objawy
neuropsychiatryczne pojawiajg si¢ nawet czesciej u pacjentdw z tagodnym przebiegiem
choroby, niewymagajacych hospitalizacji. Prewleklego zmeczenia doswiadczyto az 55%
badanych z tej grupy. Dla poréwnania u 0séb z ci¢zkim przebiegiem objaw ten pojawit sie
u 38% badanych.

Jak wynika z badania, problemy poznawcze dotyczyly gtéwnie funkcji uwagi i byly
uzaleznione od cigzkosci przebytej infekcji COVID-19. Badanie to bylo przeprowadzone we
wspolpracy z BBC, ktora od roku 2020 prowadzi program przesiewowego badania inteligencji
populacji brytyjskiej. Wczesniejsze dane zostaly wzbogacone o pytania dotyczace przebycia
objawowej oraz bezobjawowej infekcji wirusem SARS-CoV-2.

Do analizy wykorzystano dane dotyczace 81 337 0s6b, z czego 12 689 z duzym prawdopodo-
bienstwem przeszio infekcje SARS-CoV-2. Analiza obejmowala istotne z perspektywy klinicznej
dane demograficzne, takie jak informacje dotyczace wieku, plci, statusu spotecznego, stanu zdro-
wia czy poziomu edukacji. W badaniu wykorzystano testy neuropsychologiczne mierzace takie
funkgje, jak: przestrzenna pamigc operacyjna, pamie¢ wzrokowa, uwaga wzrokowa, umiejetnos¢
abstrakcyjnego myslenia oraz prawidtowego definiowania stow. W badaniu uwzgledniono réw-
niez probe polegajaca na rozpoznawaniu emocji na podstawie wyrazu twarzy.

Wyniki wskazuja na wyrazne pogorszenie si¢ funkcjonowania poznawczego u 0séb,
ktore przeszty COVID-19. Najwiecej deficytow zaobserwowano w zadaniach wymagajacych
wykorzystania funkcji werbalnych, planowania wykonywania czynnosci oraz ztozonych zadan.
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Ponadto zaobserwowano réwniez znaczne pogorszenie si¢ prawidlowego rozpoznawania
emocji. Badanie to w istotny sposob wskazato zaleznos¢ pomiedzy przebiegiem COVID-19
a funkcjonowaniem poznawczym.

Przewlekle zmeczenie

Kolejnym istotnym objawem pojawiajacym si¢ w przebiegu zespotu PAC jest przewlekte
zmeczenie. Objaw ten w duzym stopniu przypomina objawy dlugotrwaltego zmeczenia
towarzyszace zespotowi przewleklego zmeczenia (Chronic Fatigue Syndrome — CFS), rza-
dziej nazywanego tez encefalopatia mialgiczna (Myalgic Encephalomyelitis - ME). Nalezy
pamietac, ze objawy przewleklego zmeczenia moga rowniez wynikac z zaburzen funkcjo-
nowania poznawczego.

Jeden z pacjentéw opisuje swoje objawy w nastgpujgcy sposob: ,Bytem zbyt staby, aby wstaé
z t6zka, ogarniato mnie uczucie letargu oraz nie miatem ochoty na jedzenie. Uczucie to towa-
rzyszylto mi przez wigkszos¢ czasu do tego stopnia, Ze utrudniato zaangazowanie w codzienng
aktywnosé. Wykonywanie cwiczer fizycznych byto niemozliwe. Uczucie to towarzyszyto mi przez
kilka tygodni az stato si¢ nie do wytrzymania”.

W potocznym rozumieniu zmeczenie odnosi si¢ do pewnego rodzaju stabosci wyni-
kajacej z nadmiernego przepracowania organizmu. W normalnych warunkach organizm
wraca do prawidlowego poziomu po wczesniejszym zregenerowaniu sie. To wlasnie brak
mozliwosci regeneracji oraz poziom odczuwanego zmeczenia moga wskazywac na fizjolo-
giczne podloze dolegliwosci.

Zmeczenie moze odnosi¢ si¢ do wyczerpania w kontekscie fizycznej aktywnosci,
wyczerpania podczas choroby (np. goraczki) lub odnosi¢ si¢ do ogdlnego poczucia braku
energii. Istnieje wiele koncepcji dotyczacych zmeczenia. Termin ten uzywany jest zamiennie
z takimi okre$leniami, jak wyczerpanie czy brak energii. Stan ten moze by¢ spowodowany
przez czynniki natury psychologicznej oraz fizjologicznej, a na jego rozwdj moga wplywac
takie zmienne, jak niedobor snu, stres czy inne czynniki srodowiskowe.

W odrdznieniu od literatury medycznej, gdzie dominuje termin ogdlnego zmeczenia
(Central Fatigue), psycholodzy czgsto uzywaja okreslenia zmeczenie psychiczne lub
poznawcze. Graig and Cooper (1992) z kolei wyrédzniaja dwa rodzaje zmeczenia: przewlekte
zmeczenie psychiczne oraz zmeczenie, ktore mozna okresli¢ mianem ostrego (Acute Fattige).
Uwaza sig, ze to wlasnie przewlekle i utrzymujace si¢ w czasie, odporne na leczenie zmeczenie
stanowi gtéwny objaw takich schorzen, jak zespot przewleklego zmeczenia czy idiopatycznego
(niespecyficznego) przewleklego zmeczenia (Idiopathic or Nonspecific Chronic Fatigue).

Zgodnie z modelem psychobiologicznym zmeczenia kluczowa role odgrywa wzajemna
zaleznos¢ pomiedzy systemami nagrody i kosztem jej uzyskania. Kazde nasze dziatanie zwia-
zane jest z procesem decyzyjnym. Ocenie podlegaja korzysci uzyskane w wyniku konkretnej
aktywnosci wzgledem energetycznego kosztu niezbednego do wykonania czynnosci, czyli
kosztu pracy niezbednego do osiagnigcia celu.

Zasada ta dotyczy wiekszosci podejmowanych przez nas dzialan, od najprostszego,
jak wstanie z 16zka, az do bardziej skomplikowanych zadan, takich jak napisanie artykutu.
Za proces ten odpowiada system dopaminergiczny aktywujacy takie obszary, jak jadro
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pollezace (Nucleus Accumbens — NAc), przednia kora obreczy (the Anterior Cingulate
Cortex - ACC), podstawno-boczna czes$¢ ciala migdatowatego (the Basolateral Amygdala)
oraz kora okolooczodotowa (the Orbitofrontal Cortex). Aston-Jones i Cohen (2005) z kolei
zwracaja uwage na role uktadu LC-NE (the Locus Coeruleus-Norepinephrine System),
gltéwnego modulatora noradrenaliny — neuroprzekaznika odpowiadajacego za regulacje¢
sily pobudzenia i gotowosci moézgu do podjecia dziatania.

Opisany mechanizm wyboru miedzy nagrodg a ceng jej uzyskania jest fundamen-
talny dla zachowania ludzi. Mechanizm zmeczenia w znacznym stopniu wplywa na
funkcjonowanie poznawcze, przede wszystkim uwage oraz funkcje wykonawcze. Niemal
niemozliwe do rozréznienia jest to, czy to poziom zmeczenia wplywa na zaburzenia
uwagi czy odwrotnie.

W zespole PAC wystepuja rowniez zaburzenia snu. W badaniach dotyczacych wplywu
deprywacji snu na funkcjonowanie poznawcze zaobserwowano okresowe zmiany w zakresie
zachowania uwagi, szybkosci przetwarzanych informacji oraz ich doktadnosci. Pojawia sig
réwniez wydtuzenie czasu niezbednego do ukonczenia zadania, problemy z uczeniem
si¢ i odtwarzaniem materialu, zaburzenia funkcji wykonawczych.

Ponadto ocena poziomu zmeczenia wydaje si¢ bardzo subiektywna i przez to trudna
do obiektywnej oceny. Warto zaznaczy¢, ze osoby cierpiace na zaburzenia przewleklego
zmeczenia czgsto maja silne poczucie winy, czesto tez s postrzegane i oceniane przez oto-
czenie jako leniwe. Taka ocena w obliczu realnych deficytéw w zakresie funkcjonowania
poznawczego i niewatpliwie organicznego podtoza zaburzenia jest niezwykle krzywdzaca.
W licznych badaniach to wlasnie zmeczenie w najbardziej znaczacy sposéb wplywa na
funkcjonowanie i jako$¢ zycia (Quality of Life — QoL). Zmeczenie stanowi rowniez powaz-
ny problem w diagnozie i leczeniu choréb ptuc (Chronic Obstructive Pulmonary Disease,
Interstitial Lung Disease — ILD). Na przewlekle zmeczenie skarzy sie 68-80% pacjentéw
z przewleklymi chorobami ptuc.

Na obecnym etapie wiedzy trudno jest okresli¢, czy problemy zwiazane ze zmeczeniem
spowodowane sg zaburzeniem neurologicznym i funkcji poznawczych, konsekwencja nie-
wydolnosci oddechowej, czy tez wynikiem zaburzen nastroju zwiazanych np. z depresja.
Nalezy jednak podkresli¢, ze to wlasnie zmeczenie wydaje si¢ mie¢ najwigkszy wplyw na
jakos¢ zycia, co zostalo potwierdzone w licznych badaniach, np. u pacjentow z toczniem
rumieniowatym uktadowym (Systemic Lupus Erythematosus — SLE).

Zaburzenia psychiczne

W przebiegu infekcji SARS-CoV-2 i jej konsekwencji badacze obserwujg réwniez wystepowanie
licznych zaburzen psychicznych w postaci zaburzen legkowych, depresyjnych przejawiajacych
sie probami samobojczymi czy wzmocnieniem objawow zespotu stresu pourazowego. Zabu-
rzenia psychiczne, w zestawieniu z innymi problemami funkcjonalnymi, ktorych doswiadczaja
pacjenci, moga mie¢ decydujacy wplyw na funkcjonowanie w spoteczenstwie.

Dodatkowo na wzmocnienie konsekwencji wynikajacych z przebiegu SARS-CoV-2
wplywaja dlugotrwala izolacja spoteczna oraz czynniki losowe, tak jak utrata dochodow,
obawa przed $miercia lub chorobg bliskich.
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Terapia i rehabilitacja

Cwiczenia stosowane w chorobach uktadu oddechowego sa szeroko stosowane jako

element rehabilitacji i terapii psychologicznej bazujacej na uwaznosci bedacej podstawa

zintegrowanego podejscia w leczeniu przewleklego zmeczenia oraz przewleklego bolu.
Terapia uwaznosci (mindfulness) jest rowniez rekomendowana przez NICE jako efek-

tywna metoda leczenia zaburzen depresyjnych i legkowych.

Podsumowanie

Z uwagi na brak systemowego planu opieki nad pacjentem po przebytym SARS-CoV-2
istnieje duze prawdopodobienstwo, ze ozdrowiency, u ktorych wystepuja problemy zdrowot-
ne, beda trafiali do specjalistow w zaleznosci od tego, ktory z objawdw wydaje si¢ w wigk-
szym stopniu dominujacy. Dlatego istnieje potrzeba podejscia holistycznego, aby w jak
najmniejszym stopniu unikna¢ btedéw diagnostycznych. W mysl koncepcji zaproponowane;j
przez Finka i Schrodera (2010), w odniesieniu do objawow zwigzanych z funkcjonowaniem
fizjologicznym przy jednoczesnym braku organicznych zmian, autorzy proponuja, aby
w wiekszym stopniu skoncentrowac si¢ na objawach.

Charakterystyka pojawiajacych sie trudnosci wynikajacych z infekeji do ztudzenia przy-
pomina problemy, z ktérymi borykaja si¢ pacjenci, u ktoérych wystepuja choroby autoimmu-
nologiczne czy reumatyczne. Zaburzenia snu, zmeczenie to objawy, ktore czesto stwierdza
sie u 0sob z takimi zespotami, jak zespo6l przewlektego zmeczenia czy fibromialgia.

Narodowy Instytut Geriatrii, Reumatologii i Rehabilitacji wydaje si¢ najbardziej predys-
ponowang placoéwka do prowadzenia kompleksowej rehabilitacji 0sob, u ktorych wystepuja
diugotrwate objawy bedace konsekwencja przebytej infekcji COVID-19.
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7.3. Wyniki leczenia nowotworéw w dobie COVID-19

Adam Dziki

COVID-19 sprawil, ze $wiat catkowicie i nieodwracalnie sie zmienil. Od marca 2020 roku
ludzkos¢ musiata nauczy¢ si¢ zy¢ w zupelnie nowej, poczatkowo catkowicie nieznanej
rzeczywistosci. Pandemia, ktora dotarta do najdalszych zakatkoéw Ziemi, przeorganizowata
codziennos¢ takze, a moze przede wszystkim, medyczna. Oczywiscie nie odbylo si¢ to bez
wplywu na wyniki leczenia pacjentow. Warto podsumowac te zmiany, opisane w najwaz-
niejszych publikacjach omawiajacych wyniki leczenia nowotworéw w dobie COVID-19,
a wiec w 2020 roku.

Analiza hospitalizacji zabiegowych w ramach chirurgii ogdlnej wyraznie wskazuje
zdecydowany, bo 30%, spadek liczby hospitalizacji w calym 2020 roku. Tak istotne zmniej-
szenie si¢ liczby operacji musialo réwniez skutkowac zdecydowanym zwigkszeniem liczby
zgonow zwiazanych z chorobami nowotworowymi. Zmiany te dobrze obrazuje poréwnanie
chociazby kwietnia 2019 roku z analogicznym okresem w 2020 roku. W 2019 roku liczba
hospitalizacji wynosita 140 405, liczba zgonéw 1526 versus rok 2020, 103 500 hospitalizacji
i 1436 zgonow. Liczby sa zatrwazajace!

Sytuacja ta ma kilka przyczyn. Pacjenci odczuwali silng obawe przed zakazeniem
COVID-19 w szpitalu, co znacznie opo6zniato decyzje o operacji. Podobna obawe odczu-
walo i odczuwa rowniez spore grono lekarzy. Ponadto wiele oddziatéw chirurgicznych
musialo si¢ przeorganizowaé w oddzialy ,kowidowe”, albo mocno ograniczy¢ swoja
dziatalnos$¢ z uwagi na ograniczenia pandemiczne, co rdwniez wptywato na czas ocze-
kiwania na diagnoze¢ czy samo leczenie.

Trzeba koniecznie wspomnie¢ o ograniczeniach, jakie wywolata pandemia w szko-
leniach specjalizacyjnych. Wéro6d najwazniejszych problemdéw nalezy wymienic: ogra-
niczenie lub brak mozliwosci odbywania stazy kierunkowych, brak stacjonarnych lub
ograniczenie liczby kursow, istotne ograniczenie mozliwosci szkolenia praktycznego oraz
zakldcenia w przeprowadzeniu egzaminu PES (brak egzaminu ustnego w obu sesjach 2020).
Nalezy otwarcie powiedziec, ze taka sytuacja bedzie rzutowac na przyszte wyniki leczenia
NOWOtWOTOw.

Co najistotniejsze, u progu kolejnej fali COVID-19 nie podj¢to Zadnych konstruktywnych
rozmow ani dzialan, ktére przygotowywalyby system opieki zdrowotnej na leczenie chorych
z nowotworami w czasie pandemii. W takiej sytuacji wypadaloby Zyczy¢ pacjentom, zeby
w najblizszym czasie nie zdiagnozowano u nich choroby nowotworowe;j.
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8. Wptyw pandemii na system ochrony zdrowia

8. 1. Wplyw pandemii COVID-19 na dostepnos¢ do swiadczen
zdrowotnych

Matlgorzata Galgzka-Sobotka

COVID-19 - epidemiologia
Zgodnie z danymi statystycznymi pochodzacymi z Ministerstwa Zdrowia na dzien 4.09.2021
w Polsce liczba 0sob, ktore wyzdrowialy, wynosita 2 657 330, liczba przypadkéw $miertel-

nych wynosita 75 379, natomiast od 4 marca 2020 roku odnotowano 2 890 161 przypadkéw
zakazenia COVID-19.

Realizacja planu kosztow swiadczen opieki zdrowotnej w 2020 roku

Zgodnie z przepisami Konstytucji wladze publiczne powinny zapewni¢ obywatelom rowny
dostep do $wiadczen opieki zdrowotnej finansowanej ze srodkéw publicznych. Niestety
z wielu ekspertyz, w tym kontroli NIK, wytania si¢ obraz silnego zrdznicowania terytorialnego.
Potwierdzaja to zaréwno kontrole NIK, jak roéwniez analizy MZ. Wsréd glownych przyczyn
réznic w dostepie wymienia si¢ m.in.: nieréwnomierne rozmieszczenie bazy materialnej,
struktury udzielanych $wiadczen, ale takze uwarunkowania spoteczno-ekonomiczne, w tym
dochodd rozporzadzalny, poziom wyksztalcenia, miejsce zamieszkania itp.

W ostatnich latach naklady ponoszone przez NFZ na pokrycie kosztow swiadczen
zdrowotnych zwigkszaja si¢ systematycznie. Tylko w latach 2015-2020 wzrosty o 45%.
W 2019 roku wyniosty ogotem 90 127 761,69 tys. PLN, w tym w oddzialach wojewodzkich
NFZ - 89 485 113,14 tys. PLN.

Wartos¢ planowanych kosztow swiadczen opieki zdrowotnej ogdétem na 2020 rok usta-
lono w wysokosci 102 132 261 tys. PLN, natomiast na koszty $wiadczen opieki zdrowotnej
w oddzialach wojewodzkich przeznaczono 101 359 679 tys. PLN.

W 2020 roku koszty poniesione przez NFZ z tytulu swiadczen opieki zdrowotnej
ogotem wyniosty 98 081 827,59 tys. PLN, co stanowito 96,03% planowanych kosztow, w tym
97 454 191,84 tys. PLN (96,15% planowanych kosztow) na $wiadczenia w poszczegdlnych
oddziatach wojewddzkich.

Wartos¢ kosztow swiadczen opieki zdrowotnej ogétem w 2020 roku byta wyzsza od
poniesionych kosztéw w roku 2019 o 8,83%, odnotowano réwniez wzrost wysokosci
kosztow swiadczen poniesionych przez oddziaty wojewddzkie NFZ w 2020 roku w stosunku
do roku poprzedniego o 8,91%.
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Pandemia - czynnik destabilizacji systemu ochrony zdrowia

Naklady na $wiadczenia zdrowotne realizowane w podstawowej opiece zdrowotnej,
ambulatoryjnej opiece specjalistycznej, lecznictwie szpitalnym
Naktady ponoszone na $wiadczenia zdrowotne zrealizowane w zakresie podstawowej opieki
zdrowotnej (POZ) od 2015 do 2020 roku byty stopniowo zwigkszane. W 2015 roku koszty
POZ wynosity 8801 mln PLN, a w 2020 roku - 13 830 mln PLN, co oznacza wzrost o 57%.
W tym czasie nastgpit spadek nakladow przeznaczonych na ambulatoryjng opieke specjali-
styczna (AOS) z 5628 mln PLN w 2015 roku do 5357 mln PLN w 2020 roku (spadek o 5%).
0Od 2015 roku odnotowano wzrost nakladow na §wiadczenia realizowane w lecznictwie
szpitalnym. W danym roku naklady na lecznictwo szpitalne wynosity 33 099 mln PLN,
a w2020 roku - 53 517 mln PLN (przyrost o 62%).

Liczba pacjentow objetych nadzorem w podstawowej opiece zdrowotnej,
ambulatoryjnej opiece specjalistycznej i lecznictwie szpitalnym
Liczba pacjentéw pozostajacych pod nadzorem POZ od 2015 do 2017 roku si¢ zwigkszala,
a w latach 2017-2020 ulegla zmniejszeniu. W 2015 roku POZ dotyczyta 26 665 tys. pacjentow,
aw 2020 roku - 26 353 tys. pacjentow.

W analizowanym okresie liczba pacjentow w AOS systematycznie si¢ zmniejszata.
W 2015 roku w AOS leczonych byto 18 291 tys. pacjentow, natomiast w 2020 roku liczba
ta wynosita 15 184 tys.

W lecznictwie szpitalnym w 2015 roku liczba pacjentow wynosita 5386 tys., w nastep-
nym roku si¢ zwigkszyla i do 2020 roku utrzymywata si¢ na podobnym poziomie. W 2020
roku pod opieka lecznictwa szpitalnego pozostawato 9030 tys. pacjentow.

Liczba procedur realizowanych w podstawowej opiece zdrowotnej, ambulatoryjnej
opiece specjalistycznej i lecznictwie szpitalnym

Liczba procedur zrealizowanych w POZ wykazywala tendencje wzrostowa od 2015
(145 506 tys.) do 2019 roku (166 638 tys.), natomiast w 2020 roku liczba ta si¢ zmniejszyla
do 148 977 tys. W tym czasie zmniejszeniu ulegta tez liczba procedur realizowanych w AOS.
W 2015 roku liczba ta wynosita 89 764 tys., natomiast w 2020 roku - 68 971 tys. Liczba
procedur, ktore zostaly zrealizowane w 2015 roku w lecznictwie szpitalnym, wyniosta
8300 tys., w 2016 roku wzrosta 2-krotnie i do roku 2019 utrzymywala si¢ na podobnym
poziomie. W 2020 roku liczba ta sie zmniejszyla i wynosita 12 439 tys.

Poréwnanie dynamiki wzrostu w ujeciu liczbowym i wartosciowym wedlug rodzaju
$wiadczen w ramach podstawowego szpitalnego zabezpieczenia wiadczen opieki
zdrowotnej (poréwnanie roku 2020 do 2019)

Liczba procedur zrealizowanych w lecznictwie szpitalnym zmniejszyta sie o 21%, natomiast
wartos¢ zrealizowanych swiadczen zmalafa o 16%. Na podobnym poziomie ksztaltuje sie
dynamika zmian w AOS. Liczba $wiadczen zmniejszyta sie o 22%, natomiast wartos¢ udzie-
lonych $wiadczen o 16%.
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W rehabilitacji leczniczej odnotowano spadek liczby udzielonych swiadczen w stosunku
do roku ubieglego 0 35%, a wartosci $wiadczen o 28%. W przypadku swiadczen odrebnie
kontraktowanych liczba udzielonych $wiadczen byla o 13% wyzsza, natomiast wartos¢
$wiadczen zmniejszyla sig o 3%. Liczba $wiadczen ogotem zmniejszyta si¢ o 21%, natomiast
ich warto$¢ o 16%.

Poréwnanie dynamiki w ujeciu liczcbowym wedlug rodzaju §wiadczen w ramach
podstawowego szpitalnego zabezpieczenia swiadczen opieki zdrowotnej

Liczba $wiadczen udzielonych w lecznictwie szpitalnym w 2019 roku wzrosta o 1% w sto-
sunku do roku 2018, natomiast liczba swiadczen w roku 2020 w poréwnaniu z 2019 zmniej-
szyla si¢ 0 21%. Liczba $wiadczen udzielonych w AOS w 2019 roku pozostata bez zmian
w stosunku do roku 2018, natomiast w roku 2020 w poréwnaniu z 2019 liczba swiadczen
zmniejszyta si¢ 0 22%.

Liczba swiadczen zrealizowanych w ramach rehabilitacji leczniczej w 2019 roku
zmniejszyta si¢ w poréwnaniu z rokiem 2018 o 1%, a w 2020 roku w poréwnaniu z 2019
odnotowano zmniejszenie si¢ liczby §wiadczen o 35%. Liczba swiadczen kontraktowanych
oddzielnie w 2019 roku w poréwnaniu z 2018 zwiekszyta si¢ o 4%, natomiast w roku 2020
w poréwnaniu z 2019 zwiekszyla sie 0 13%. W sumie liczba §wiadczen udzielonych w2019
roku wzrosta o 1% w stosunku do roku 2018, a w 2020 roku w poréwnaniu z 2019 liczba
ta zmniejszyla si¢ o 22%.

Poréwnanie dynamiki w ujeciu warto$ciowym wedlug rodzaju $wiadczen w ramach
podstawowego szpitalnego zabezpieczenia §wiadczen opieki zdrowotnej

Warto$¢ $wiadczen udzielonych w ramach leczenia szpitalnego w 2019 roku wzrosta o 7%
w stosunku do roku 2018, natomiast wartos¢ tego rodzaju swiadczen w 2020 roku zmniej-
szyla si¢ 0 16% w poréwnaniu z rokiem 2019. Wartos$¢ $wiadczen zrealizowanych w ramach
AOS w 2019 roku wzrosta 0 9% w poréwnaniu z rokiem 2018, a w 2020 roku zmniejszyta
sie 0 16% w stosunku do roku 2019.

Wartos¢ swiadczen udzielonych w ramach rehabilitacji leczniczej w 2019 roku byta 0 6%
wieksza niz w 2018, natomiast w 2020 roku w poréwnaniu z 2019 zmniejszyta si¢ o 16%.
Warto$¢ swiadczen kontraktowanych oddzielnie zwigkszyta si¢ w 2019 roku o 6% w po-
réwnaniu z rokiem 2018, natomiast w roku 2020 w poréwnaniu z 2019 zmniejszyta si¢ o 4%.
Wartos¢ swiadczen ogotem wzrosta o 7% w 2019 roku w poréwnaniu z 2018,a w 2020 roku
w stosunku do 2019 zmniejszyta si¢ 0 16%.

Poréwnanie dynamiki wzrostu w ujeciu liczbowym i warto$ciowym wedlug poziomu
szpitali w podstawowym szpitalnym zabezpieczeniu §wiadczen opieki zdrowotnej
(poréwnanie roku 2020 do 2019)

Liczba $wiadczen zrealizowanych w szpitalach I stopnia zmniejszyla si¢ o 23%, natomiast
warto$¢ tych swiadczen o 22%. W szpitalach II stopnia liczba §wiadczen zmniejszyla sie
0 24%, natomiast warto$¢ $wiadczen o 19%. W szpitalach III stopnia odnotowano spadek
liczby $wiadczen (na poziomie 23%) oraz ich wartosci (na poziomie 20%).
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W przypadku $wiadczen realizowanych w szpitalach onkologicznych liczba swiadczen
zmniejszyla si¢ 0 7%, natomiast wartos¢ tych swiadczen zwigkszyla sie 0 2%. Liczba $wiad-
czen realizowanych w szpitalach pediatrycznych zmniejszyta sie o 21%, a wartos¢ udzie-
lanych $wiadczen o 18%. W szpitalach pulmonologicznych liczba udzielanych $wiadczen
zmniejszyla sie 0 17%, a wartos¢ swiadczen o 18%. Liczba swiadczen ogotem zmniejszyla
sie 0 21%, natomiast ich wartos¢ o 16%.

Poréwnanie dynamiki w ujeciu liczcbowym wedlug poziomu szpitali.

W szpitalach I stopnia liczba §wiadczen udzielanych w 2019 roku zmniejszyta sie 0 2%
w poréwnaniu z rokiem 2018, natomiast w 2020 roku w zestawieniu z 2019 liczba ta ulegta
zmniejszeniu o 33%. Liczba $wiadczen zrealizowanych w szpitalach II stopnia w 2019 roku
wzrosta 0 1% w odniesieniu do 2018, a w roku 2020 w poréwnaniu z 2019 zmniejszyla si¢
0 24%. W szpitalach III stopnia liczba zrealizowanych swiadczen w 2019 roku nieznacznie
wzrosta (0 1%) w poréwnaniu z rokiem 2018, natomiast w 2020 roku w poréwnaniu z 2019
nastapito zmniejszenie si¢ liczby $wiadczen o 33%.

W szpitalach ogdlnopolskich odnotowano niewielki wzrost liczby §wiadczen w roku
2019 w stosunku do 2018, natomiast w roku 2020 w poréwnaniu z 2019 liczba ta zmniej-
szyla si¢ 0 20%. Liczba $wiadczen w szpitalach onkologicznych w 2019 roku byta wyzsza
od liczby $wiadczen zrealizowanych w 2018 roku o 4%, a w roku 2020 w poréwnaniu
z 2019 zanotowano spadek o 7%. Liczba udzielonych swiadczen w szpitalach pediatrycz-
nych w 2019 roku byta o 2% nizsza niz w roku 2018, a w 2020 roku spadek w stosunku
do poprzedniego roku byt juz na poziomie 22%. W szpitalach pulmonologicznych liczba
swiadczen w 2019 roku ksztattowata si¢ na tym samym poziomie co w 2018 roku, jednak
w roku 2020 odnotowano spadek o 18% w poréwnaniu z rokiem 2019. W sumie liczba
$wiadczen udzielonych w roku 2019 zwigkszyta si¢ 0 1% w poréwnaniu z 2018, a w roku
2020 w poréwnaniu z 2019 liczba ta zmniejszyta si¢ 0 22%.

Poréwnanie dynamiki w ujeciu warto$ciowym wedlug poziomu szpitali.

W 2019 roku w szpitalach I stopnia nastapil wzrost wartosci swiadczen w stosunku do
roku 2018 o 7%, natomiast w 2020 roku odnotowano spadek wartosci o 22% w porow-
naniu z rokiem 2019. W szpitalach II stopnia wartos¢ swiadczen w 2019 roku wzrosta
0 8% w stosunku do roku 2018, natomiast w roku 2020 warto$¢ swiadczen zmniejszyta
si¢ 0 19% w zestawieniu z rokiem 2019. Wartos¢ swiadczen w 2019 roku w szpitalach III
stopnia zwiekszyta si¢ 0 5% w stosunku do 2018, jednak w roku 2020 zmniejszyta o 20%
w porédwnaniu z rokiem 2019.

W szpitalach ogolnopolskich wartos¢ zrealizowanych swiadczen w 2019 roku w stosunku
do 2018 zwigkszyla si¢ 0 6%, natomiast w 2020 roku w poréwnaniu z 2019 zmniejszyla si¢
0 12%. Wartos¢ swiadczen w szpitalach onkologicznych zwigkszyta sie 0 8% w 2019 roku
w stosunku do roku 2018, a w 2020 roku w poréwnaniu z 2019 wzrosta o 2%. W szpitalach
pediatrycznych odnotowano wzrost wartosci swiadczen w 2019 roku o 9% w zestawieniu
z rokiem 2018, natomiast w 2020 roku warto$¢ ta zmniejszyla si¢ o0 19% w poréwnaniu
z rokiem 2019. W szpitalach pulmonologicznych wartos¢ swiadczen w ujeciu liczbowym
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i wartosciowym ksztattowata si¢ na takim samym poziomie jak w szpitalach pediatrycznych.
Wartos¢ swiadczen ogdtem zwiekszyla sie 0 7% w 2019 roku w stosunku do roku 2018,
a w 2020 roku zmniejszyla si¢ 0 16% w porownaniu z rokiem 2019.

Realizacja planu calkowitego budzetu na refundacje w 2020 roku

W 2019 roku catkowity budzet na refundacje wyniost 13 364 709,90 tys. PLN. Wartos¢ plano-
wanego budzetu na refundacje na 2020 rok ustalono w wysokosci 14 967 735 tys. PLN.

W 2020 roku przeznaczono na refundacj¢ 14 592 286,90 tys. PLN, co stanowilo 97,49%
planowanych kosztow. Réznica pomigdzy planem finansowym a wartoscig catkowitego
budzetu na refundacj¢ wyniosta —375 448,10 tys. PLN. Calkowity budzet na refundacje
w 2020 roku zwigkszyt si¢ 0 9,19% w poréwnaniu z rokiem 2019.

0d 2012 roku catkowity budzet na refundacje stopniowo si¢ zwigkszat. Od roku 2012
dynamika budzetu na refundacje¢ zwigkszata si¢ do 2014 roku, nastepnie zmniejszala si¢
do 2018 roku, a w kolejnych latach znowu wzrosta.

Badania rezonansu magnetycznego

Od 2017 roku do poczatku roku 2020 liczba badan rezonansu magnetycznego zwiekszata
sie z drobnymi wahaniami, na poczatku 2020 roku nastgpit natomiast istotny spadek liczby
$wiadczen. Od marca do kwietnia liczba badan si¢ zmniejszata, od maja liczba badan ulegta
zwigkszeniu i do konca roku z nieznacznymi wahaniami ksztaltowala si¢ na takim samym
poziomie.

Badania tomografii komputerowej

Od 2017 do poczatku 2020 roku liczba badan tomografii komputerowej utrzymywata
tendencj¢ wzrostowa. Na poczatku 2020 roku (od marca do kwietnia) liczba badan znacznie
sie zmniejszyla, a od maja do konca roku zaczela si¢ zwigkszac.

Operacje za¢cmy
Wprowadzona w lipcu 2018 roku zmiana finansowania sekcji B JGP obejmowala m.in. znie-
sienie wplywu czasu trwania hospitalizacji na jej wyceng, wprowadzenie wskaznikéw jako-
sciowych w leczeniu za¢my, doprecyzowanie kategorii zacm powiklanych, wprowadzenie
dodatkowego finansowania dla wykonujacych okreslona liczbe swiadczen (jaskra — 250
zabiegow, witrektomia - 400 zabiegow).

Liczba hospitalizacji z powodu operacji zacmy od 2017 roku wyniosta 300,3 tys.
i w kolejnych latach systematycznie rosta. W 2020 roku nastapito zmniejszenie si¢ liczby
hospitalizacji do 233,6 tys. Procentowy udzial hospitalizacji z datg przyjecia rowna dacie
wypisu zwigkszat sie od 2017 roku (52,6%) do 2020 roku (96,7%).

Endoprotezoplastyka

W latach 2017-2019 liczba endoprotezoplastyk biodra i kolana (w tym pierwotnych i rewi-
zyjnych) wzrastala, natomiast w roku 2020 si¢ zmniejszyla.
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Rehabilitacja lecznicza

Liczba wykonanych $wiadczen z zakresu rehabilitacji leczniczej zwigkszyta sie od 2017
do 2018 roku z 17 055,5 tys. do 18 338,4 tys. natomiast w latach 2019-2020 odnotowano
zmniejszenie si¢ liczby swiadczen z 18 223,2 tys. do 16 037,5 tys.

Centra zdrowia psychicznego

Od 2018 roku dziala program pilotazowy Centrum Zdrowia Psychicznego, ktorego celem
jest zapewnienie kompleksowej opieki psychiatryczne;.

W 2018 roku liczba pacjentow, ktérym udzielono swiadczenia w CDZ, wyniosta 86,1 tys.,
w 2019 roku bylo to 150,4 tys., a w roku 2020 zwigkszyta si¢ do 157,7 tys. Liczba dorostych
pacjentow, ktoérym udzielono swiadczenia z powodu zaburzen psychicznych, w 2018 roku
wyniosta 2461,3 tys., w 2019 r. wzrosta do 2492,6 tys., natomiast w roku 2020 r. zmniejszyta
sie do 2388,6 tys. Udzial dorostych pacjentoéw w CDP ksztaltuje sie nastepujaco:

— 2018 rok - 3,4%,

— 2019 rok - 6%,

— 2020 rok - 6,6%.

Opieka paliatywna i hospicyjna (liczba $wiadczen)
Liczba $wiadczen z zakresu opieki paliatywnej i hospicyjnej zwieksza si¢ systematycznie od
2016 roku. W 2016 roku wynosita 971,3 tys., a w 2020 zwigkszyla sie do 1845,8 tys.

Wydatki w zwigzku z COVID-19 wg stanu na 12.07.2021

Przy wyraznym zmniejszeniu si¢ wydatkdw na $wiadczenia opieki zdrowotnej w 2020
roku w poréwnaniu z rokiem poprzednim, co bylo nastepstwem znacznego ograniczenia
dostepnosci do swiadczen realizowanych na rzecz pacjentow innych niz ,,covidowi’,
odnotowano dodatkowe wydatki poniesione w zwiazku z pandemia COVID-19. Wedtug
stanu na 12.07.2021 wyniosty one 21 771 869 171,69 PLN. Szczegdtowy wykaz kategorii

kosztow, ktore byly pokrywane przez NFZ, podano w tabeli 8.1.
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Tabela 8.1. Wydatki zwigzane z COVID-19 wg stanu na 12.07.2021

Nazwa produktu

Suma z wartosci wyptaconych
$rodkow (w PLN)

Szczepienie przeciwko SARS-CoV-2 w punkcie szczepien bez transportu

1265618 250,51

Szczepienie przeciwko SARS-CoV-2 w punkcie szczepien

z uwzglednieniem transportu 47 371,35
Szczepienie przeciwko SARS-CoV-2 przeprowadzone w miejscu
zamieszkania pacjenta 20793 219,85

Szczepienie przeciwko SARS-CoV-2 przeprowadzone w miejscu
zamieszkania pacjenta w przypadku wiecej niz 5 pacjentow
przebywajacych pod jednym adresem

17 165 487,12

Suma koncowa

1303 624 328,83

Srodki za testy RT-PCR 2643 745 739,24
Srodki za dodatkowe $wiadczenia pieniezne dla personelu medycznego 6951391 888,93
Srodki za jednorazowe dodatkowe $wiadczenie pieniezne dla personelu 78082 287,31

niemedycznego

Srodki za ryczatt 3%

1838460 732,59

Srodki za $wiadczenie COVID-19

10260 188 523,62

RAZEM wydatki COVID-19 wg stanu na 09.07.2021 roku

21771869171,69

Zrédto: Dane NFZ

Podsumowanie

— Powszechna dostgpnos¢ do swiadczen zdrowotnych jest jedna z miar jakosci opieki

zdrowotnej.

Pandemia COVID-19 wywarta negatywny wptyw na dostep do swiadczen opieki zdro-

wotnej na wszystkich poziomach systemu i w wielu zakresach swiadczen.

Ograniczenie dostepu do $wiadczen opieki zdrowotnej bylo jednak obserwowane takze

przed wybuchem pandemii, co moze si¢ wigza¢ z mato skutecznymi modelami organizacji
opieki, zbyt niskim tempem wzrostu nakladow na swiadczenia oraz niewtasciwg aloka-
cja tych srodkoéw w rodzajach i zakresach, ktore moga decydowac o wzroscie wartosci
zdrowotnej, rozumianej jako wyniki leczenia, jakie uzyskuja pacjenci podczas petnego
cyklu leczenia w stosunku do poniesionych na ich uzyskanie kosztow.
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8.2. Wzmocnienie systemu zdrowia publicznego - wnioski z pandemii
COVID-19

Grzegorz Juszczyk

Wprowadzenie

Pandemia COVID-19 jest niewatpliwie najwi¢kszym nowym zjawiskiem zdrowotnym,
na ktére musialy zareagowac systemy zdrowia publicznego i ochrony zdrowia na $wiecie
w krotkim czasie i w globalnej skali. Spowodowane pandemia skrocenie oczekiwanej
dlugosci zycia, obserwowane w wigkszosci krajow europejskich, nie nastapito w ciagu
ostatnich kilkudziesieciu lat systematycznego poprawiania si¢ wskaznikow zdrowot-
nych w krajach Unii Europejskiej. Obserwowane tzw. fale zakazen charakteryzowaly si¢
szybka dynamika wzrostu, ktora niezwykle utrudniata dostosowanie zasoboéw ochrony
zdrowia do zwigkszajacej si¢ liczby os6b wymagajacych opieki medycznej, ambulato-
ryjnej oraz szpitalnej.

Czynniki ryzyka chorob przewleklych

Zgodnie z wynikami badania Gléwnego Urzedu Statystycznego za wyzsza umieralnos¢
w Polsce w roku 2020 odpowiada przede wszystkim pandemia COVID-19, poniewaz az
60% nadwyzki stanowia zgony z tego powodu. Zwigkszanie si¢ liczby zgonow w roku 2020
wzgledem 2019 oszacowano na 68 tysiecy. Szczegolng uwage zwraca takze fakt, iz niemal
we wszystkich grupach wiekowych wspoétczynnik umieralnosci na 100 tys. ludnosci jest
2-krotnie wyzszy w grupie me¢zczyzn. Jedna z przyczyn wskazywanych w opracowaniu GUS
jest gorsza kondycja zdrowotna mezczyzn, ktéra w pandemii COVID-19 spowodowala
znacznie wigksze obciazenie ryzykiem zgonu.

W trakcie pandemii, obok rejestrowanej zapadalnosci na COVID-19, zaobserwowano
takze istotne zmiany w wymiarze rozpowszechnienia czynnikow ryzyka chorob przewle-
ktych. W badaniu NIZP PZH - PIB w pazdzierniku 2020 roku oceniono skale tych zmian
w grupie dorostych Polakow w wieku 20 lat i starszym (losowa prdba 2 tys. 0sob). Wyniki
wskazaly na wzrost palenia tytoniu i spozywania alkoholu wsréd mezczyzn, natomiast
wzrost masy ciata zaobserwowano w podobnym stopniu u mezczyzn i kobiet. Ograni-
czenia mobilnosci przyczynily sie takze do deklarowanego spadku aktywnosci fizycznej,
szczegoOlnie w grupie mezczyzn.
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Wyzwania dla systemu zdrowia publicznego

Pomimo trwajacego stanu pandemii mozna na obecnym jej etapie zidentyfikowa¢ glowne
wyzwania dla systemu zdrowia publicznego, ktore nalezy zabezpieczy¢ po jej zakonczeniu
i ustabilizowaniu sytuacji epidemiologicznej. Naleza do nich przede wszystkim:

— Optymalizacja procesow realizowania $wiadczen zdrowotnych, z uwagi na koniecz-
no$¢ zaspokojenia potrzeb zdrowotnych spoleczenstwa, opéznionych w zakresie
diagnostyki i leczenia z powodu wdrazanych dziatan ochronnych personelu i pa-
cjentow podmiotdw leczniczych.

— Zbudowanie zasobdw finansowych, rzeczowych i kadrowych oraz kompetencji
do szybkiego reagowania w sytuacji nowego kryzysu epidemiologicznego poprzez
stabilny system utrzymywania rezerw przeciwepidemicznych i staly system szkolen
przedstawicieli zawodoéw medycznych w zakresie prowadzenia dochodzen epide-
miologicznych.

— Monitorowanie, diagnostyka i leczenie zaburzen zdrowia psychicznego, ktore s
skutkiem zaréwno ograniczen zycia spolecznego, leku przed zachorowaniem, jak
i konsekwencjami zachorowania na COVID-19.

— Edukacja spoteczna w zakresie budowania zaufania do ekspertow medycznych
i zdrowia publicznego, ktorych publiczny spor naukowy w wyniku nowo pojawia-
jacych sie dowodow naukowych byl odbierany jako niekonsekwencja. Szczegol-
nym przejawem tego wyzwania jest zaangazowanie sie 0sob wykonujacych zawod
medycznych w dzialania zmierzajace do negowania skutecznosci i bezpieczenstwa
szczepien ochronnych.

— Zapewnienie bezpieczenstwa ekonomicznego obywateli w sytuacji koniecznosci
wprowadzania ograniczen zycia spotecznego, czyli zabezpieczenia srodkéw na
rekompensaty wynikajace z niezbednych na wstepnym etapie epidemii twardych
lockdownow.

W celu monitorowania efektéw planowanych zmian nalezy wykorzystywac wiele
wskaznikoéw zdrowotnych, wsrod ktorych na szczegdlng uwage zastuguje umieralnosé
mozliwa do unikniecia (tzw. avoidable mortality). Pojecie to opiera si¢ na koncepcji, ze
przedwczesne zgony z powodu pewnych probleméw/zdarzen zdrowotnych powinny by¢
rzadkie, a najlepiej nie powinny w ogole wystapic, jesli istnieja terminowe i skuteczne
interwencje medyczne lub z zakresu zdrowia publicznego.

Przeprowadzone pod kierunkiem Wojtyniaka w Zaktadzie Monitorowania i Analiz
Stanu Zdrowia Ludnosci NIZP PZH - PIB badanie skali zjawiska umieralnosci mozliwej
do unikniecia wg typologii wykazalo dodatkowo, Ze az 65% zgondéw oséb ponizej 75.
roku zycia mozna zakwalifikowa¢ do tej grupy. Dodatkowo, az 43% zgonow ponizej tego
wieku to zgony mozliwe do unikniecia poprzez zapobieganie, a 22% poprzez wczesna
diagnostyke i optymalne leczenie.

Wyniki wskazuja bezspornie, Ze mozna zapobiec az dwom trzecim zgondéw osob przed
75. rokiem zZycia poprzez skuteczne interwencje w zakresie zdrowia publicznego. Analiza
danych z Polski w Globalnym Badaniu Obcigzenia Chorobami (Global Burden of Disease -
GBD, IHME) zidentyfikowala najistotniejsze czynniki ryzyka utraty lat zycia w zdrowiu
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(Disability-Adjusted life year - DALY), do ktorych naleza palenie tytoniu, wysoki wskaznik
masy ciala, wysokie ci$nienie skurczowe krwi oraz st¢zenie glukozy na czczo, nadmierna
konsumpcja alkoholu i wysoki poziom cholesterolu LDL.

Definiowanie zakresu dziatan zdrowia publicznego nie bedzie dotyczylo tylko
czynnikow ryzyka, ale grup docelowych i wybranych lokalizacji. Grupa, ktora powinna
by¢ w jak najwiekszym stopniu objeta interwencjami zdrowia publicznego, sa mezczyzni,
ktoérzy zyja Srednio ok. 8 lat krocej niz kobiety. Szczegdlnie, ze za krétsze zycie polskich
mezczyzn w poréwnaniu z mieszkancami wiekszosci innych krajéw UE w decydujacym
stopniu odpowiada ich wigksza umieralnos$¢ w wieku aktywnosci zawodowej, tzn. w wieku
25-64 lata, a przede wszystkim w wieku 45-64 lata.

Z informacji o stanie zdrowia ludnosci od lat wybija si¢ wniosek, ze najmniej
korzystnym srodowiskiem zamieszkania w Polsce sa najmniejsze miasta, ponizej 5 tys.
mieszkancow, ktorych mieszkancy zyja najkrocej. Duze zréznicowanie diugosci zycia
zwiazane jest z powiatem zamieszkania. Réznica w dtugosci Zycia mezczyzn mieszka-
jacych w powiecie, w ktorym stwierdzono najdtuzsza dtugos¢ ich zycia w poréwnaniu
z powiatem, w ktorym ta dlugos$¢ byla najkrétsza, wynosi 8 lat. W przypadku kobiet
roznica ta wynosi ponizej 6 lat.

Podsumowanie

Obserwacje sytuacji zdrowotnej przed pandemia oraz w trakcie jej trwania prowadza do
sformufowania rekomendacji dla zmian systemowych w obszarze zdrowia publicznego.
Najwazniejsze z nich obejmuja:

— Zapewnienie powszechnosci dostepu do dziatan profilaktycznych i promujacych
zdrowie odpowiadajacych strukturze chorob cywilizacyjnych i ich czynnikom ryzyka.
Do realizacji tego celu konieczne jest zapewnienie finansowania w ramach zinte-
growanego ,,Funduszu Zdrowia Publicznego’, kumulujacego srodki z obecnie wielu
rozproszonych zrédet finansowania.

— Przyjecie podejscia zakladajacego adresowanie czynnikéw warunkujacych zdro-
wie (determinant), a nie samych probleméw zdrowotnych czy wywotanych przez
te czynniki chorob. Do uniwersalnych czynnikéw ryzyka naleza: palenie tytoniu,
optymalna dieta, naduzywanie alkoholu, mata aktywnos¢ fizyczna.

— Rozszerzenie profilu dziatania Panstwowej Inspekcji Sanitarnej jako koordynatora
dzialan prozdrowotnych na poziomie powiatu/wojewodztwa, uwzgledniajacego
jednostki samorzadu terytorialnego (JST), podstawowsq opieke zdrowotng (POZ),
szkoly, miejsca pracy. Realizacja tego zadania moze by¢ powierzona planowanym
do uruchomienia centrom zdrowia publicznego.

— Ustalenie minimalnego zakresu odpowiedzialnosci jednostek samorzadu terytorial-
nego (JST) za dziatania w obszarze gtéwnych czynnikoéw ryzyka chorob przewlektych.

— Dostarczenie JST gotowych do wdrozenia programéw oraz zachety do tworzenia
porozumien migdzygminnych i miedzypowiatowych.
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— Wprowadzenie przedmiotu ,wiedza o zdrowiu” do szkot, czyli wpisanie w powszechny
system edukacji nauki czynnikoéw wplywajacych na zdrowie, zachowan zdrowotnych
oraz zasad dzialania systemu ochrony zdrowia w Polsce.

— Stworzenie systemu stalego pozyskiwania danych o czynnikach ryzyka na bazie
pacjentow POZ, jako zadanie absolwentéw zdrowia publicznego, na podstawie
analizy dokumentacji medycznej pacjentow, ankiety, dokonywania cyklicznych
pomiardéw biometrycznych w uzupetnieniu badan epidemiologicznych.

Szczegdtowe opracowanie zatozen reformy systemu zdrowia publicznego Minister Zdrowia

powierzyl specjalnemu zespotowi, powotanemu 20 lipca 2021 roku, ktory do konca roku
2021 przedstawi do dyskusji publicznej nowy model finansowy i organizacyjny.
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8. 3. Wyzwania, ktore postawita pandemia COVID-19 przed
wytworcami substancji czynnych i produktow leczniczych

Piotr Zaleski

Wprowadzenie

Pandemia COVID-19, ktéra swoje dotychczasowe apogeum miata w drugiej potowie 2020
roku, wplynela na kazdy aspekt zycia spolecznego. Najwigkszym wyzwaniem, jakie stane¢to
przed spoleczenstwem w skali globalnej, byto utrzymanie funkcjonowania systemow ochrony
zdrowia, a na pierwszy plan przez wiele miesiecy wybijaly sie kwestie zapewnienia skutecznej
opieki zdrowotne;j.

1 kwietnia 2019 roku powotana zostata Sie¢ Badawcza Lukasiewicz, ktéra w momencie
tworzenia zrzeszata 38 instytutow podlegajacych wczesniej gtdwnie Ministerstwu Przedsigbior-
czosci i Technologii. Tym samym powstala trzecia co do wielkosci sie¢ badawcza w Europie,
skupiajaca w sumie okoto 440 laboratoriow badawczo-rozwojowych, zatrudniajaca blisko 4500
pracownikow pionu badawczego i inzynieryjno-technicznego. Jedna z powotanych w obrebie
sieci grup badawczych zajmuje si¢ kwestiami ochrony zdrowia.

Polaczenbie instytutow badawczych

Konsekwencja sieciowania instytutow badawczych byly konsolidacje poszczegdlnych
jednostek i powstawanie wigkszych organizacji. Jednym z etapdw tego procesu bylo
polaczenie 1 czerwca 2020 roku trzech warszawskich instytutéw: Instytutu Biotechnologii
i Antybiotykow (Lukasiewicz — IBA) oraz Instytutu Farmaceutycznego (Lukasiewicz — IF
w struktury Sieci Badawczej Lukasiewicz — Instytutu Chemii Przemystowej im. Profesora
Ignacego Moscickiego (Lukasiewicz-IChP).

Ta jednostka, oprdocz innych obszarow dziatalnosci, kompleksowo zajeta sie wytwarza-
niem substancji czynnych i produktu leczniczego, opracowywaniem technologii wytwarzania
form lekéw, badaniami analitycznymi i procesem rejestracji substancji czynnych i produktow
leczniczych (ryc. 8.1).

H 1 wytwarzanie |
i i i H F:jrz:gotowame i komercyjne
H i e El i i dokumentacji |
| Opracowanie !i Opracowanie | Specyfikacje Opracowanie || rejestracyinej .. API
Idea » i wytwarzanie » metod } » ostaci leku b »
APL analitycznych ",  Badania P , " Podmiot
| analityczne | Dopuszczenie i o450 iedzialny |
i doobrotu i T iéra
produktu
leczniczego

Rycina 8.1. Schemat etapdéw wytwarzania realizowany w tukasiewicz-IChP

105



Lukasiewicz-IChP stat sie partnerem dla firm farmaceutycznych i o§rodkéw naukowych
zajmujacych sie ochrong zdrowia. Warte podkreslenia jest, Ze wyzej opisane zmiany formalno-
-prawne przypadly juz na okres utrudnien w funkcjonowaniu przedsigbiorstw, ale rowniez
urzedow centralnych, spowodowanych rozwijajaca si¢ pandemia COVID-19.

Utrudnienia w prowadzeniu czynnos$ci wytworczych

W roku 2020 w czasie pandemii, i juz po polaczeniu instytutow badawczych, prowadzone
byly procesy wytwarzania dla szesciu substancji czynnych, m.in. z obszaréw dermatologii,
okulistyki czy onkologii (tab. 8.2).

Tabela 8.2. Prowadzone w 2020 roku procesy wytwodrcze w obszarze substancji czynnych (API)
w tukasiewicz-IChP i wptyw pandemii COVID-19 na te procesy

Wplyw COVID-19

Substancja Pole dziatania
(ryzyko)

Alfakalcydol regulator metabolizmu wapnia, analog witaminy D wytwarzanie opdznione

przeciwnowotworowy, niesteroidowy inhibitor

Anastrozole
aromatazy

wytwarzanie utrudnione

Kalcyfediol regulator metabolizmu wapnia, analog witaminy D wytwarzanie opdznione

inhibitory kinaz biatkowych (hamuje receptory kinazy

Imatynib < wytwarzanie bardzo zagrozone
tyrozynowej)

Latanoprost Jlas’kra z otwartym katem przesaczania, nadcisnienie bez utrudnier:
Srédgatkowe, pochodna prostaglandyny

Takalcytol tuszczyca, analog witaminy D wytwarzanie opdznione

Tylko jeden z tych proceséw udato si¢ przeprowadzi¢ bez opdznien. Pozostate napo-
tykaly wigksze lub mniejsze utrudnienia. Gtéwnym powodem zagrozen i utrudnien byta
gwaltownie pogarszajaca si¢ dostepnos¢ surowcow i potproduktow. Byla to konsekwencja
odcigcia rynkéw wschodnich (w tym chinskiego i indyjskiego), ktore stanowia podstawowe
zrodlo surowcow do syntez farmaceutycznych. Na pogarszajaca si¢ sytuacje dostepnosci
niektorych kluczowych dla syntezy substancji czynnych surowcow mialo rowniez wplyw
przekierowanie rozpuszczalnikow (w tym etanolu) do produkeji srodkow dezynfekcyjnych.
Miara tego zjawiska bylo wprowadzenie przez Gléwny Inspektorat Farmaceutyczny moni-
toringu dostepnosci etanolu dla wytworcow farmaceutykow.

Poza dostepnoscia surowcow, kolejnym wyzwaniem przekladajacym sie na utrudnienia
w prowadzeniu czynnos$ci wytworczych bylo zerwanie gtéwnych szlakow dostaw i dystry-
bucji materiatéw wyjsciowych do syntez. Z dnia na dzien zablokowane zostaly gtéwne drogi
lotnicze, a dystrybutorzy zglaszali niemozno$¢ dotrzymania termindw dostaw lub koniecz-
nos¢ wielokrotnego zwigkszenia kosztow dostaw ze wzgledu na gwattownie rosnace koszty
wlasne. Niezbedne stalo si¢ prowadzenie ciagtego monitoringu szlaku dostaw i czesto ad hoc
podejmowanie decyzji o zmianach w szlakach dostaw, w taki sposdb, aby w ogole umozliwi¢
dostarczenie surowcoéw do miejsc wytwarzania.
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Zespotl logistyki i zaopatrzenia musial podejmowac wiele szybkich decyzji, pamigtajac
réwnoczesnie o zachowaniu zasad Dobrej Praktyki Wytwarzania i Dobrej Praktyki Dystrybucji
oraz o utrzymaniu wymaganych warunkoéw transportu i przechowywania w odniesieniu
do wybranych substancji. Pomimo trwajacej pandemii nadal kluczowe bylo zapewnienie
pelnej kontroli jakosci, tak aby certyfikacja i zwolnienie wytworzonych serii API i produktu
leczniczego mogly przebiega¢ prawidlowo.

W obszarze wytwarzania produktu leczniczego, dla ktorego podmiotem odpowiedzial-
nym stat si¢ Lukasiewicz-IChP, przeprowadzono nastepujace etapy:

— Zmiana podmiotu odpowiedzialnego — w $wietle ustawy Prawo farmaceutyczne

taczenie instytutow bylo zmiang podmiotu odpowiedzialnego.

— Aktualizacja drukow informacyjnych (charakterystyki produktu leczniczego - ChPL)
wraz z aktualizacjg danych zamieszczanych na materiatach opakowaniowych.

— Kontraktowe wytworzenie gotowej formy leku.

— Serializacja produktu leczniczego (ze wzgledu na kampanijny charakter wytwarzania
produktu leczniczego byta to pierwsza seria produktu leczniczego, ktéra podlegata
wymogom tzw. dyrektywy antyfalszywkowe;j).

— Zwolnienie serii produktu na rynek.

Terminowa realizacja cz¢sci wyzej wymienionych etapow wytwarzania uzalezniona byta
od sprawnej wspolpracy na linii podmiot-regulator (Urzad Rejestracji Produktow Leczni-
czych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobdjczych — URPL). Ogtoszony tzw.lockdown
znacznie utrudnil bezposrednia komunikacje z urzedami i wymusit konieczno$¢ zmiany
formy obiegu dokumentéw na elektroniczny. Odda¢ nalezy urzedom, ze pomimo pracy
w trybie zdalnym udawatlo si¢ utrzymac terminowe procedowanie spraw zwigzanych ze
zmianami w dokumentacji rejestracyjne;j.

Nalezy podkresli¢, ze wymuszony przez pandemig tryb pracy zdalnej w wielu jednost-
kach (w tym réwniez w urzedach) spowodowatl upowszechnienie sie elektronicznej formy
wymiany korespondencji oraz posrednio wymusil wzrost akceptacji takiej korespondencji.
Wydaje sie, ze bedzie to jeden z pozytywnych trwatych efektéow pandemii COVID-19.
Rowniez Giowny Inspektorat Farmaceutyczny wprowadzil tryb inspekcji zdalnej opartej na
wymianie dokumentow na drodze elektronicznej i prowadzenie inspekcji z wykorzystaniem
teleinformatycznych srodkéw przekazu obrazu i dzwieku.

Podsumowanie

Rok 2020 i okres pandemii COVID-19 wykazal, w jak duzym stopniu globalny, w tym
réwniez polski, rynek wytwarzania uzalezniony jest od zewngtrznych dostawcow, czesto
ulokowanych na dalekich rynkach. Réwnoczesnie pokazatl, jak w skali globalnej kruche
w konfrontacji z kryzysem globalnym sa tancuchy dostaw, nawet bazujace na sprawdzonych
i skwalifikowanych dostawcach. Niniejsza analiza staje si¢ gtosem w dyskusji nad koniecznoscia
przywrocenia lokalnego wytwarzania substancji czynnych i produktow leczniczych.
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8.4. Czy system opieki nad pacjentami z chorobami zakaznymi
wymaga zmiany w zwigzku z pandemia COVID-19?

Krzysztof Tomasiewicz

Wprowadzenie

Pandemia COVID-19, ktora dotknela ludzkos¢ pod koniec 2019 roku, a tak naprawde
w skali globalnej w 2020 roku, wywarla istotny wptyw na kazdy aspekt zycia spolecznego
i gospodarczego. Oczywiscie jest to takze, a moze przede wszystkim, problem medyczny,
wymagajacy intensywnych badan oraz opracowania skutecznych metod diagnostyki i leczenia.
To problem, ktéry w istotny sposob wplynat na postrzeganie choréb zakaznych.

Przez ostatnie lata wielu specjalistow z innych dziedzin, ale takze z zakresu polityki
zdrowotnej, uwazalo, ze choroby zakazne sa marginalnym problemem zdrowotnym. Wiara
w potege nauki oraz staly rozwo6j nowoczesnych technik medycznych staty u podstaw trak-
towania chorob zakaznych jako ,reliktu przesztosci” i to pomimo alarmujacych opinii ze
strony srodowiska zakaznikow. Zaprzeczeniem takich pogladow byly i sg statystyki przyjec
pacjentow na oddziatach zakaznych oraz w poradniach, liczby udzielanych konsultacji,
a takze state zwigkszanie sie liczby patogenow alarmowych. Pandemia COVID-19 sprawita,
ze problematyka chordb zakaznych trafita na pierwsze strony gazet i stata sie przedmiotem
dyskusji, w tym oceny w zakresie prawidlowosci organizacji i funkcjonowania.

Z pewnoscia w roku 2021 mamy do czynienia z dominujacym obciazeniem systemu
opieki nad chorymi z chorobami zakaznymi w zakresie COVID-19. Dotyczy to przede
wszystkim zachorowan ostrych. W poczatkowym okresie pandemii dodatkowo pacjentami
poradni choréb zakaznych byli chorzy z tzw. long COVID, a wiec osoby po przebyciu choroby
ostrej. Aktualnie tacy pacjenci trafiaja raczej do lekarzy rodzinnych lub innych specjalistow
(kardiologdw, pulmonologéw czy neurologow).

Prognozy na przyszlos¢

Prognozujac rozwoj sytuacji, nalezy przyjac, ze tak jak kazda epidemia, takze COVID-19
musi przejs¢ przez faze kontroli (control phase), przedeliminacyjna (pre-elimination phase),
eliminacyjna (elimination phase) oraz poeliminacyjna (post-elimination phase). Z pewnoscia
jest to, czy raczej bedzie, proces dtugotrwaly.

Jest to o tyle istotne, ze jakiekolwiek dziatania w zakresie zreformowania systemu opieki
nad pacjentami z chorobami zakaznymi muszg by¢ procesem kompleksowym i z odpowied-
nim horyzontem czasowym.

Nie bez znaczenia jest rowniez fakt, ze pandemia COVID-19 bedzie przyczyna wielu nowych
probleméw infekcyjnych lub nasilenia zjawisk obserwowanych jeszcze przed jej wybuchem.
Typowym przyktadem jest zjawisko akceleracji jakosciowej i ilosciowej problemu wieloopornosci
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bakterii. Nadmierne stosowanie antybiotykow, czgsto bez uzasadnionych wskazan lekarskich,
jest podstawowym czynnikiem narastania opornosci bakterii. Wedtug szacunkéw Toronto
Antimicrobial Resistance Research Network (TARRN) 71,8% pacjentow z COVID-19 mialo
przepisywane antybiotyki w ramach opieki ambulatoryjnej. Oczywiste jest, ze w stosunku do
wielu z nich zupelnie niepotrzebnie. Takich przykladéw jest bardzo duzo.

Istotne zagadnienia dla reformy systemu

W dobie pandemii dochodzi jeszcze problem prowadzenia pacjentéw z innymi niz COVID-19
chorobami zakaznymi, w przypadku ktorych dostep do leczenia specjalistycznego zostat znacz-
nie ograniczony. Mozna zatem wymienic¢ kilka podstawowych zagadnien, ktorych analiza
powinna wyznaczy¢ kierunki reformy systemu:
— niewydolnos¢ systemu szpitali/oddzialow zakaznych w sytuacji duzej liczby chorych
na COVID-19,
— koniecznos¢ uruchamiania dodatkowych oddziatéow dla chorych,
— leczenie zakazonych z dominujacym problemem niezakaznym,
— kadra i miejsce leczenia kosztem innych specjalnosci.
Nalezy wiec zadac sobie pytanie: Gdzie i kto ma leczy¢ choroby zakazne w dobie
COVID-19?
— sie¢ poradni choréb zakaznych - konieczna lepsza dostgpnos¢ (kadra) i finansowanie
badan,
— system konsultacyjny dla innych oddzialéw/poradni,
— unikanie niepotrzebnego kierowania pacjentéw przez lekarzy POZ (typowy przyklad
borelioza I stopnia),
— oddzialy zakazne z mozliwosciag wyodrebnienia stref dla pacjentéw z chorobami
o wysokiej zarazliwoéci (COVID-19),
— zarzadzanie/koordynacja istniejacymi oddziatami zakaznymi - nie ma potrzeby
tworzenia oddziatéw przez poszczegdlne podmioty zalozycielskie,
— zdefiniowanie zakresu dzialania oddziatéw zakaznych (niektére choroby moga by¢
leczone na oddziatach wewnetrznych z konsultacja zakaznika zakontraktowanego
w danym szpitalu).
Wymienione problemy powinny by¢ uwzglednione przy planowaniu jakichkolwiek
aktywnosci zmierzajacych do usprawnienia funkcjonowania systemu opieki medyczne;.
Nalezy rowniez zwrodci¢ uwage na kwestie prawdopodobienstwa wystapienia kolejne;j
pandemii, co jest szumnie zapowiadane przez wielu naukowcow. Patrzac na historie swiata,
nie jest to oczywiste, bo niby dlaczego taka pandemia miataby wystapi¢ w krotkim odste-
pie po obecnej. Jezeli jednak przyjmiemy, ze pandemia COVID-19 jest choc¢by w czesci
konsekwencja postepujacej degradacji srodowiska naturalnego, to takie przepowiednie
(z natury pozbawione charakteru naukowego) sa calkiem uzasadnione. W takiej sytuacji do
wymienionych powyzej sugestii zmian systemowych nalezy doda¢ koniecznos¢ koordynacji
na poziomie krajowym i miedzynarodowym, a wiec wiodaca role komitetow eksperckich,
NIZP-PZH oraz WHO.
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Podsumowanie

Pandemia COVID-19 stala sie przyczyna zwrdcenia uwagi na problem choroéb zakaznych,
w tym organizacji i funkcjonowania opieki medycznej w tym zakresie. Obecna pandemig
nalezy postrzegac jako proces dlugotrwaly i wymuszajacy dalsze reformy systemu opieki
nad pacjentami z chorobami zakaznymi w ogole, a nie tylko z zakazeniem SARS-CoV-2.
Wymienione powyzej pytania i kierunki reform powinny by¢ szerzej dyskutowane, tak by
udalo si¢ usprawnic i skoordynowa¢ opieke nad chorym z chorobg zakazna nie tylko na
poziomie szpitali zakaznych.
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Instytut Reumatologii jest unikatowa placowka, ktore] gtow-
nym celem jest leczenie pacjentéw z chorobami reumatycznymi.
0d 2015 roku, po przeksztatceniu w Narodowy Instytut Geriatrii,
Reumatologii i Rehabilitacji (NIGRIR), jest placdwka dzialajaca
réwniez w obszarze probleméw wspétczesnej gerontologii.

Namocy rozporzadzenia z 1951 roku Paristwowy Instytut Reumatolo-
giczny (PIR) zostat przeksztatcony w Instytut Reumatologii, do ktdrego
pierwsi pacjendi zostali przyjed w 1962 roku. Dzieki aktywnosci swojej
patronki prof. Eleonory Reicher i jej wspotpracownikow Instytut stat
sie waznym osrodkiem badan nad chorobami reumatycznymi, a takze
placdwka dydaktyczna | inicjatorem powstania innych osrodkéw
reumatologicznych oraz rehabilitacyjnych w Polsce (np. w Sopocdie,
Krakowie, Sremie, Sanatorium nr 3 w Ciechocinku).
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Instytut prowadzi zaréwno dziatalnos¢ kliniczna, jak i naukowa
w zakresie badan z nauk podstawow ych (patofizjologii, biologii
molekularnej) oraz badan Klinicznych drugiej, trzeciej i czwartej
fazy. Odgrywa tez wazna role w doskonaleniu kadr medycznych
(nauczanie studentow, kursy specjalizacyjne i doszkalajgce) oraz
niesieniu pomocy chorym, leczac ich zgodnie z najnowszymi
rekomendacjami, siegajac po metody leczenia off-label i poszukujac
drogi do medycyny spersonalizowanej. Placéwka uczestniczy
w krajowych i migdzynarodowych projektach naukowych, a takze
w inigatywach Unii Europejskiej. Jest wydawcg czasopisma
naukowego ,Reumatologia” indeksowanego w wielu bazach
miedzynarodowych.

W 2021 roku w czasie trzeciej fali pandemii SARS-CoV-2 NIGRIR
wigczytsie w leczenie chorych 2 COVID-19, tworzac oddziaty COVID-
owe. To doswiadczenie kliniczne oraz wpisujace sie w naukowe
cele Instytutu badania proceséw zapalnych byty impulsem do
zorganizowania konferencji poswieconej problemom zwigzanym
z zakazeniem wirusem SARS-CoV-2. Zaproszono specjalistow
wielu dziedzin medycznych, ale tez ekonomistow do podjecia
dyskusji i przedstawienia aktualnej sytuacji problemdw chorych
po przebyciu COVID-19 oraz sytuacji ekonomiczno-organizacyjnej
w obszarze ochrony zdrowia zwiazane] z pandemia. Niniejsza
ksigzka jest podsumowaniem i streszczeniem przedstawionych
zagadnieri i pogladow.
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