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1.Wykaz stosowanych skréotéw

AKI

ALL
AML
ANC

APACHE
ARF
BAL

BMI

BP

BUN
CAR-T
CFU

CLL

CRI

CRF
CRS
CRRT
cvcC
CVP
CVVHD
CVVHDf

DAH
DIC

ECLS

EKG

EEG
etCO;

acute kidney injury (ostre uszkodzenie nerek)

acute lymphoblastic leukemia (ostra biataczka limfoblastyczna)
acute myelogenous leukemia (ostra biataczka szpikowa)
absolute neutrophil count (bezwzgledna liczba granulocytow
obojetnochtonnych)

acute physiology and chronic health evaluation

acute renal failure (ostra niewydolnos¢ nerek)

bronchoalveolar lavage (poptuczyny oskrzelikowo-pecherzykowe)
body mass index (wskaznik masy ciata)

blood pressure (ciSnienie tetnicze krwi)

blood urea nitrogen (azot mocznika krwi)

chimeric antigen receptor T-cell

colony-forming unit (jednostka tworzgca kolonie)

chronic lymphocytic leukemia (przewlekta biataczka limfocytowa)
central venous catheter-related infection (zakazenie zwigzane z
centralnym cewnikiem naczyniowym)

chronic renal failure (przewlekta niewydolnos¢ nerek)

cytokine release syndrome (zesp6t uwalniania cytokin)

continuous renal replacement therapy (ciggta terapia nerkozastepcza)

central venous catheter (centralny cewnik zylny)

central venous pressure (osrodkowe cisnienie zylne)

continuous veno-venus hemodialysis (ciggta zylno-zylna hemodializa)

continous veno-venus hemodiafiltration (ciggta zylno-zylna

hemodiafiltracja)

diffuse alveolar hemorrhage (rozlane krwawienie srodpecherzykowe)

disseminated intravascular coagulation (rozsiane wykrzepianie
srodnaczyniowe)

extracorporeal lung support system (system pozaustrojowego
wspomagania ptuc)

elektrokardiografia

elektroencefalografia

end tidal carbon dioxide (koncowo-wydechowe CO>)



GCS
GFR
GVHD

HCT

Hct
HL

HR
ICANS
ICP
IHD
KT

LA
MAP
MM
MODS

NHL
oIT
ONO
oS
OUN
pa02
paCO2
PCT
PMV

PLT
POCHP
RFS
RIFLE

RR

Glasgow Coma Scale

glomelular filtration rate (szybko$¢ filtracji ktebuszkowej)
graft versus host disease (choroba przeszczep przeciwko
gospodarzowi)

hematopoietic cell transplantation (transplantacja komorek
krwiotwdrczych)

hematokryt

Hodgkin’s lymphoma (chtoniak Hodgkina)

heart rate (czestosc pracy serca)

Immune Effector Cell-Associated Neurotoxicity Syndrome
intracranial pressure (ciSnienie wewnatrzczaszkowe)
intermittent hemodialysis (hemodializa przerywana)
tomografia komputerowa

lactic acid (kwas mlekowy)

mean arterial pressure (Srednie cisnienie tetnicze krwi)
multiple myeloma (szpiczak plazmocytowy)

multiple organ dysfunction syndrome (zespo6t zaburzen
wielonarzgdowych)

non-Hodgkin’s lymphoma (chtoniak nieziarniczy)

oddziat intensywnej terapii

ostra niewydolno$¢ oddechowa

overall survival (przezycie catkowite)

osrodkowy uktad nerwowy

cis$nienie parcjalne tlenu we krwi tetniczej

ci$nienie parcjalne dwutlenku wegla we krwi tetniczej
procalcitonin (prokalcytonina)

prolonged mechanical ventilation (przedtuzona wentylacja
mechaniczna)

ptytki krwi

przewlekfa obturacyjna choroba ptuc

relapse free survival (przezycie wolne od wznowy)

risk, injury, failure and end-stage kidney disease (ryzyko, uszkodzenie,
niewydolnos¢, utrata i schytkowe stadium niewydolnosci nerek)

respiratory rate (czestos¢ oddechow)



RRT
RBC
SAPS
SBP
SIADH

SpO:2
SOFA
SPAD
TLS
TMA
wWBC
WHO

renal replacement therapy (terapia nerkozastepcza)

red blood count (liczba krwinek czerwonych)

simplified acute physiologic score

systolic blood pressure (skurczowe cisnienie krwi tetnicze)
syndrome of inappropriate antidiuretic hormone (zespot
nieprawidtowego wydzielania hormonu antydiuretycznego)
saturacja krwi zylnej

sequential organ failure assessment

single pass albumin dialysis

tumor lysis syndrome (zespot lizy guza)

thrombotic microangiopathy (mikroangiopatia zakrzepowa)
white blood count (liczba krwinek biatych)

World Health Organization (Swiatowa Organizacja Zdrowia)



2. Wstep

Choroby nowotworowe, obok chorob uktadu sercowo-naczyniowego, stanowig
najczestszg przyczyne chorobowosci i umieralnosci w krajach wysoko rozwinietych.
Liczba os6b na swiecie zyjgcych z chorobg nowotworowg ulega statemu wzrostowi.
Do takiego stanu rzeczy przyczyniajg sie nie tylko wzrost liczebnosci populadji i jej
starzenie, ale takze poprawa mozliwosci diagnostycznych i terapeutycznych
zwigzanych  z  wprowadzeniem  nowych lekébw i metod leczenia
przeciwnowotworowego [1]. Wedtug danych WHO (World Health Organization) w
2020 zarejestrowano 10 min zgonéw spowodowanych chorobg nowotworowg. Udziat
poszczegolnych nowotworow w strukturze zachorowan oraz zgondéw jest zmienny i
zalezy miedzy innymi od wieku, ptci i regionu Swiata. Do najczesciej rozpoznawanych
nowotwordw ztosliwych nalezg rak piersi, ptuc, jelita grubego i odbytnicy, gruczotu
krokowego, zotgdka, watroby. Najwieksza liczba zgonow zwigzana byta kolejno z
rakiem ptuc, jelita grubego i odbytnicy, watroby, Zotgdka i piersi. Najwyzszy
wspotczynnik zachorowan na nowotwory ztosliwe obserwuje sie w Europie, Ameryce
Po6tnocnej, Japonii, Korei Potudniowej, Australii i Nowej Zelandii. Okoto 60%
przypadkow nowotwordw jest rozpoznawanych w Afryce, Azji, Ameryce Potudniowej
oraz Srodkowej (gdzie tgcznie w 2020 zamieszkiwato 6,26 mid ludzi z catkowitej
populacji globu wynoszacej 7,8 mld) i odpowiadajg one za 70% przypadkdéw zgonow

na Swiecie z powodu choréb nowotworowych [2].
2.1. Stany nagte w onkologii i hematologii

Stany nagte w onkologii i onkohematologii sg definiowane jako przypadki ostrego
pogorszenia stanu klinicznego spowodowane nowotworem lub jego terapia,
wymagajace pilnej interwencji w celu unikniecia zgonu pacjenta lub trwatego
uszczerbku na zdrowiu [3]. Wielu pacjentow, u ktorych dochodzi do gwattownego
pogorszenia stanu klinicznego, moze by¢ leczonych na oddziatach macierzystych.
Jednak najciezej chorzy, u ktorych obserwuje sie objawy niewydolnosci krgzenia,
niewydolnosci uktadu oddechowego, ciezkich zaburzen metabolicznych oraz wodno-
elektrolitowych, wymagajg leczenia w warunkach intensywne;j terapii. Ze wzgledu na
ztozony charakter powiktan zagrazajgcych zyciu pacjentéw z nowotworami litymi i

hematologicznymi przebywajgacych w Oddziale Intensywnej Terapii (OIT), ich leczenie



wymaga wspotpracy wielu specjalistow — onkologéw, hematologow, intensywistow,
chirurgéw, mikrobiologow, rehabilitantow.

Najczestsze powiktania leczenia przeciwnowotworowego obejmujg powiktania
infekcyjne, toksyczne i chirurgiczne. W praktyce klinicznej stany nagte w onkologii i
hematologii mogg przyja¢ postac zaburzen funkcji uktadu oddechowego, krgzenia,

nerwowego, krwiotworczego i zaburzen metabolicznych (Tabela 1).

Tabela 1. Stany nagte w onkologii i hematologii w praktyce kliniczne;j

Powiktanie Przyczyny

Metaboliczne 1. Zespdt lizy guza
Hiperkalcemia
Zespot nieprawidiowego wydzielania hormonu

antydiuretycznego (SIADH)

Neurologiczne 1. Stan padaczkowy

2. Wzmozone cisnienie srodczaszkowe spowodowane
guzem nowotworowym OUN lub guzami
przerzutowymi.

Kompresyjne uszkodzenie rdzenia kregowego

Kardiologiczne Zespot zyty gtdwnej gornej

Tamponada osierdzia

Pulmonologiczne Zatorowosc¢ ptucna
Masywne krwioplucie.

Rozlane krwawienie pecherzykowe (DAH)

Uktadu krwiotworczego Hiperleukocytoza i leukostaza
Rozsiane wykrzepianie wewnatrznaczyniowe (DIC)
GVHD

Gorgczka neutropeniczna

Infekcyjne
Wstrzgs septyczny

Zapalenie ptuc

Chirurgiczne Niedroznosc jelit
Perforacja jelit

Krwawienie z przewodu pokarmowego

P OODN MO DN 2O DN 2N 2N 2w

Ztamanie patologiczne




2.1.1. Stany nagte wynikajace z leczenia przeciwnowotworowego w hematologii
i onkologii

Powiktania infekcyjne

Najliczniejszg  grupe powiktan ws$rod pacjentow poddawanych terapii
przeciwnowotworowej w hematologii i onkologii stanowig infekcje [4]. Szczegdlna
podatnos¢ na zakazenia chorych z nowotworami wynika z uposledzenia odpornosci
komédrkowej i humoralnej w przebiegu choroby, wptywu stosowanego leczenia na
uktad immunologiczny, uszkodzenia naturalnych barier chronigcych przed inwazjg
czynnikdbw chorobotworczych, diugiego czasu hospitalizacji i zwigzanej z tym
kolonizacji szpitalng florg bakteryjng, czesto oporng na antybiotykoterapie. Charakter
zakazen rozni sie istotnie miedzy pacjentami: odmienne rodzaje powiktan infekcyjnych
dotykajg chorych z guzami litymi, a inne chorych hematologicznych, wsrod ktérych
odrebng jeszcze grupe stanowig pacjenci poddawani przeszczepieniu komorek
krwiotwoérczych (HCT; hematopoietic cell transplantation).

U chorych z guzami litymi ryzyko zakazen wigze sie gtdbwnie z zabiegami chirurgii
onkologicznej oraz chirurgicznym leczeniem ich powiktan. Do specyficznych
czynnikow zwiekszajgcych ryzyko zakazenia zwigzanego z zabiegiem operacyjnym
nalezg zaburzenia odpornosci komorkowej i humoralnej, wyniszczenie nowotworowe
przebiegajgce z hipoalbuminemia, kolonizacja patogenami wieloopornymi, przebyta
chemioterapia, radioterapia, sterydoterapia, leczenie przeciwciatami monoklonalnymi,
przebyta antybiotykoterapia i transfuzje preparatéw krwiopochodnych oraz dtugotrwate
centralne dostepy naczyniowe. Pozostate czynniki wptywajgce na ryzyko infekcji sg
takie same, jak w innych grupach chorych i obejmujg przerwanie ciggtosci skory i
Sluzowek, choroby wspdtistniejgce (szczegolnie cukrzyca, przewlekta niewydolnosé
nerek, POCHP), obecnos¢ cewnika moczowego, drenaz otwarty, drenaz komorowy,
tracheostomia, przediuzona pooperacyjna wentylacja mechaniczna. Czestym
powodem ciezkich infekcji, wywotujgcych zakazenie tozyska naczyniowego, sg
rozejscie rany operacyjnej oraz rozejscie sie zespolenia jelitowego. Skrajng
manifestacjg takiego stanu jest wstrzas septyczny.

W grupie chorych leczonych z powodu nowotworow krwi zakazenia stanowig

najczestszg przyczyne zagrazajgcych zyciu powikfan, dotyczy to zwtaszcza chorych
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po transplantacji komorek krwiotworczych. Ryzyko wystgpienia zakazen jest funkcjg
gtebokosci i czasu trwania niekompetencji uktadu odpornosciowego [5]. Obraz
kliniczny powikfan infekcyjnych w tej grupie pacjentow rozni sie od profilu klinicznego
zakazen u pacjentéw immunokompetentnych i charakteryzuje sie skgpg manifestacjg
kliniczng i nietypowymi objawami. Prowadzi to do opdznienia rozpoznania zakazenia i
wdrozenia leczenia oraz gwattownego uogolnienia infekcji i rozwoju opornego na
leczenie wstrzgsu septycznego. Wsrdd czynnikdw etiologicznych zakazen w tej grupie
chorych wystepujg zarbwno patogeny bakteryjne, grzybicze i wirusowe wywotujgce
infekcje u oséb immunokompetentnych, jak i patogeny oportunistyczne. U chorych w
okresie neutropenii, zwtaszcza ciezkiej (ANC < 0,5 G/L) i trwajgcej > 7 dni, ryzyko
wystgpienia infekcji jest bardzo wysokie, a zakazenia stanowig zagrozenie zycia.
Zakazenia bakteriami Gram-ujemnymi, zwlaszcza opornymi, nalezg do
najgrozniejszych powiktan, ze wzgledu na towarzyszgca im ponad 50% sSmiertelnosc

[5].

Powiktania toksyczne

Kolejna grupa powiktan u pacjentdow poddawanych terapii przeciwnowotworowe;j
wynika z toksycznego oddziatywania chemioterapii i radioterapii na tkanki pacjenta.
Toksyczne dziatanie leczenia moze dotyczy¢ wiekszosci narzadow, z punktu widzenia
intensywisty najistotniejsze sg te obejmujgce uktad krgzenia, uktad oddechowy,

wydalniczy i nerwowy.

Powiktania kardiologiczne obserwuje sie po wielu cytostatykach; sposrdéd nich
szczegOlnie silne dziatanie toksyczne na miesien sercowy majg antybiotyki
antracyklinowe | generacji - daunorubicyna i doksorubicyna. Wczesne dziatania
niepozgdane mieszczg sie w szerokim spektrum od zmian w obrazie EKG, poprzez
zaburzenia rytmu serca, po wysiekowe zapalenie osierdzia z uszkodzeniem migsnia
serca, ostrg niewydolnos¢ lewej komory, ostre niedokrwienie z zawatem miesnia
sercowego, wstrzgs kardiogenny i zatrzymanie krgzenia. Pézne poantracyklinowe
uszkodzenie miesnia sercowego jest najczestszym powiktaniem po cytostatykach
dotyczacym uktadu krgzenia, a jego nasilenie zalezy od sumarycznej dawki leku
zastosowanej w terapii. To powiktanie przebiega zwykle pod postacig kardiomiopatii,

prowadzgcej do zastoinowej niewydolnosci krgzenia [7].
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Polekowe uszkodzenie uktadu oddechowego jest rzadkim powiklaniem terapii
przeciwnowotworowej. Jego objawy nie sg swoiste i wymagajg diagnostyki roznicowej
w celu wykluczenia innej etiologii uszkodzenia ptuc. Leczenie cytostatykami takimi jak
bleomycyna, busulfan, cyklofosfamid, metotreksat moze prowadzi¢ do polekowego
zwtoknienia ptuc i w skrajnych przypadkach do niewydolnosci oddechowe;.
Szczegolnym powiktaniem leczenia onkologicznego jest rozlane krwawienie
pecherzykowe (DAH; diffuse alveolar hemorrhage). Stanowi rzadkg, zagrazajgcg zyciu
przyczyne masywnego krwioplucia. Moze by¢ wywotane nie tylko cytotoksycznym
dziataniem chemioterapeutykow, radioterapig czy przeszczepieniem szpiku, ale takze
koagulopatig, zapaleniem naczyn krwionosnych czy tez inhalacjg substancji
toksycznych. Charakteryzuje sie krwawieniem z mikrokrgzenia ptucnego, ktéremu
towarzyszg rozsiane zmiany naciekowe w ptucach i ostra niewydolnos¢ oddechowa.
Oprocz leczenia przyczynowego, DAH wymaga leczenia wspomagajgcego pod
postacig wentylacji mechanicznej [6].

Leki uzywane w terapii chorob nowotworowych mogg wywotywacC réwniez efekt
nefrotoksyczny poprzez uszkodzenie cewek nerkowych i/lub ostre srodmigzszowe
zapalenie nerek (cisplatyna, cyklofosfamid, cyklosporyna) oraz uszkodzenie
ktebuszkéw i/lub naczyn nerkowych (ifosfamid, interferon gamma, mitomycyna).
Cytostatyki mogg doprowadzi¢ do niewydolnosci nerek takze posrednio przez
wywotanie nefropatii zaporowej, krwotocznego zapalenia pecherza moczowego
(cyklofosfamid, ifosfamid) oraz ostrej niezapalnej niewydolnosci nerek (mitomycyna,
takrolimus, cyklosporyna) [7].

Szczegoblng postacig ostrego uszkodzenia funkcji nerek jest zespot lizy guza (TLS;
tumor lysis syndrome). Nalezy on do nefropatii zaporowych wywotanych krystalizacjg
kwasu moczowego (metabolit puryn) i fosforanu wapnia w cewkach nerkowych. Pod
wptywem leczenia onkologicznego, lub rzadziej spontanicznie w przypadku
nowotworéw o bardzo szybkim tempie wzrostu, na skutek gwattownego rozpadu
komorek nowotworowych, dochodzi do uwalniania ich zawartosci, a ilos¢ powstatych
metabolitow moze przekroczy¢ mozliwosci wydalnicze nerek. Do zespotu lizy guza
dochodzi szczegdlnie czesto w czasie leczenia ostrych biataczek szpikowych,
niektorych chtoniakow i raka drobnokomorkowego ptuca. Moze on wystgpi¢ podczas
leczenia kazdego nowotworu o duzej masie guza i wysokiej wrazliwosci na

chemioterapie. Rozpoznanie TLS ustala sie na podstawie objawow laboratoryjnych

12



i/lub klinicznych. W jawnej klinicznie postaci TLS stwierdza sie hiperurykemie,
hiperkaliemie, hiperfosfatemie i hipokalcemie, oraz ostrg niewydolnos¢ nerek lub
objawy hipokalcemii (parestezje, tezyczka, drgawki, zaburzenia rytmu serca, nagty
zgon sercowy) [6]. Amerykanskie Towarzystwo Onkologii Klinicznej dzieli TLS na
grupy niskiego, sredniego i wysokiego ryzyka w zaleznosci od rodzaju nowotworu,
liczby leukocytéw, tempa proliferacji komoérek nowotworowych i spodziewanej
odpowiedzi na chemioterapie. U pacjentow z grupy niskiego i Sredniego ryzyka
wystarczy odpowiednie nawodnienie i zastosowanie inhibitora oksydazy ksantynowe;j
(allopurinolu) lub rasburykazy, w przypadku wystgpienia ostrej niewydolnosci nerek

konieczne jest wdrozenie terapii nerkozastepczej.

Polekowe zaburzenia neurologiczne w onkologii i hematologii mogg przyjmowac
posta¢ encefalopatii, neuropatii oraz zaburzen miesniowych. Sposréd substanciji
stosowanych w leczeniu pacjentow nowotworowych encefalopatie moze wywotaé
metotreksat, a takze cytarabina. Czestym powiklaniem neurologicznym sg
uszkodzenia obwodowych nerwow czuciowych i ruchowych. W najciezszych
postaciach neuropatii polekowej dochodzi do uszkodzen manifestujgcych sie
porazeniem wiotkim i niewydolnoscig oddechowg. Do lekow mogacych wywotac
neuropatie obwodowg nalezg: cisplatyna, paklitaksel, winblastyna, windezyna,
winkrystyna [7].

Powiktania neurologiczne pod postacig zespotu ICANS (Immune Cell Associated
Neurologic Syndrome) mogg rowniez wikta¢ terapie komorkowg z zastosowaniem
autologicznych zmodyfikowanych genetycznie limfocytow T (CAR-T) [8]. Profil
zaburzen neurologicznych jest szeroki i obejmuje bdle gtowy, zaburzenia mowy,
drgawki, encefalopatie, zaburzenia Swiadomosci, obrzek modzgu. Powiktaniem
leczenia z zastosowaniem CAR-T jest takze zesp6t uwalniania cytokin (CRS), ktory w
zaawansowanych postaciach (ostra niewydolnos¢ nerek, serca, obrzek ptuc) jest

wskazaniem do leczenia w warunkach OIT.

Powiktania chirurgiczne

Do powiktan chirurgicznych mozna zaliczy¢ dwa rodzaje zdarzen. Pierwsze z nich to
sytuacje powstate na skutek planowych zabiegéw w leczeniu choroby nowotworowe;j.
Do typowych powaznych powikian zabiegdw chirurgicznych naleza: krwawienie,

zakazenie rany, rozejscie rany pooperacyjnej, niedroznos¢ przewodu pokarmowego,
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zachtysniecie treScig pokarmowg, przetoka, pooperacyjne zapalenie otrzewnej,
z6ttaczka pooperacyjna, niedodma ptuc, ostry zespot wiencowy, zatorowos¢ ptucna.

Druga grupe przyczyn powikian chirurgicznych stanowig zdarzenia w przebiegu
choroby nowotworowej, wymagajgce pilnej interwencji chirurgicznej: niedroznos¢
przewodu pokarmowego, perforacja przewodu pokarmowego, krwawienie z przewodu
pokarmowego oraz ztamanie patologiczne. Zarowno niedroznos¢, perforacja, jak i
masywne krwawienie z przewodu pokarmowego mogg prowadzi¢ réznymi szlakami
patofizjologicznymi do niestabilnosci krazenia i wstrzgsu [6]. Niedroznos¢ przewodu
pokarmowego moze wystgpi¢ zarowno na poziomie jelita cienkiego, jelita grubego, jak
i odzwiernika. Przyczyny niedroznosci to: zamkniecie swiatta przewodu pokarmowego
przez guz wychodzacy ze Sciany jelita, zotgdka, przetyku, ucisk masy nowotworowej
zlokalizowanej poza przewodem pokarmowym, a wreszcie zmiana czynnosciowa
spowodowana naciekiem nowotworowym na otrzewng Iub neuropatig
paranowotworowg. Niedroznos¢ obok dolegliwosci bélowych, nudnosci i wymiotow,
prowadzi do uwiezienia ptyndbw w tzw. trzeciej przestrzeni i zaburzen wodno-
elektrolitowych. W konsekwencji perforacji przewodu pokarmowego dochodzi, w
zaleznos$ci od wysokosci perforacji, do zapalenia otrzewnej lub Srodpiersia, ktore w
krotkim czasie mogg doprowadzi¢ do rozwoju wstrzgsu septycznego. Wsrdd przyczyn
perforacji nalezy wymienié: erozje pierwotnego guza przewodu pokarmowego,
uszkodzenie jelita przez przerzuty nowotworowe lub powiktania infekcyjne. Krwotoki z
przewodu pokarmowego typowe dla chorych onkologicznych sg zwigzane z rozrostem
guza, powstaniem przerzutéw lub toksycznym dziataniem chemioterapeutykéw. Ze
wzgledu na lokalizacje zrédta (powyzej lub ponizej wiezadta Treitz’a) wyrdznia sie
krwawienie z gornego i dolnego odcinka przewodu pokarmowego. Masywne
krwawienie wymaga pilnej interwencji chirurgicznej, wyréwnania objetosci
Srodnaczyniowej, substytucji elementéw morfotycznych, czynnikdéw krzepniecia oraz

wlewu amin katecholowych.
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2.1.2 Stany nagte w onkologii i hematologii wynikajace z progresji choroby.

Stany nagte w onkologii i onkohematologii, jak podkresla to definicja, mogg wynikac
nie tylko z niekorzystnego oddziatywania terapii przeciwnowotworowej na organizm,

ale takze z progresji choroby.

Powiktania neurologiczne

W przypadku pierwotnego guza osrodkowego uktadu nerwowego lub przerzutéw do
mozgu nowotworu o innej pierwotnej lokalizacji moze dojs¢ do obrzeku mozgu i
objawdw ciasnoty srodczaszkowej, ktdre objawiajg sie bolami gtowy (nasilenie w nocy
i nad ranem), wymiotami, zaburzeniami Swiadomosci, objawami oponowymi i
neurologicznymi ogniskowymi, napadami i stanami padaczkowymi. Oprécz leczenia
przyczynowego (chirurgicznego, chemioterapii, radioterapii), w przypadku
wymienionych objawow nie poddajgcych sie leczeniu farmakologicznemu dostepnemu
na oddziale macierzystym, konieczne sg intubacja, wentylacja mechaniczna,
analgosedacja, a w wybranych przypadkach monitorowanie EEG i zwiotczenia migsni
w warunkach OIT. Stan padaczkowy rozpoznawany jest wtedy, kiedy pojedynczy
napad trwa powyzej 5 minut lub pomiedzy kolejnymi napadami nie dochodzi do
powrotu swiadomosci. Po uptywie 20 do 30 minut aktywnosci padaczkowej dochodzi
w uszkodzenia kory mozgowej. Inng przyczyng zaburzen swiadomosci, stanu
padaczkowego, objawdéw wzmozonej ciasnoty srodczaszkowej moze by¢ krwawienie
do OUN zwigzane z zaburzeniami krzepniecia, towarzyszgcymi niektorym chorobom
nowotworowym lub ich leczeniu. Zarowno w przypadku zakwalifikowania chorego do
leczenia neurochirurgicznego, jak i zachowawczego, pacjent powinien zostac
przekazany do OIT, gdzie mozliwe jest monitorowanie ICP, krwawy pomiar cisnienia,
stabilizacjia MAP w celu zapewnienia prawidtiowego cisnienia perfuzji mozgowej,
wentylacja mechaniczna w celu utrzymania prawidtowego cisnienia parcjalnego tlenu
i dwutlenku wegla we krwi oraz odpowiednia gtebokos¢ analgosedac;ji [9].

Powiktania sercowo-naczyniowe

Progresja choroby nowotworowej moze prowadzi¢ do niewydolnosci sercowo-
naczyniowej na skutek rozwoju zespotu zyty gtbwnej gornej lub tamponady osierdzia.
Gwattownie narastajgcy zespot zyty gtéwnej gérnej prowadzi do zahamowania

prawidtowego sptywu krwi zylnej i zwiekszenia cisnienia Srodczaszkowego.
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Tamponada Iub naciekanie osierdzia przez proces nowotworowy wywotuje
zmniejszenie powrotu zylnego, zmniejszenie rzutu serca, zaburzenia rytmu serca, a w
konsekwencji niestabilnos¢ hemodynamiczng. Pacjenci z takimi objawami wymagajg
obok leczenia przyczynowego, statego monitorowania hemodynamicznego. Nasilenie
objawdéw klinicznych tamponady osierdzia zalezy od tempa narastania ptynu w worku
osierdziowym. W przypadku ostrej tamponady osierdzia juz 100 ml zebranego ptynu
moze wywotaC negatywny efekt hemodynamiczny. Naciekanie osierdzia przez
pierwotne nowotwory jest niezwykle rzadkie, czesciej jest spowodowane przez wtorne
naciekanie przez raka ptuc, piersi lub przerzuty czerniaka [6]. Kolejng przyczynag
niewydolnosci krgzeniowo-oddechowej u pacjentéw onkologicznych jest zatorowo$¢
ptucna. Ryzyko wystgpienia zatorowosci ptucnej u oséb z chorobg nowotworowg jest
wielokrotnie wyzsze niz w populacji ogolnej. Okoto 10% rozpoznanych przypadkéw
zatorowosci ptucnej jest wtdérne do choroby nowotworowej [6]. Jej przebieg kliniczny
moze reprezentowac szerokie spektrum objawdw — od postaci bezobjawowych, przez
tagodne i umiarkowane objawiajgce sie dusznos$cig, tachypnoé&, bdélem w klatce
piersiowej o charakterze optucnowym, tachykardig i krwiopluciem, po ciezkie z
niewydolnoscig krgzeniowg i oddechowa, zagrazajgcg zatrzymaniem krgzenia. Ztotym
standardem w diagnostyce zatorowosci ptucnej pozostaje angiografia tetnic ptucnych,
jednak ze wzgledu na powszechng dostepnos¢, mniejszg inwazyjnos¢ i poréwnywalng
czutos¢ i swoistos¢ badania tomograficznego, angio-KT jest obecnie badaniem
preferowanym. Leczenie ostrej fazy masywnej zatorowosci ptucnej obejmuje zaréwno
leczenie farmakologiczne z uzyciem tkankowego aktywatora plazminogenu, jak i
chirurgiczne (embolektomia) oraz wsparcie funkcji uktadu oddechowego (wentylacja

mechaniczna) i krgzenia (aminy presyjne).

Hiperleukocytoza

Jednym z charakterystycznych dla onkohematologii stanow nagtych jest objawowa
hiperleukocytoza (leukostaza). Za kryterium stuzgce jej rozpoznaniu przyjmuje sie
liczbe leukocytow przekraczajgcg 100 G/L. Leukocyty taczg sie ze sobg i blokujg
mikrokrgzenie powodujgc niedotlenienie i powstanie ognisk krwotocznych w
narzgdach poprzez aktywacje uktadu krzepniecia. Zmiany najczesciej dotykajg mozg
i ptuca. Objawowa hiperleukocytoza wystepuje najczesciej u pacjentdw ostrg biataczkg
szpikowg (AML) oraz podczas przetomu blastycznego w przewlektej biataczce

szpikowej (CML) [10]. Leczenie hiperleukocytozy polega na wdrozeniu leczenia
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przyczynowego, nawodnieniu ptynami pozbawionymi potasu i wapnia, profilaktyce
TLS (allopurinol, rasburykaza), a w ciezkich przypadkach, przy WBC > 200 G/L i u

pacjentow z objawami narzgdowymi, leczeniem z wyboru leukafereza [10].

Zaburzenia hemostazy

Choroby nowotworowe, ale takze chemioterapeutyki uzywane w ich leczeniu oraz
zwigzane z nimi infekcje mogg przyczyni¢ sie do wystgpienia zaburzen w ukfadzie
krzepniecia. Mogg one mieC rézng charakterystyke kliniczng i obejmujg m.in. zespot
uogolnionego wykrzepiania wewnatrznaczyniowego (DIC), nabytg hemofilie A oraz
mikroangiopatie zakrzepowe (TMA) (zakrzepowa plamice matoptytkowg, zespot
hemolityczno—mocznicowy) [10]. We wszystkich tych stanach podstawowe znaczenie
ma leczenie choroby podstawowej oraz postepowanie objawowe. W przebiegu
opornych TMA zwigzanych z chorobg nowotworowg podejmowane sg préby usuwania
kompleksow immunologicznych za pomocg plazmaferezy, immunoadsorpcji,

hemodializy lub transfuzji wymiennej [6].

2.2. Rola intensywnej terapii w leczeniu pacjentéw z chorobg nowotworowa

W obliczu rosngcej populacji pacjentéw z nowotworami hematologicznymi i guzami
litymi, rosngcych mozliwosci diagnostycznych i terapeutycznych, zrodzita sie potrzeba
przeprowadzenia tych pacjentow przez potencjalnie odwracalng niewydolno$¢
narzgdowg, zwigzang z progresjg choroby lub z odwracalnymi powiktaniami leczenia
przeciwnowotworowego. Na przeciw tym potrzebom wychodzi intensywna terapia,
doswiadczajgca imponujgcego rozwoju  technik  podtrzymujgcych  funkcje
niewydolnych narzgdow.

Intensywna terapia narodzita sie w latach 50 dwudziestego wieku. Jej dynamiczny
rozwoj oddalit widmo nieuchronnej Smierci od pacjentéw z ostrg niewydolnoscig uktadu
oddechowego, krazenia, wydalniczego.

Przyjeto sie uwazaé, ze intensywna terapia powstata jako odpowiedZz na epidemie
polio, ktora szerzyta sie w latach 50-tych miedzy innymi na terenie Europy i Ameryki
Potnocnej. W przebiegu polio czes¢ pacjentdéw rozwijata niewydolnos¢ oddechowa,
ktora u ponad 80% =z nich prowadzita do zgonu. W obliczu nieskutecznosci
stosowanego leczenia zachowawczego podjeto probe zastosowania techniki
dostepnej w obrebie blokow operacyjnych, tj. inwazyjnej wentylacji mechanicznej.
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Dokonat tego dunski anestezjolog Bjorn Ibsen uznawany za ojca intensywnej terapii
[11]. Zapoczatkowat on nowg ere w opiece nad chorymi z ostrg niewydolnoscig
oddechowg o potencjalnie odwracalnej przyczynie. Wkrétce po wyprowadzeniu
inwazyjnej wentylacji mechanicznej poza granice blokow operacyjnych, zaczety sie
pojawiaC nowe wskazania do leczenia w warunkach intensywnej terapii. Dodatkowo
wykorzystywano metody podtrzymujgce funkcje niewydolnego uktadu krazenia
poprzez zastosowanie amin katecholowych i kontrapulsacji wewnatrzaortalne;.
Milowym krokiem w leczeniu pacjentow w stanach zagrozenia zycia staty sie ciggte
techniki nerkozastepcze, umozliwiajgce przeprowadzenie pacjentéw krytycznie
chorych przez okres pogorszenia funkcji uktadu wydalniczego. Stosowane
powszechnie w OIT ciggte techniki nerkozastepcze wykazujg istotng przewage nad
technikami przerywanymi - zapewniajg wiekszg stabilnos¢ hemodynamiczng, co jest
szczegOlnie istotne u pacjentow rozwijajgcych ostrg niewydolnosc¢ nerek w przebiegu
wstrzgsu septycznego.

Przez wiele lat chorzy z nowotworami litymi i hematologicznymi nalezeli do grupy
pacjentow, ktérzy nie byli rozpatrywani jako potencjalni beneficjenci hospitalizacji w
oddziatach intensywnej terapii. Wynikato to z przekonania o niekorzystnym rokowaniu
pacjentow chorobami nowotworowymi rozwijajgcych niewydolno$s¢ narzadowg. W
ostatnim czasie poglad ten poddawany jest krytycznej analizie. Choroby nowotworowe
wysuwajg sie na pierwsze miejsce wsrod przyczyn zgondw u pacjentow po 40 roku
zycia w krajach rozwinietych. Biorgc pod uwage doskonalsze narzedzia diagnostyczne
i mozliwos¢ rozpoznania choroby nowotworowej na wczesnym etapie rozwoju, staty
postep mozliwosci terapeutycznych, umozliwiajgcych wyleczenie rosngcej liczby
chorych, a w przypadku wielu nowotwordw istotne przedtuzenie czasu zycia, poglad o
bezcelowosci intensyfikacji leczenia w OIT ulega rewiz;ji.

Do niedawna kazde przyjecie pacjenta z chorobg nowotworowg do oddziatu
intensywnej terapii wywotywato powazne watpliwosci wsrod intensywistow ze wzgledu
na wysokie ryzyko niepowodzenia terapeutycznego [12, 13]. Wedtug wspotczesnych
danych literaturowych liczba pacjentow onkologicznych i onkohematologicznych,
ktorzy moga odnies¢ korzys¢ z leczenia w ramach intensywnej terapii wzrosta, pojawia
sie pilna potrzeba rewizji dotychczasowej polityki, dotyczgcej przyjmowania tych
pacjentow do OIT. Pomimo poprawy wynikow leczenia chorych z nowotworami,
wypracowanie powszechnie akceptowanych kryteriéw klasyfikacji do intensywnego

leczenia podtrzymujgcego funkcje niewydolnych narzgddéw, wydaje sie w bliskiej
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perspektywie trudne, a nawet niemozliwe. Zrédta tych trudnoéci sg ztozone. Obejmujg
one: brak badan dotyczgcych wynikéw leczenia w OIT homogennych grup chorych
onkologicznych, brak powszechnie uznanych narzedzi i skal umozliwiajgcych
precyzyjne prognozowanie krotkoterminowych wynikéw leczenia w OIT chorych z
nowotworami, brak szczegétowych danych na temat dtugosci i jakosci zycia pacjentow
onkologicznych wypisanych z OIT [14]. Dodatkowo prowadzenie i porownanie
wynikow wieloosrodkowych badan jest utrudnione przez rézng dostepnosc i jakos¢
opieki, odmienne mozliwosci finansowe i rozne postrzeganie celow terapeutycznych
w opiece nad pacjentami u schyiku zycia [15].

Wielokrotnie podejmowano proby wskazania czynnikéw determinujgcych niekorzystne
rokowanie pacjentow z nowotworami przyjmowanych do OIT. Na rokowanie
krotkoterminowe mogg wptywac: przyczyna przyjecia, rodzaj nowotworu, liczba
niewydolnych narzadow przy przyjeciu do OIT, koniecznos¢ prowadzenia wentylacji
mechanicznej, obecnos¢ infekcji grzybiczej, wstrzgs septyczny. Poszczegodlne
czynniki ryzyka niepomysinego efektu leczenia w OIT mogg rozni¢ sie pomiedzy
subpopulacjami chorych z nowotworami. Co do rokowania dtugoterminowego, jakosci
zycia pacjentow po leczeniu w OIT, nasza wiedza jest jeszcze mniejsza. Brak
jednoznacznych kryteridw przyjmowania chorych onkologicznych do OIT stwarza dla
pacjentow zagrozenie dwojakiego rodzaju. Z jednej strony chorzy rokujgcy poprawe
stanu klinicznego, moga nie zosta¢ zakwalifikowani do intensyfikacji leczenia, z drugiej
strony pacjenci, ktorych stan nie moze ulec poprawie, narazeni sg na dodatkowe
cierpienia i terapie daremng. W jednym z badan retrospektywnych, analizujgcych
odmowy przyjecia do OIT 20% pacjentéw, ktorych stan uznano za zbyt dobry, by
wymagali przyjecia do OIT zmarto, a 25% pacjentow ktorych oceniono jako zbyt
chorych — przezyto [15].

W réznych osrodkach stosowane sg odmienne kryteria kwalifikacji chorych
onkologicznych do przyjecia do OIT. Decyzja czesto opiera sie na kombinacji typowych
wskazan do leczenia na intensywnej terapii w innych grupach pacjentow oraz na
ocenie szans sukcesu terapeutycznego okreslonych przez onkologa lub hematologa i
intensywiste. Niestety niekiedy odmienny sposob postrzegania sytuacji kliniczne;j
pacjenta utrudnia bliskg i pozbawiong nieporozumien wspédtprace. Ocena
retrospektywna trafnosci podejmowanych w ten sposéb decyzji nie jest zadowalajgca.
Jednak powszechnie stosowane z powodzeniem w innych grupach pacjentow, na

przyktad pourazowych, skale szacujgce ryzyko zgonu wewnagtrzszpitalnego,
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charakteryzujg sie niskg czutoscig i swoistoscig w odniesieniu do poszczegdlnych
pacjentow onkologicznych w ocenie rokowania dotyczgcego przezycia.

Kwalifikacja do leczenia w OIT pacjentow onkologicznych (obejmujacych guzy lite i
nowotwory hematologiczne) w stanie zagrozenia zycia, budzi nadal kontrowersje.
Weryfikacji wymagajg dotychczasowe poglady na leczenie pacjentow z chorobami
nowotworowymi w OIT i wyniki leczenia w poszczegdlnych grupach chorych z chorobg

nowotworows.
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3. Cel pracy

Celem gtownym pracy byfa analiza wynikow leczenia pacjentéw z nowotworami litymi

i hematologicznymi przyjetych do Oddziatu Intensywnej Terapii w trybie pilnym. Cele

szczegotowe obejmowaty

1. Charakterystyke pacjentow przyjetych do OIT w odniesieniu do rozpoznania,
zaawansowania choroby nowotworowej i sposobu leczenia oraz chorob
wspotistniejgcych

2. Charakterystyke przyczyn przyjecia do OIT

3. Ocene stopnia niewydolnosci narzgdow w pierwszej dobie pobytu na OIT na
podstawie wybranych skal oraz parametrow laboratoryjnych

4. Ocene metod podtrzymujgcych funkcje niewydolnych narzgdéw

5. Ocene czynnikow wptywajgcych na przezycie w badanej grupie
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4.Material i metody

4.1. Pacjenci

Analizie poddano grupe 183 chorych na nowotwory przyjetych do Oddziatu
Anestezjologii i Intensywnej Terapii Szpitala Klinicznego Przemienienia Panskiego
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu w latach 2012-2017. W badanej grupie 129
pacjentow byto leczonych przed przyjeciem do OIT z powodu nowotworow krwi w
Klinice Hematologii i Transplantacji Szpiku, 54 pacjentéw z guzami litymi zostato
przyjetych z Kliniki Onkologii.

Do analizy retrospektywnej uzyto danych z dokumentacji medycznej dostepnej w bazie
elektronicznej ESKULAP oraz archiwum Szpitala Klinicznego Przemienienia

Panskiego w Poznaniu.

Kryteria wigczenia pacjentow do analizy:
e ustalone rozpoznanie choroby nowotworowej
e przyjecie do OIT z powodu nagtego, zagrazajgcego zyciu i potencjalnie
odwracalnego stanu niewydolnos¢ jednego lub kilku uktaddw:
o uktadu oddechowego
uktadu krazenia

@)

o uktadu nerwowego

o hnerek

Kryteria wykluczajgce chorych z analizy:

e pacjenci z chorobg nowotworowg po planowych, przebiegajgcych bez powiktan
zabiegach operacyjnych, przyjeci do OIT w celu wzmozonego nadzoru
pooperacyjnego

e wczesniejsza hospitalizacja w OIT z powodu nagtego wystgpienia zagrazajgce;j
zyciu niewydolnosci narzgdowej

e pacjenci, u ktorych proces chorobowy wszedt w faze terminalng, jednak
przyjecie do OIT poprawiato komfort zycia poprzez usmierzenie ich dolegliwosci
somatycznych
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4.2. Metody

4.2.1 Ogodlne zasady kwalifikacji chorych do leczenia w OIT

Chorzy byli przyjmowani do OIT w przypadku obecnosci wskazan do leczenia w
warunkach intensywnej terapii ocenianych przez specjaliste anestezjologii i
intensywnej terapii oraz po analizie rokowania dotyczgcego choroby podstawowej
oszacowanego przez hematologa lub onkologa. Do leczenia w OIT kwalifikowano
pacjentow, ktorych pogorszenie stanu zdrowia miato potencjalnie odwracalne
przyczyny i zachodzito istotne prawdopodobienstwo poprawy stanu klinicznego,
umozliwiajgce kontynuacje leczenia przeciwnowotworowego. Kierowano sie regutami
kwalifikacji do leczenia w warunkach intensywnej terapii zawartymi w opublikowanych
w lutym 2012 ,Wytycznych Polskiego Towarzystwa Anestezjologii i Intensywnej
Terapii” okreslajgcych zasady kwalifikacji oraz kryteria przyjecia chorych do Oddziatow
Anestezjologii i Intensywnej Terapii” [13]. Zgodnie z wytycznymi do grupy pacjentow
,Priorytet 1” zaliczono chorych w stanie bezposredniego zagrozenia zycia, ktérym nie
mozna zapewni¢ adekwatnego monitorowania i terapii na oddziale macierzystym, a
zaburzenia, gtébwnie w uktadzie oddechowym i krgzenia, byly potencjalnie odwracalne.
Grupe pacjentow o ,Priorytecie 2” stanowili chorzy, ktorzy wymagali specjalistycznego
monitorowania, a ich stan kliniczny byt niestabilny w takim stopniu, ze mogli wymagac
natychmiastowego wdrozenia terapii dostepnej wytgcznie w obrebie intensywne;j
terapii. ,Priorytet 3" stanowili pacjenci, ktorych szanse na wyzdrowienie byly
ograniczone ze wzgledu na obecnos¢ zaawansowanej, rozsianej choroby
nowotworowej lub choréb przewleklych uktadu krgzenia i oddechowego w fazie
terminalnej, poprzedzajgcych wystgpienie stanu zagrozenia zycia. Pacjenci ci mogli
odnies¢ korzy$¢ z leczenia w OIT szczegdlnie pod postacia zmniejszenia lub
zniesienia dolegliwosci somatycznych. ,Priorytet 4” stanowity osoby, ktére nie
odniostyby korzysci z przyjecia do OIT, poniewaz ich stan kliniczny byt stabilny lub
znajdowaty sie w obliczu zagrazajgcej Smierci w przebiegu nieuleczalnej choroby lub
pacjenci, ktorzy swiadomie nie wyrazali zgody na leczenie w obrebie OIT i decydowali
sie na poddanie sie terapii paliatywnej [16].
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4.2.1.1 Niewydolnos¢ oddechowa

Pacjenci z niewydolnoscia oddechowg wymagajgcy wentylacji zastepczej Dbyl
kwalifikowani w pierwszej kolejnosci do przyjecia do oddziatu intensywnej terapii.
Koniecznos¢ wentylacji zastepczej rozpoznawano na podstawie nastepujgcych
wyktadnikow klinicznych i laboratoryjnych niewydolnosci oddechowe:

e szybki, ptytki i nieregularny oddech

e praca dodatkowych miesni oddechowych
¢ nieefektywny kaszel

e trudnosci w mowieniu

e sinica wokot ust

e pobudzenie, dezorientacja, apatia

e spocona skéra

e tachykardia, arytmia

e ochtodzenie dystalnych czesci ciata

e PaO: ponizej 70 mmHg przy FiO2=0,35-0,4
e PaCO: powyzej 55 mmHg

¢ RR powyzej 35/min

4.2.1.2 Ostra niewydolnos¢ krazenia

Do leczenia w OIT kwaliflkowano pacjentow prezentujgcych wykfadniki wstrzgsu,
stanowigcego uogdlniong i zagrazajgcg zyciu posta¢ ostrej niewydolnosci krgzenia
[14].

Objawy kliniczne wstrzgsu brane pod uwage przy kwalifikacji do OIT:

e tachykardia

e hipotensja SBP < 90 mmHg lub zmniejszenie SBP o wiecej niz 40 mmHg lub
MAP <70 mmHg

e zmniejszenie amplitudy i wypetnienia tetna

e objawy hipoperfuzji narzagdow:
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e skory - blados¢, ochtodzenie, poty, wydtuzenie nawrotu wiosniczkowego >

2s, sinica, marmurkowatos¢

e nerek — oliguria (diureza < 500 ml/dobe), anuria

e OUN - pobudzenie psychoruchowe, splatanie, Spigczka, ogniskowe

objawy ubytkowe

e ukladu oddechowego — zaburzenia toru i czestosci oddychania

e przewodu pokarmowego — nudnosci, wymioty, ostabienie perystaltyki,

krwawienie z przewodu pokarmowego

e watroby

e miesni — ostabienie

e objawy zwigzane z etiologig wstrzgsu: odwodnienia, krwawienia, zakazenia,

anafilaksja, choroby serca i duzych naczyn, odma, inne [15]

4.2.1.3 Ostra niewydolnosé¢ nerek

Do przyjecia do OIT kwalifikowano pacjentow z niewydolnoscig nerek, wymagajgcych

terapii nerkozastepczej w trybie pilnym, z towarzyszgcymi przeciwwskazaniami do

dializy przerywanej w stacji dializ takimi jak: niestabilno§¢ hemodynamiczna i

neutropenia (Tabela 2).

Tabela 2. Wskazania do terapii nerkozastepczej w trybie pilnym

Wskazanie

Charakterystyka

Azotemia

Mocznik = 100 mg/dl (36 mmol/l)

Zespot mocznicowy

Encefalopatia, krwawienie, pericarditis

Hiperkaliemia

Potas = 6 mmol/l lub typowe zmiany w EKG

Kwasica

pH surowicy < 7,15

Oliguria/anuria

Diureza ponizej 500 mil/dobe lub anuria

Przewodnienie

Oporne na dziatanie diuretykow

4.2.1.4 Zaburzenia swiadomosci

Do leczenia w OIT kwalifikowano pacjentow z zaburzeniami swiadomosci ocenianymi

na podstawie skali Glasgow (GCS; Glasgow Coma Scale) przy GCS < 14 punktow
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(Tabela 1A, Aneks). Skala Glasgow ocenia gtebokos¢ zaburzen swiadomosci na
podstawie badania klinicznego obejmujgcego otwieranie oczu, odpowiedz motoryczng
i stowng. Maksymalna liczba punktow jaka moze uzyskacC pacjent wynosi 15, a

minimalna 3.

e GCS 8-13 punktow - stanowito wzgledne wskazanie do dalszego leczenia w
warunkach OIT

e GCS ponizej 8 punktow - stanowito bezwzgledne wskazanie do przyjecia do
OIT, pilnej intubacji (w celu zabezpieczenia droznosci drég oddechowych,
zapobiezeniu aspiracji tresci pokarmowej), wentylacji mechanicznej oraz

diagnostyki etiologii zaburzeh sSwiadomosci

4.2.2 Przyczyny przyjecia do OIT

Analizowano przyczyny przyjecia chorych do OIT. Podzielono je na grupy
e chirurgiczne
e niechirurgiczne
- infekcyjne

- inne

Zakazenia. Jako zakazenie definiowano stan, w ktérym w odpowiedzi na obecnos¢
drobnoustrojéw w organizmie pojawia sie reakcja zapalna lub kiedy drobnoustroje
przedostajg sie do tkanek fizjologicznie sterylnych [18]. Rozpoznanie stawiano na
podstawie danych klinicznych, diagnostyki obrazowej oraz diagnostyki
mikrobiologicznej. W przypadku, gdy nie uzyskano dodatnich wynikow posiewow
mikrobiologicznych, przy rozpoznaniu kierowano sie obrazem klinicznym oraz

wynikami badan dodatkowych.

Zapalenie ptuc stwierdzano na podstawie obecnosci zmian zapalnych w zdjeciu
radiologicznym lub KT klatki piersiowej oraz gorgczki >3 8°C i jednego z objawdw:
obecnosci ropnej plwociny albo zmiany jej charakteru, kaszlu lub dusznosci albo
obecnosci przyspieszonego oddechu, zmian ostuchowych nad polami ptucnymi,

pogorszenia wymiany gazowej w ptucach stwierdzanego na podstawie spadku
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saturacji bgdz hipoksji i/lub hiperkapnii w badaniu gazometrycznym. Dodatkowo
potwierdzeniem zapalenia ptuc byt dodatni posiew z poptuczyn oskrzelowo-
pecherzykowych (BAL) z liczbg bakterii > 10* CFU/mI lub z aspiratu tchawiczego z
liczbg bakterii > 10° CFU/mI [19]. Zapalenie ptuc rozpoznawano takze w przypadku
obecnosci cech klinicznych, radiologicznych i laboratoryjnych, przy jednoczesnym
braku dodatniego wyniku badania mikrobiologicznego.

Zakazenie krwi zwigzane z cewnikiem naczyniowym, odcewnikowe (CRI; catheter—
related infection), diagnozowano, gdy objawom zakazenia towarzyszyt dodatni wynik
badania mikrobiologicznego uzyskany zaréwno z probki krwi pobranej z zyty (z
osobnego naktucia), jak i z krwi pobranej przez cewnik centralny lub z koncowki

cewnika.

Sepsa. Zgodnie z ustaleniami konferencji uzgodnieniowej SEPSIS-2 z 2001, sepse
definiowano jako zakazenie z towarzyszgcymi objawami septycznymi [19]. Objawy i
wyniki badan laboratoryjnych umozliwiajgce rozpoznanie sepsy przedstawiono w
Tabeli 3.
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Tabela 3. Objawy i wyniki badan laboratoryjnych uzasadniajgce rozpoznanie sepsy
wedtug ustalen SEPSIS-2 [19]
Objawy Charakterystyka

Objawy ogdlne - gorgczka lub hipotermia
- przyspieszenie oddechu, zasadowica oddechowa

- dodatni bilans ptynow, obrzeki

Systemowa - leukocytoza lub leukopenia

reakcja zapalna - podwyzszone wartosci biomarkeréw reakcji zapalnej (PCT,
CRP)

Zmiany - hipotensja i tachykardia

Hemodynamiczne - wzrost rzutu serca z powodu obnizonego systemowego oporu

naczyn krwionosnych
- zmiany przeptywu krwi przez skore
- spadek diurezy

- wzrost stezenia mleczanow w surowicy

Objawy  niewydolnosci | - niedotlenienie krwi

wielonarzgdowe;j - dysfunkcja uktadu krzepniecia

- zaburzenia swiadomosci

- hiperglikemia

-DIC

- dysfunkcja watroby (hiperbilirubinemia)

- dysfunkcja przewodu pokarmowego

Zgodnie z nowg definicjg SEPSIS-3 z 2016 roku, sepsa to stan zagrazajgcej zyciu
dysfunkcji narzgdow, wywotany nieprawidtowg reakcjg organizmu na zakazenie [19].
Definicja ta odpowiada wczesniejszej definicji tzw. ciezkiej sepsy. Podkresla
niebezpieczenstwo utraty zycia, spowodowane przez zakazenie prowadzgce do

uposledzenia dziatania narzgdow.

Wstrzas septyczny definiowano jako utrzymujgcg sie hipotensje u pacjentow z sepsa,
z towarzyszgcymi objawami hipoperfuzji narzgdowej, utrzymujgca sie pomimo podazy
ptyndw w naleznej objetosci, a w celu utrzymania MAP > 65 mmHg konieczna byta
podaz lekéw wazopresyjnych [19].
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Przyczyna chirurgiczna — dotyczyta chorych przyjetych do OIT po zabiegach
operacyjnych wykonanych w trybie pilnym lub naglym z powodu pojawienia sie
typowych wskazan chirurgicznych: perforacji przewodu pokarmowego, rozejscia
zespolenia jelitowego, niedroznosci przewodu pokarmowego, krwawienia z przewodu
pokarmowego. Do przyczyn chirurgicznych zaliczono tez przypadki, kiedy w trakcie
planowego zabiegu operacyjnego doszto do ciezkich powiktan jatrogennych (wstrzgsu
krwotocznego, rozlegtej odmy optucnowej), wymagajgcych leczenia w OIT.

Inng przyczyne przyjecia do OIT rozpoznawano, gdy niewydolnos¢ narzgdowa nie
byta wyjSciowo zwigzana z obecnoscig zakazenia, zabiegiem operacyjnym
wykonanym w trybie pilnym/nagtym ani ciezkimi, jatrogennymi powiktaniami zabiegéw
operacyjnych. Wsrdd innych przyczyn przyje¢ do OIT wyrdézniono nastepujgce:

e krgzeniowe - jezeli w celu zapewnienia stabilnosci hemodynamicznej obok
leczenia przyczynowego, konieczna byta podaz srodkéw dziatajgcych
inotropowo-dodatnio lub srodkow wazopresyjnych;

e oddechowe - gdy w celu zapewnienia prawidtowej podazy tlenu i eliminacji
dwutlenku wegla stosowano tlenoterapie bierng, wentylacje mechaniczng —
nieinwazyjng (NIV) lub inwazyjng (MV);

e wydalnicze - jezeli w celu eliminacji zbednych i szkodliwych produktow
przemiany materii zachodzita koniecznosC¢ zastosowania ciggtej terapii
nerkozastepczej (CRRT);

e neurologiczne - jezeli na skutek nieinfekcyjnego uszkodzenia ukfadu
nerwowego dochodzito do zaburzen swiadomosci, wymagajgcych inwazyjnego
zabezpieczenia droznosci dréog oddechowych poprzez intubacje dotchawiczg
(GCS < 8 punktéw).

Przyczyny przyjecia do OIT podsumowano w Tabeli 4.
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Tabela 4. Przyczyny przyjecia do OIT

Przyczyny przyjecia do OIT

Infekcyjne
- zapalenie ptuc
- sepsa lub wstrzgs septyczny

- sepsa odcewnikowa

Chirurgiczne

- niedroznos¢ jelit

- rozejscie zespolenia jelitowego i katowe zapalenie otrzewnej
- perforacja przewodu pokarmowego

- wstrzgs krwotoczny pooperacyjny

- jatrogenna odma optuchowa

- ostre niedokrwienie jelit

- ostre zapalenie trzustki

Inne
Metaboliczne
- zespot lizy guza
- ciezkie zaburzenia wodno-elektrolitowe
Kardiologiczne
- wstrzgs kardiogenny
Neurologiczne
- zaburzenia swiadomosci w wyniku progresji lub powiktan krwotocznych choroby
nowotworowej oraz toksycznego dziatania lekéw uzytych w jej leczeniu
Oddechowe
- ostra niewydolnos$¢ oddechowa w wyniku progresji choroby nowotworowej, powiktan

leczenia przeciwnowotworowego, zaostrzenia przewlektej choroby uktadu oddechowego

4.2.3 Rozpoznanie choroby nowotworowej

Chorych zakwalifilkowano do jednej z trzech grup ze wzgledu na rodzaj choroby
nowotworowe;j:
1. Nowotwory limfoidalne wg WHO 2016 [10]
1. CLL - przewlekta biataczka limfocytowa
2. MM - szpiczak plazmocytowy
3. NHL - chtoniaki nieziarnicze
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4. HL - chtoniak Hodgkina

5. ALL - ostra biataczka limfoblastyczna
2. Nowotwory mieloidalne wg klasyfikacji WHO 2016 [10]

1. CML - przewlekta biataczka szpikowa

2. AML/MDS - ostra biataczka szpikowa/zespdt mielodysplastyczny
3. Guzy lite

4.2.4 Zaawansowanie procesu nowotworowego

Ze wzgledu na zaawansowanie procesu nowotworowego badang populacje
podzielono na pie¢ podgrup. Wyrdézniono pacjentow z:

e chorobg rozpoznang de novo - pacjenci przed wdrozeniem leczenia

przeciwnowotworowego lub w trakcie pierwszej linii leczenia

e remisjg - pacjent po leczeniu bez objawdéw choroby nowotworowe;j

* Wznowag - ponowne pojawienie sie nowotworu po okresie remisiji

e 0pornoscig - brak remisji pomimo stosowania leczenia

e progresja - zwiekszenie wielkosci guza o ponad 25% lub pojawienie sie

nowych ognisk nowotworu

4.2.5 Sposoéb dotychczasowego leczenia onkologicznego

Biorgc pod uwage rodzaj zastosowanego leczenia choroby nowotworowej przed
przyjeciem do OIT, badang grupe pacjentow podzielono w nastepujgcy sposob:

e pacjentow przed wdrozeniem leczenia

e pacjentéw leczonych chemioterapig konwencjonalng

e pacjentow leczonych chirurgicznie

e pacjentdw poddanych leczeniu skojarzonemu

e pacjentdw poddanych przeszczepieniu komérek krwiotworczych

4.2.6 Choroby towarzyszace

Poddanych analizie pacjentow podzielono ze wzgledu na obecno$¢ chordb
wspotistniejgcych na dwie grupy:
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e bez chordb wspotistniejgcych

e z obecnoscig chordob wspdtistniejgcych

W pracy uwzgledniono dostepne w dokumentacji dane na temat obecnosci
nastepujgcych chorob przewlektych: nadcisnienia tetniczego, choroby wiencowej,
cukrzycy, przewlektej obturacyjnej choroby ptuc, astmy, przewlekiej niewydolnosci
nerek, przewlektej niewydolnosci watroby, choréb reumatycznych oraz psychicznych,

innej choroby nowotworowe;.

4.2.7 Ocena stopnia niewydolnosci narzadowej i wybranych parametréw
laboratoryjnych w pierwszej dobie leczenia w OIT.

4.2.7.1 Ocena niewydolnosci narzagdowej w skali APACHE Il , SAPS Il , SOFA

W celu zbadania wptywu na przezycie stopnia niewydolnosci narzgdow pacjentow w
pierwszej dobie leczenia w OIT, oceniono ich stan w skalach: APACHE Il, SAPS II
oraz SOFA (Tabele 2A, 3A, 4A; Aneks).

W ciggu pierwszych 24 godzin pobytu pacjenta w OIT poddano ocenie dane z
wywiadu, badania przedmiotowego i wyniki rutynowych badan laboratoryjnych. Na ich
podstawie obliczono zaawansowanie niewydolnosci narzgdowej w skali APACHE I,
SAPS Il i SOFA. Podczas obliczen, zgodnie z powszechnie przyjetymi zaleceniami,
brano pod uwage najgorszy uzyskany wynik w ciggu 24 godzin po przyjeciu do OIT
dla kazdego z ocenianych parametrow.

Pacjentow przyjetych do OIT podzielono arbitralnie na 3 grupy ze wzgledu na liczbe
punktéw uzyskang w skali APACHE Il w pierwszej dobie pobytu w OIT w nastepujgcy
sposoéb:

e Pacjenci z grupy pierwszej uzyskali 0-12 punktow;

e Pacjenci z grupy drugiej uzyskali 13-25 punktéw;

e Pacjenci z grupy trzeciej uzyskali 26-72 punktow

Kolejng skalg w ktorej oceniano badanych pacjentow byta skala SAPS II.
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Pacjentow przyjetych do OIT podzielono na 3 grupy ze wzgledu na liczbe punktéw
uzyskang w skali SAPS Il w pierwszej dobie pobytu w OIT w nastepujgcy sposob:

e Pacjenci z grupy pierwszej uzyskali 0-29 punktow;

e Pacjenci z grupy drugiej uzyskali 30-52 punktdw;

e Pacjenci z grupy trzeciej uzyskali 53-159 punktow

Pacjentow oceniono rowniez w skali SOFA.
Pacjentow przyjetych do OIT podzielono na 3 grupy ze wzgledu na liczbe punktéw
uzyskang w skali SOFA w pierwszej dobie pobytu w OIT w nastepujacy sposéb:

e Pacjenci z grupy pierwszej uzyskali 0-6 punktow;

e Pacjenci z grupy drugiej uzyskali 7-12 punktéw;

e Pacjenci z grupy trzeciej uzyskali 13-24 punktéw.

4.2.7.2 Ocena wybranych parametréw laboratoryjnych mierzonych przy

przyjeciu do OIT

Poddano analizie wptyw na przezycie wartosci wybranych parametrow laboratoryjnych
— liczby neutrofilii, stezenia albumin w surowicy, hematokrytu, pH krwi tetniczej. Brano
pod uwage wyniki badan laboratoryjnych uzyskane w pierwszej dobie hospitalizacji w
OIT.

Neutrofile. Ze wzgledu na bezwzgledng liczbe neutrofili we krwi obwodowej (ANC,
absolute neutrophil count) pacjentow zakwalifikowano do jednej z dwoch grup:

e Bez ciezkiej neutropenii
e Zciezka neutropenig, gdy bezwzgledna liczba granulocytow obojetnochtonnych

wynosita ponizej 0,5 G/L

Albuminy. Ze wzgledu na stezenie albumin w surowicy pacjentow podzielono na dwie
grupy:
e Ze stezeniem albumin powyzej 25 g/l

e Z ciezkim niedoborem albumin ponizej 25 g/l
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Hematokryt. Ze wzgledu na wartos¢ hematokrytu pacjentéw podzielono na dwie
grupy:

e ZHct=30%

e ZHct<30%

pH krwi tetniczej. Ze wzgledu na pH krwi tetniczej pacjentéw podzielono na trzy
grupy:

e Bez kwasicy - pH > 7,35

e Z umiarkowang kwasicg - pH 7,15 - 7,35

e Z ciezkg kwasicg - pH < 7,15

4.2.8 Rodzaj zastosowanego wspomagania niewydolnych narzagdéw

Wsréd analizowanych  pacjentow poddano analizie zaleznoS¢ pomiedzy
zastosowaniem wspomagania nastepujgcych niewydolnych narzadéw, a przezyciem:
1. uktadu oddechowego
2. ukfadu krgzenia
3. ukfadu wydalniczego

4.2.8.1 Wspomaganie ukiadu oddechowego

Pacjenci bez wspomagania mechanicznego ukladu oddechowego - pacjenci u
ktorych nie zastosowano wentylacji mechanicznej, nieinwazyjnej ani inwazyjnej. Do
grupy tej zakwalifikowano pacjentow oddychajgcych samodzielnie powietrzem
atmosferycznym lub mieszaning oddechowg wzbogacong w tlen przy uzyciu cewnika
donosowego (tzw. wagsy), maski tlenowej, maski Venturiego przy zachowanym
oddechu wiasnym pacjenta.

Pacjenci z mechanicznym wspomaganiem ukiadu oddechowego (MV,
wentylacja mechaniczng). Wentylacja mechaniczna polegata na czesciowym lub
catkowitym zastgpieniu niewydolnego uktadu oddechowego poprzez podaz objetosci
oddechowej za pomocg dodatniego cisnienia w drogach oddechowych. Oddech
zastepczy byt dostarczany w sposéb nieinwazyjny poprzez maske twarzowg lub
inwazyjny przez rurke dotchawiczg Ilub rurke tracheostomijng, w przypadku
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przedtuzonej wentylacji mechanicznej. Wentylacja byta prowadzona z uzyciem
respiratorow Evita firmy Drager. Pacjenci wymagajgcy inwazyjnej wentylacji
mechanicznej byli poddani analgosedacji z uzyciem opioidow (fentanyl, morfina),

benzodiazepin (midazolam) lub propofolu we wlewie ciggtym.

4.2.8.2 Wspomaganie ukfadu krazenia

Ze wzgledu na uzycie w trakcie pobytu w OIT srodkéw wazopresyjnych pacjentow
podzielono na nastepujgce grupy:

e Bez amin katecholowych

e Z uzyciem jednej aminy katecholowej

e Z uzyciem dwoch lub wiecej amin katecholowych — adrenaliny, noradrenaliny,

dobutaminy.

W przypadku sepsy lub wstrzgsu septycznego jako leku pierwszego wyboru do
stabilizacji cisnienia tetniczego stosowano noradrenaling we wlewie ciggtym w dawce
nie przekraczajgcej 1,0 pg/kg/min. Kiedy z uzyciem noradrenaliny nie udato sie
uzyskac stabilizacji MAP > 65 mmHg, stosowano wlew ciggty adrenaliny w dawce do
0,5 pg/kg/min. W pojedynczych przypadkach stosowano dobutamine jako srodek o
dodatnim dziataniu inotropowym we wlewie dozylnym w dawce 5-20 pg/kg/min. Wlew
amin presyjnych prowadzono wyigcznie przez cewnik centralny z uzyciem pomp
infuzyjnych Terumo z opcjg trybu masy ciata, w celu fatwego ustalenia dawki amin
katecholowych wyrazonej w pg/kg/min. Aminy katecholowe podawane byly przez

osobne, dedykowane im odprowadzenie cewnika centralnego.

4.2.8.3 Wspomaganie uktadu wydalniczego
Pacjenci ze wzgledu na koniecznos¢ wspomagania funkcji nerek zostali podzieleni na
dwie grupy:

1. bez CRRT

2. w ktorej zastosowano CRRT
Ciagta terapia nerkozastepcza zapewniata usuwanie nadmiaru wody oraz zbednych i
szkodliwych produktow przemiany materii na sztucznych btonach dializacyjnych na
drodze dyfuzji lub/i konwekcji.
Pacjenci poddani byli jednej z dwéch metod eliminacji nadmiaru wody oraz zbednych

i szkodliwych produktow przemiany materii z organizmu: ciggtej zylno—zylnej
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hemodializie (CVVHD; continuous venovenosus hemodialysis) lub ciggtej zylno-zylnej
hemodiafiltracji (CVVHDf; continuous venovenosus hemodiafiltration). CRRT
zapewnienia wiekszg  stabilnos¢ hemodynamiczng w porownaniu z dializg
przerywang. Wiasciwosc ta sprawia, ze CRRT byta stosowana w stanach zagrozenia
zycia przebiegajgcych z niestabilnoscia hemodynamiczng. RRT prowadzono z
uzyciem aparatow do terapii nerkozastepczej firmy Fresenius. W celu zapewnienia
adekwatnego dostepu dozylnego zaktadano cewniki Sheldona, najczesciej z dostepu
przez zyte szyjng wewnetrzng, rzadziej przez zyte udowg, sporadycznie przez zyte

podobojczykows.

4.3 Ocena przezycia

Przezycie chorych analizowano w okresie hospitalizacji w OIT. Prawdopodobienstwo
przezycia metodg Kaplana-Meiera oszacowano dla 30, 60 i 90 dni od przyjecia do OIT
oraz 3 lat. Analize przeprowadzono dla nastepujgcych czynnikow: wiek, ptec,
obecnos¢ chorob wspdtistniejgcych (nadcisnienie tetniczego, choroba niedokrwiennej
serca, POCHP, PNN), rodzaju, zaawansowania i dotychczasowego leczenia
przeciwnowotworowego, niewydolnosci narzgdowej stratyfikowanej w skalach SOFA,
SAPS Il i APACHE Il, wybranych parametrow laboratoryjnych (pH krwi tetniczej, Hct,
ANC, stezenie albumin), zastosowanych metod wspomagajgcych niewydolne narzady
(wentylacja mechaniczna, ciggtej terapia nerkozastepczej, wlew amin katecholowych)
oraz przyczyn przyjecia do OIT.

4.4. Struktura Oddziatu Intensywnej Terapii

OIT w ktérym leczeni byli poddani analizie pacjenci wyposazony jest w pie¢ stanowisk
intensywnej terapii, z ktorych jedno znajduje sie w osobnym pomieszczeniu z wkasnym
weztem sanitarnym i wydzielong sluzg oddzielajgcg sale izolacyjng od reszty oddziatu.
Kazde stanowisko intensywnej terapii wyposazone jest w respirator, monitor
umozliwiajgcy ciggte monitorowanie funkcji zyciowych - tetna, saturacji, cisnienia
tetniczego monitorowanego metodg bezposrednig (krwawg) lub bezkrwawg, EKG,
CVP, RR, etCO2 (stezenia dwutlenku wegla w powietrzu wydechowym u pacjentow
wentylowanych mechanicznie). W latach 2012-2017 OIT wyposazony byt w jedno

urzgdzenie do prowadzenia ciggtej terapii nerkozastepczej, umozliwiajgce réwniez
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wspomaganie niewydolnej funkcji watroby za pomocg dializy albuminowej (SPAD).
Oddziat posiada analizator parametréw krytycznych, ktéry umozliwia wielokrotng w
ciggu doby ocene gazometrii, glikemii, elektrolitow, LA.

W OIT zatrudnionych byto 8 lekarzy specjalistow anestezjologii i intensywnej terapii,
ktorzy sprawowali opieke nad pacjentami intensywnej terapii oraz prowadzili
znieczulenia na Bloku Operacyjnym Oddziatow Onkologicznych. W OIT pracuje 19
pielegniarek ze specjalizacjg w anestezjologii i intensywnej terapii lub w trakcie
szkolenia specjalizacyjnego. Opieka pielegniarska odbywa sie w trybie 12-godzinnych

dyzuréw.
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5.Analiza statystyczna

Zebrany materiat badawczy poddano analizie statystycznej. Do prezentacji wynikow
dla zmiennych ilosciowych uzyto statystyk opisowych takich jak srednia arytmetyczna,
odchylenie standardowe, mediana, zakres. Natomiast zmienne jakosciowe
przedstawiono za pomocg liczebnosci i wartosci procentowej.

Zmienne kategoroczne poréwnano testem chi-kwadrat. Wykresy analizy czasu
przezycia wykonano metodg Kaplana-Meiera. Do poréwnania krzywych przezycia
wykorzystano test log-rank. Dla oznaczenia poziomu istotnosci przyjeto wartosc
p<0,05.

Analize statystyczng wynikéw badan wykonano przy pomocy pakietu statystycznego
STATISTICA 13.1 (StatSoft Inc.).

6.Zgoda Komisji Bioetycznej

Uzyskano zgode Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu w dniu 1.02.2018 roku na przeprowadzenie badania na
podstawie analizy retrospektywnej dokumentacji medycznej pacjentéw z nowotworami
litymi i hematologicznymi leczonych w latach 2012-2017 w Oddziale Anestezjologii i

Intensywnej Terapii Szpitala Klinicznego Przemienienia Panskiego w Poznaniu.
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7.Wyniki

7.1 Charakterystyka pacjentéow

W latach 2012-2017 do Oddziatu Anestezjologii i Intensywnej Terapii Szpitala
Klinicznego Przemienienia Panskiego Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu zostato
przyjetych w trybie pilnym 183 pacjentéw w trakcie diagnostyki i/lub leczenia
przeciwnowotworowego. Wsrod pacjentow znajdowato sie 99 kobiet oraz 84 mezczyzn
w wieku 56 (19-81) lat. Sposrdéd nich 129 byto leczonych wyjsciowo z powodu
nowotworéw hematologicznych w Klinice/Oddziale Hematologii i Transplantacji
Szpiku, a 54 z powodu guzéw litych w Klinice/Oddziale Onkologii. Wsrod pacjentéw z
nowotworami krwi u 77 stwierdzano nowotwory limfoidalne (ALL, CLL, NHL, HD, MM)
i u 52 nowotwory mieloidalne (AML/MDS, CML) (Rycina 1). W Tabeli 5 przedstawiono
udziat liczbowy i procentowy pacjentow z poszczegolnymi rozpoznaniami wsrod
pacjentéw przyjmowanych do OIT. Ws$réd chorych z nowotworami litymi stwierdzano
znaczne zroznicowanie w zakresie rozpoznania, natomiast wsréd chorych na
nowotwory krwi dominowali chorzy na ostre biataczki i chtoniaki nieziarnicze. W cate;j

grupie 35% chorych byto powyzej 60 r.z.

Pacjenci z nowotworami mieloida
(n=52)
28%

m Pacjenci z nowotworami limfoidalnymi(n=77) m Pacjenci z guzami litymi (n=54)

Pacjenci z nowotworami mieloidalnymi (n=52)

Rycina 1. Liczba pacjentéw z nowotworami krwi i nowotworami litymi przyjetych w
trybie pilnym do OIT w latach 2012-2017
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Tabela 5. Rozpoznania pacjentow przyjmowanych do OIT

Rozpoznanie _Liczba
n=183 (%)
Pacjenci z nowotworami hematologicznymi 129 (70%)
AML/MDS 47 (27%)
NHL 33 (18%)
CLL 15 (8%)
ALL 13 (7%)
CML 5 (3%)
HD 8 (4%)
MM 8 (4%)
Pacjenci z guzami litymi 54 (30%)
Rak jajnika 17 (9%)
Rak piersi 8 (4%)
Rak jelita grubego 5 (3%)
Rak endometrium 4 (2%)
Rak otrzewnej 4 (2%)
Rak ptuc 2 (1%)
Rak jadra 2 (1%)
Rak nerki 2 (1%)
Guz germinalny 2 (1%)
Rak odbytnicy 2 (1%)
Rak trzustki 1 (0,5%)
Rak watroby 1 (0,5%)
Rak szyjki macicy 1 (0,5%)
Fibrohistocytoma 1 (0,5%)

Charakterystyka pacjentdow z nowotworami hematologicznymi oraz pacjentow z
guzami litymi zostata przedstawiona w Tabelach 6a, 6b i 6¢. Pacjenci z nowotworami
krwi byli mtodsi w poréwnaniu do chorych z guzami litymi i rzadziej wystepowaty u nich

choroby wspdtistniejgce (Rycina 2). Znamiennie statystycznie czesciej u chorych
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hematologicznych wystepowata ciezka granulocytopenia, kwasica i niedokrwistosc.
Charakteryzowali sie bardziej nasilong niewydolnoscig narzadéw wyrazong w skalach
SAPS |l, SOFA, APACHE Il w pierwszej dobie po przyjeciu do OIT. Pacjenci
hematologiczni czesciej wymagali terapii nerkozastepczej i wlewu wiecej niz dwoch
amin katecholowych. W okresie leczenia na OIT zmarto wiecej chorych z nowotworami

krwi.

Tabela 6a. Charakterystyka pacjentow z nowotworami hematologicznymi i guzami

litymi przyjetych do OIT w trybie pilnym w latach 2012-2017

Parametr Pacjenci z nowotworami Pacjenci z guzami p
hematologicznymi n=129 (%) litymi n=54 (%)

Wiek > 60 r.z. 38 (29%) 27 (50%) 0,013
Pte¢ (K) 59 (46%) 40 (74%) 0,0008
Obecnos¢ chordb 51 (40%) 29 (54%) 0,109
wspotistniejgcych

ANC < 0,5 G/l 83 (64%) 6 (11%) <0,0001
HCT < 30% 124 (96%) 29 (54%) <0,0001
pH < 7,35 90 (70%) 23 (43%) 0,001
pH < 7,15 30 (23%) 8 (15%) 0,278
Albuminy < 25 g/dl 93 (72%) 47 (87%) 0,047
MV 114 (88%) 44 (81%) 0,316
CRRT 47 (36%) 9 (17%) 0,013
Aminy katecholowe 108 (84%) 32 (59%) 0,0007
Wypis 38 (29%) 40 (74%) <0,0001
Zgon 91 (71%) 14 (26%) <0,0001
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Tabela 6b. Charakterystyka pacjentow z nowotworami hematologicznymi i guzami

litymi przyjetych do OIT w trybie pilnym w latach 2012-2017

Parametr Pacjenci z nowotworami | Pacjenci z guzami p
hematologicznymi n=129 | litymi n=54

SAPS Il mediana (pkt) 62 (33-119) 44 (17-102)

0-29 0 12 <0,0001

30-52 34 25 0,014

53-159 95 17 <0,0001

SOFA mediana (pkt) 13 (3-24) 6 (0-19)

0-6 3 24 <0,0001

7-12 37 17 0,840

13- 24 79 13 <0,0001

APACHE Il mediana (pkt) | 29 (13-56) 13 (1-42)

0-12 0 19 <0,0001

13-25 37 25 0,033

26-72 92 10 <0,0001

Tabela 6¢. Charakterystyka pacjentéw z nowotworami hematologicznymi i guzami

litymi przyjetych do OIT w trybie pilnym w latach 2012-2017

Rodzaj wsparcia niewydolnych Pacjenci z nowotworami | Pacjenci z guzami o]

narzadoéw hematologicznymi n=129 | litymi n=54

Mv Tak 114 (88%) 44 (82%) 0,316
Twv (dni) 5 (1-55) 4 (1-30)

CRRT Tak 47 (36%) 9 (17%) 0,013
Tcrrr(dni) | 4 (1-19) 4 (1-10)

Aminy katecholowe 0 21 (16%) 22 (41%) 0,0007
1 81 (63%) 30 (56%) 0,454
22 27 (21%) 2 (4%) 0,007

42




W catej analizowanej grupie chorych, 80 (44%) z nich miato rozpoznang jedng lub
wiecej chorob wspdtistniejgcych: nadcisnienie tetnicze, chorobe niedokrwienng serca,
astme, przewlektg obturacyjng chorobe ptuc, przewlektg niewydolno$¢ nerek,
niedoczynnos¢ tarczycy, inng chorobg nowotworowa. Rodzaj i czesto$¢ wystepowania
chordob wspotistniejgcych przedstawiono na Rycinie 2.
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W Liczba pacjentéw

Rycina 2. Wystepowanie chorob wspatistniejgcych wsrdd pacjentow z nowotworami
krwi i guzami litymi przyjetych do OIT

Wsréd pacjentow przyjetych do OIT, najliczniejszg grupe stanowili pacjenci z nowo
rozpoznanym procesem nowotworowym — 69 (38%) chorych. Statystycznie
znamiennie bardziej liczna byta grupa chorych z guzami litymi z progresja, a wsrod
pacjentow hematologicznych z opornoscig (Tabela 7a). W remisji znajdowato sie 5%
pacjentow onkologicznych przyjmowanych do OIT.
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= de novo (n=69)

= Progresja (n=64)

= Wznowa (n=41)
Remisja (n=9)

Opornos¢ (n=10)

Rycina 3. Zaawansowanie choroby nowotworowej pacjentow przyjmowanych do OIT

Tabela 7a. Zaawansowanie choroby nowotworowej pacjentéw przyjmowanych do OIT

Pacjenci z Pacjenci z p
nowotworami guzami litymi

hematologicznymi

Zaawansowanie De novo 51 (40%) 18 (33%) 0,533

choroby Progresja 28 (22%) 25 (46%) 0,0015

nowotworowej Wznowa 32 (25%) 10 (18%) 0,465
Remisja 8 (6%) 1(2%) 0,386
Opornosc¢ 10 (8%) 0 <0,0001

W grupie pacjentow z chorobg nowotworowg przyjmowanych do OIT dominowali
chorzy leczeni za pomocg chemioterapii - 93 (51%); 41 (32%) pacjentéw byto
leczonych za pomocg HCT (Rycina 4). Najmniej liczng grupe, 9 (5%), stanowili chorzy
przyjmowani do OIT przed wdrozeniem leczenia choroby nowotworowej. Szczegoty
dotyczgce sposobu leczenia choroby nowotworowej pacjentéw przyjmowanych do OIT
przedstawiono w Tabeli 7b.
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= Chemioterapia (n=93)

= HCT (n=41)

= Skojarzone (n=22)
chirurgiczne (n=18)

Przed leczenema (n=9)

Rycina 4. Sposob leczenia choroby nowotworowej pacjentow przyjmowanych do OIT

Tabela 7b. Rodzaj leczenia choroby nowotworowej

Pacjenci z Pacjenci z
nowotworami guzami litymi
hematologicznymi n=54
n=129
Dotychczasowy Chemioterapia | 82 (64 %) 11 (20%)
sposob leczenia Chirurgiczne 0 18 (33%)
choroby HCT 41 (32%)
nowotworowej Skojarzone 22 (41%)
Przed 6 (5%) 3 (6%)
leczeniem

7.2 Przyczyna przyjecia do OIT

Najczestszg przyczyng przyjecia w trybie pilnym do OIT pacjentéw z chorobg

nowotworowg byta ciezka infekcja — 120 (66%). Przyczyny chirurgiczne wystgpity u 30

(16%) chorych, pozostate przyczyny obejmowaty 33 (18%) przypadkdéw (Rycina 5).
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Inna (n=33)
18%

Chirurgiczna (n=30)
0,

m Chirurgiczna (n=30)  m Infekcyjna (n=120) Inna (n=33)

Rycina 5. Przyczyny przyjecia do OIT pacjentéw onkologicznych

Dominujgcg przyczyng przyje¢ do OIT pacjentéw z nowotworami hematologicznymi
byly ciezkie infekcje (84%) i wystepowaty statystycznie znamiennie czesciej niz w
grupie z chorych z guzami litymi. Wsréd tych powiktan najczesciej stwierdzano
zapalenie ptuc lub wstrzgs septyczny. Powikfania chirurgiczne statystycznie
znamiennie czesciej wystepowaty w chorych z guzami litymi w porownaniu do chorych
hematologicznych; najczesciej spowodowane byty niedroznoscig przewodu
pokarmowego. Powiktania o charakterze wstrzgsu kardiogennego i nieinfekcyjnego
uszkodzenia ptuc wystepowaty nieco czesciej u chorych z guzami litymi. Przyczyny
przyjecia pacjentéw do OIT zostaty wyszczegodlnione w Tabeli 8.
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Tabela 8. Przyczyny przyjecia do OIT pacjentéw z nowotworami hematologicznymi i

guzami litymi
Przyczyny przyjecia do OIT Pacjenci z nowotworami | Pacjenci z guzami p
hematologicznymi n=129 | litymi n=54
Infekcyjna 109 (84%) 11 (20%) <0,0001
- zapalenie ptuc 64 4
- wstrzgs septyczny 45 6
- 1ZW 1
Chirurgiczna 2 (2%) 28 (52%) <0,0001
- niedroznosc¢ przewodu 0 18
pokarmowego 1 4
- perforacja przewodu pokarmowego | 0 1
- rozejscie zespolenia przewodu
pokarmowego
- jatrogenny wstrzgs krwotoczny
- jatrogenna odma optuchowa 1
- ostre zapalenie trzustki
Inna 18 (14%) 15 (28%) 0,044
- wstrzgs kardiogenny 5 4
- zatorowos¢ ptucna 0 2
- krwawienie Srodczaszkowe 3 0
- wstrzags anafilaktyczny 0 1
- niewydolno$¢ oddechowa o 5 8
etiologii innej zapalna
- zespot lizy guza 5

7.3 Stopien niewydolnosci narzadowej oraz odchylen w wybranych badaniach

laboratoryjnych w pierwszej dobie po przyjeciu do OIT

W grupie pacjentéw onkologicznych przyjmowanych do OIT w trybie pilnym, potowa
wykazywata powazne zaburzenia funkcji trzech lub wiekszej liczby narzgdow, co
znajdowato odzwierciedlenie w liczbie punktow uzyskanych w pierwszej dobie pobytu
w OIT w skali SOFA (Rycina 20), SAPS Il i APACHE Il (Tabela 6b). Pacjenci z guzami

litymi prezentowali mniejsze nasilenie niewydolnosci narzgdowej niz pacjenci z
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nowotworami hematologicznymi, co skutkowato mniejszg liczbg punktow uzyskanych
w kazdej z wymienionych wczesniej skal. U 62% pacjentow onkologicznych
stwierdzano w pierwszej dobie pobytu w OIT zaburzenia gospodarki kwasowo-
zasadowej z pH < 7,35, w tym az 21% prezentowato zaburzenia ciezkie z pH < 7,15.
Sposrdéd 183 pacjentow przyjetych do OIT w trybie pilnym, u 157 oznaczono stezenie
albumin; u 120 (76%) pacjentow wystgpita hipoalbuminemia ciezka. W dniu przyjecia
do OIT 49% pacjentow onkohematologicznych znajdowato sie w ciezkiej neutropenii.
W grupie 54 pacjentow z guzami litymi, jedynie 6 miato w dniu przyjecia do OIT ciezkg
neutropenie. Sposréd analizowanych 183 pacjentéw u 149 (81%) hematokryt wynosit
ponizej 30%. Oceniajgc po przyjeciu do OIT wybrane parametry laboratoryjne
pacjentow  onkologicznych, stwierdzono, Zze pacjenci z nowotworami
hematologicznymi w poréwnaniu z pacjentami z guzami litymi:

- wykazywali czesciej zaburzenia gospodarki kwasowo-zasadowej pod postacig

kwasicy
- czesciej znajdowali sie w gtebokiej neutropenii oraz mieli obnizony hematokryt

- rzadziej wykazywali gtebokg hipoalbuminemie

7.4Interwencje terapeutyczne podjete u pacjentow onkologicznych w OIT

W grupie 183 chorych onkologicznych przyjetych do OIT w trybie pilnym, 158 (86%)
wymagato wentylacji mechanicznej. Wentylacja mechaniczna byta najczestszg
interwencjg stosowang w OIT. Nieznamiennie statystycznie czesciej wymagali jej
pacjenci z nowotworami hematologicznymi (88%) niz z guzami litymi (82%). Czas
wentylacji mechanicznej byt diuzszy i wynosit 5 (1-55) dni vs 4 (1-30) dni wsrod

pacjentow z nowotworami hematologicznymi w poréwnaniu do chorych z guzami litymi.
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@ Tak (n=158) @Nie (n=25)

Rycina 6. Udziat pacjentow wentylowanych mechanicznie wsrod chorych

onkologicznych

Ciagta terapia nerkozastepcza zostata zastosowana u 56 (31%) chorych (Rycina 7).
Znamiennie czesciej wymagali jej pacjenci z nowotworami hematologicznymi (36%),
niz z guzami litymi (17%). Jednoczesnie czas stosowania CRRT u poszczegdinych
pacjentéw wahat sie w szerokich granicach od 1 do 19 dni (u pacjentéw z guzami litymi

od 1-10 dni) z mediang wynoszgcg 4 doby.

Nie (n=127)
69%

m Tak (n=56) Nie (n=127)

Rycina 7 Zastosowanie ciggtej terapii nerkozastepczej u pacjentéw onkologicznych
leczonych w OIT.

W objetej badaniem grupie pacjentéw, 77% wymagato uzycia amin katecholowych, w
tym 16% - dwoch lub wiecej. U 23% chorych nie zastosowano amin presyjnych (Rycina
8). Znamiennie cze$ciej zastosowania amin katecholowych wymagali pacjenci z
nowotworami hematologicznymi, jak réwniez jednoczesnego zastosowania dwoch lub

wiecej amin katecholowych. Szczegdtowe dane na temat zastosowania
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poszczegolnych technik wspomagajgcych niewydolne narzady przedstawiono w
Tabeli 6¢.

Dwie lub wiecej

(n=29) Bez (n=43)
16% 23%
Jedna (n=111)

61%

Bez (n=43) Jedna (n=111) Dwie lub wiecej (n=29)

Rycina 8 Uzycie amin katecholowych wsréd pacjentow onkologicznych leczonych w
OIT.

7.5Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw onkologicznych przyjmowanych
w trybie pilnym do OIT

Sposréd 183 pacjentdw przyjetych do OIT w trybie pilnym, w okresie obserwaciji 5 (1-
64) dni w OIT zmarto 105 (57%) chorych, natomiast pozostatych 78 (43%) zostato
przekazanych na oddziat macierzysty lub na inny oddziat szpitalny w celu kontynuacji
leczenia, przy czym w ciggu pierwszych 30 dni zmarto 112 (61%) chorych.
Prawdopodobienstwo przezycia analizowanych chorych przedstawiono w Tabeli 9, a

krzywg Kaplana-Meiera na Rycinie 9.

Tabela 9. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow onkologicznych przyjetych w
trybie pilnym do OIT

Liczba Liczba Prawdopodobienstwo przezycia (miesiace)
Pacjentow | Zgonéw

1 2 3 6 12 24 36
183 166 39% |32% |28% |22% 19% 14% 9%
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Prawdopodobienstwo przezycia Kaplana-Meiera
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Rycina 9. Krzywa przezycia Kaplana-Meiera pacjentow onkologicznych przyjetych w
trybie pilnym do OIT

7.5.1 Wplyw rodzaju choroby onkologicznej na przezycie pacjentow

przyjmowanych w trybie pilnym do OIT

Sposréd 129 pacjentdw z nowotworami krwi przyjetych do OIT, w okresie obserwacii
5 (1-64) dni zmarto 91 (71%) chorych, wszyscy w okresie pierwszych 30 dni. W grupie
pacjentow z guzami litymi zmarto 14 (26%) chorych. Prawdopodobienstwo przezycia
30 i 90 dni byty okoto dwukrotnie wyzsze w grupie chorych z guzami litymi niz w grupie
z nowotworami hematologicznymi (Tabela 10). Prawdopodobienstwo przezycia 3 lat
réznito sie istotnie (test log-rank= 3,24; df=1; p=0,0012) pomiedzy obu opisywanymi

grupami.
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hematologicznymi przyjetych w trybie pilnym do OIT

Tabela 10. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z guzami litymi

litymi oraz nowotworami

nowotworami hematologicznymi przyjetych w trybie pilnym do OIT

oraz

Rodzaj Liczba Liczba Prawdopodobienstwo przezycia [mies]
nowotworu pacjentéw | zgonéw | 1 2 3 6 12 24 36
Guzy lite 54 48 61% |50% |44% |37% |31% |22% | 11%
Nowotwory

hematologiczne | 129 118 29% | 23% |22% |16% |14% |11% | 9%

Sposrod 77 pacjentow z nowotworami limfoidalnymi w okresie obserwacji 5 (1-64) dni

51 (66%) zmarto w OIT, a 26 (34%) zostato wypisanych na oddziat macierzysty. W

przypadku pacjentow z nowotworami mieloidalnymi w OIT zmarto 40 (79%) pacjentow.

Prawdopodobienstwa przezycia 30 dni wynosito 19% wsrdd pacjentéw z nowotworami

mieloidalnymi i 35% z nowotworami limfoidalnymi, natomiast prawdopodobienstwo
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przezycia 3 miesiecy, odpowiednio 13% i 27% (Tabela 11). Prawdopodobienstwa

przezycia w grupie pacjentow z nowotworami limfoidalnymi oraz nowotworami

mieloidalnymi nie roznito sie w sposob istotny statystycznie (test log-rank=1,05; df=1;
p=0,2957).
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Rycina 11 Krzywe przezycia pacjentow z nowotworami mieloidalnymi i limfoidalnymi.

Tabela 11. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z guzami litymi, nowotworami

limfoidalnymi i przyjetych w trybie pilnym do OIT

Rodzaj Liczba Liczba Prawdopodobienstwo przezycia (miesiace)
nowotworu Pacjentow | zgonéw 1 2 3 6 12 24 36
Guzy lite 54 48 61% |50% |44% |37% |31% |22% | 11%
Nowotwory

mieloidalne 52 48 19% | 15% [13% [ 12% [12% |10% |8%
Nowotwory

limfoidalne 77 70 35%% |29% |27% |18% |16% |12% | 9%
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7.5.2 Wplyw zaawansowania choroby nowotworowej i sposobu leczenia na

przezycie

7.5.21 Rodzaj zastosowanego leczenia

Prawdopodobienstwo przezycia w catym okresie obserwacji dla catej grupy chorych
réznito sie w sposob istotny (chi*2=10,17; df=2; p=0,0172) w =zaleznosci od
poprzedzajgcego przyjecie do OIT sposobu leczenia choroby nowotworowej (Rycina
12).
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Rycina 12. Krzywe przezycia pacjentow w zaleznosci od rodzaju zastosowanego

leczenia

Sposrod 54 pacjentow z guzami litymi w okresie obserwacji 5 (1-34) dni w OIT zmarto
14 (26%) chorych. Odsetek zgonéw w OIT pacjentéw z guzami litymi roznit sie w
poszczegolnych grupach, w zaleznosci od sposobu wczesniejszego leczenia choroby
nowotworowej, co przedstawiono w Tabeli 7b. Prawdopodobienstwo przezycia 30, 60
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i 90 dni w tej grupie chorych zaprezentowano w Tabeli 12, a krzywa Kaplana-Meiera
jest przedstawiona na Rycinie 13.

Tabela 12. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw z guzami litymi w zaleznosci

od zastosowanego leczenia

Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)

Pacjentéw | zgonéw | 15 30 60 90
Chemioterapia 11 8 55% 45% 27% 27%
Chirurgiczne 18 5 89% 83% 78% 72%
Skojarzone 22 14 64% 55% 45% 36%
Przed leczeniem | 3 3 33% 33% 0% 0%

Prawdopodobienstwo przezycia Kaplana-Meiera
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Rycina 13. Krzywe przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od rodzaju

zastosowanego leczenia poprzedzajgcego
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Sposréd 129 pacjentow przyjetych do OIT z Oddziatu Hematologii, 41 zostato
poddanych wczesniej HCT, pozostatych 82 chemioterapii, a 6 byto przed wdrozeniem
leczenia onkologicznego. W OIT zmarli wszyscy chorzy hospitalizowani przed
wdrozeniem leczenia onkologicznego, 57 (70%) po HCT i 29 (71%) leczonych za
pomocg chemioterapii. Prawdopodobienstwo przezycia 30 i 90 dni pacjentéw po
przeszczepieniu komorek krwiotworczych wynosito odpowiednio 32% i 28%, a
pacjentow leczonych za pomocg chemioterapii 28% i 22%. Prawdopodobienstwo
przezycia byto wyzsze w grupie pacjentow po HCT, jednak roznica ta nie byta
znamienna statystycznie (test log-rank=0,65; p=0,5185) (Rycina 14).

Prawdopodobienstwo przezycia Kaplana-Meiera
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Rycina 14. Krzywe przezycia pacjentow z nowotworami krwi w zaleznosci od leczenia
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7.5.3 Zaawansowanie choroby onkologicznej

Biorgc pod uwage zaawansowanie choroby nowotworowej, wsrod pacjentow z
nowotworami hematologicznymi, w ciggu 30 dni od przyjecia do OIT zmarto 78%
pacjentow z progresjg, 74% z nowo rozpoznanym procesem nowotworowym, 62%
pacjentow w remisji i 61% ze wznowg. W przypadku pacjentéw z guzami litymi w ciggu
pierwszych 30 dni zmarto 75% pacjentow z progresjg choroby nowotworowej, 74% z
nowo rozpoznang chorobg, 62% w remisji i 61% ze wznowg. Prawdopodobienstwo
przezycia w zaleznosci od zaawansowania choroby, zarowno wsrdod pacjentéw z
nowotworami hematologicznymi (chi?=3,83; p=0,2809), jak i guzami litymi (chi®=3,30;
p=0,3471) nie wykazywaty istotnej statystycznie roznicy (Ryciny 15i 16).
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Rycina 15. Krzywe przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi z

uwzglednieniem zaawansowania choroby nowotworowej
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Rycina 16. Krzywe przezycia pacjentow z guzami litymi z uwzglednieniem

zaawansowania choroby nowotworowe;.

7.5.4 Wplyw przyczyny przyjecia do OIT na przezycie pacjentow
onkologicznych

Wsrod 54 chorych z guzami litymi przyjetych trybie pilnym odsetek zgonéw w obrebie
OIT byt odmienny w poszczegolnych grupach, zaleznie od przyczyny przyjecia i
wynosit 64% wsrod chorych przyjetych z powodu ciezkiej infekcji, 18% z powoddéw
chirurgicznych i 13% wsrod pacjentow przyjetych z innych przyczyn. W ciggu 30 dni
od przyjecia do OIT zmarto 82% pacjentdéw przyjetych z powodu infekcji, 29% z
powodow chirurgicznych i 28% z innych przyczyn. Prawdopodobienstwo przezycia 30
dni pacjentow z guzami litymi wynosito 71% w przypadku przyjecia z powodow
chirurgicznych, 18% z powodu infekcji, 73% z powodu innych przyczyn (Tabela 13).
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Prawdopodobienstwo przezycia w catym okresie obserwacji roznito sie istotnie

(chi*2=8,26; df=2; p=0,0161) w zaleznosci od przyczyny pilnego przyjecia do OIT

(Rycina 17).
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Rycina 17. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od przyczyny

przyjecia do OIT

Tabela 13. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw guzami litymi w zaleznosci od

przyczyny przyjecia do OIT

Przyczyna przyjecia Liczba Liczba Prawdopodobienstwo przezycia
do OIT pacjentéw | zgonéw (dni)

15 30 60 90
Chirurgiczne 28 13 79% 71% 64% 54%
Infekcyjne 11 36% 18% 18% 18%
Inne 15 73% 73% 47% 47%
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Ciezkie infekcje byty dominujgca przyczyng przyje¢ do OIT pacjentéw z nowotworami

hematologicznymi. Sposrdéd pacjentow przyjetych z powodu infekcji w ciggu 30 dni od

przyjecia zmarto 74% chorych, a w ciggu 60 dni 80%. Ws$rod pacjentéw przyjetych do

OIT z powodu powiktan chirurgicznych, wszyscy zostali wypisani na oddziat

macierzysty i przezyli 90 dni od przyjecia do OIT. W przypadku pacjentow przyjetych

do OIT z innych powoddw 61% zmarto w ciggu 30 dni, a 67% w ciggu 60 dni od

przyjecia do OIT. Prawdopodobienstwo przezycia 30 dni wynosito 26% w przypadku

przyjecia z powodu infekcji, 100% z powodow chirurgicznych, 39% z powodu innych

przyczyn. Prawdopodobienstwo przezycia w catym okresie obserwacji pacjentéw z

nowotworami

hematologicznymi roznito sie istotnie (chi*2=8,88; p=0,0118)

zaleznosci od przyczyny przyjecia do OIT (Rycina 18).
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Rycina 18. Krzywa przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznych w

zaleznosci od przyczyny przyjecia do OIT
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Tabela 14. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow nowotworami krwi w
zaleznosci od przyczyny przyjecia do OIT

Przyczyna przyjecia do Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
oIT pacjentéw | zgonéw | 15 30 60 920
Chirurgiczne 2 0 100% 100% 100% 100%
Infekcyjne 109 89 40% 26% 20% 18%
Inne 18 12 61% 39% 33% 33%

7.5.5 Wplyw stopnia niewydolnosci narzagdowej ocenianej w skali APACHE II,
SAPS Il i SOFA na prawdopodobienstwo przezycia pacjentéow
onkologicznych

7.5.5.1. SOFA

Wsrod pacjentow z nowotworami hematologicznymi, ktérzy uzyskali od 0 do 6 punktow
w skali SOFA, mediana czasu przezycia wynosita 24,5 miesigca; w grupie chorych,
ktorzy uzyskali 7-12 punktéw 0,8 miesigca, a powyzej 12 punktow 0,1 miesigca. W OIT
zmarto 84% chorych z najwyzszg punktacjg w skali SOFA, 53% z posrednig i 33% z
najnizszg. W ciggu 30 dni od przyjecia do OIT zmarto odpowiednio: 85%, 51%, 33%.

Prawdopodobienstwo przezycia 30 dni pacjentow z nowotworami hematologicznymi
wynosito 67% w przypadku uzyskania od 0 do 6 punktéw w skali SOFA, 49% 7 do 12
punktéw,15% 13 lub wiecej punktow (Tabela 15).

Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw z nowotworami hematologicznymi réznito
sie istotnie (test chi*2=25,18; p<0,0001) w zaleznos$ci od liczby punktéw w skali SOFA
(Rycina 19).
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Rycina 19. Krzywa przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci od stopnia niewydolnosci wielonarzgdowej wyrazonej w skali SOFA

Tabela 15.

hematologicznymi w zaleznosci od stopnia niewydolnosci narzgdowej w skali SOFA

Prawdopodobienstwo  przezycia pacjentbw z  nowotworami

SOFA | Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
pacjentéow | zgonéw | 15 30 60 90

0-6 3 1 100% 67% 67% 67%

7-12 47 29 68% 49% 40% 38%

13-24 | 79 71 28% 15% 11% 10%

Mediana czasu przezycia pacjentow z guzami litymi, ktorzy uzyskali od 0 do 6 punktéw
w skali SOFA wynosita 3,82 miesigca; 2,43 miesigca dla 7-12 punktéw w skali SOFA
i 0,17 miesigca dla pacjentéw ktorzy uzyskali powyzej 12 punktow. W ciggu 30 dni od
przyjecia do OIT zmarto odpowiednio 33%, 51% i 85% chorych, z guzami litymi.
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Prawdopodobienstwo przezycia 30 dni pacjentow z guzami litymi wynosito 83% w
przypadku uzyskania od 0 do 6 punktoéw w skali SOFA, 65% 7 do 12 punktow,15% 13
lub wiecej punktow (Tabela 16). Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw z guzami

litymi réznito sie istotnie (test chi*2=17,02; df=3; p=0,0002) w zaleznosci od stopnia

niewydolnosci narzgdowej wyrazonej w skali SOFA.
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Rycina 20. Krzywa przezycia pacjentéw z nowotworami litymi w zaleznosci od stopnia

niewydolnosci wielonarzgdowej wyrazonej w skali SOFA
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Tabela 16. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od
stopnia niewydolnosci wielonarzgdowej wyrazonej w skali SOFA.

SOFA | Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
pacjentéw | zgonéw | 15 30 60 90
0-6 24 10 88% 83% 67% 58%
712 |17 9 76% 65% 53% 47%
13-24 | 13 11 23% 15% 15% 15%
7.5.5.2 SAPSII

Wsréd chorych z nowotworami krwi w ciggu 30 dni od przyjecia do OIT w grupie z
nizszg (30-52) i wyzszg (powyzej 52) liczbg punktow w skali SAPS Il zmarto
odpowiednio 44% i 81% pacjentow. Mediana przezycia w grupie z nizszg i wyzszg
punktacja w skali SAPS Il wynosity odpowiednio 2,05 oraz 0,17 miesigca.
Prawdopodobienstwo przezycia 30 dni pacjentéw z nowotworami krwi wynosito 56%
w przypadku uzyskania od 30 do 52 punktow w skali SAPS II, a 19% 53 lub wiecej
punktéw (Tabela 17). Przezycie pacjentéw réznito sie istotnie (test log-rank=5,15; p<
0,0001) w zaleznosci od stopnia niewydolnosci narzgdowej wyrazonej w skali SAPS I
(Rycina 21).

Tabela 17. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z nowotworami
hematologicznymi w zaleznosci od stopnia niewydolnosci wielonarzgdowej w skali
SAPS I

SAPS Il | Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia [dni]
Pacjentow | Zgonéw | 15 30 60 90

30-52 34 19 82% 56% 50% 44%

53-159 | 95 82 31% 19% 14% 14%
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Rycina 21. Krzywa przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci od stopnia niewydolnosci wielonarzgdowej wyrazonej w skali SAPS |l

Wsrod pacjentéw z guzami litymi w ciggu 30 dni od przyjecia do OIT w grupie z nizszg
(0-29), posrednig (30-52) i wyzszg (powyzej 52) liczbg punktow w skali SAPS |l zmarto
odpowiednio 8%, 32% i 71% chorych. Mediana przezycia w poszczegolnych grupach
chorych wg punktacji w skali SAPS Il wynosita odpowiednio: 24,03; 2,3; 0,33 miesigca.
Prawdopodobienstwo przezycia 30 dni pacjentow z guzami litymi wynosito 92% w
przypadku uzyskania 0-29 punktow w skali SAPS I, 68% 30-52 punktéw, 29% 53 lub
wiecej punktow (Tabela 18). Przezycie pacjentow z guzami litymi roznito sie istotnie
(test chi*2=11,79; df=2; p=0,0028) w zaleznosci od uzyskanej punktacji w skali SAPS
Il (Rycina 22).
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22. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od stopnia

niewydolnosci wielonarzgdowej w skali SAPS II.

Tabela

18. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci

od stopnia niewydolnosci narzgdowej wyrazonej w skali SAPS I

saps || | Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
Pacjentéw | Zgonéw | 15 30 60 90
0-29 12 3 92% 92% 83% 75%
30-52 | 25 14 72% 68% 52% 44%
53-159 | 17 13 47% 29% 24% 24%
7.5.5.3 APACHEII

Sposrod pacjentow z nowotworami krwi w ciggu 30 dni od przyjecia do OIT w grupie z

nizsza

(13-25) i wyzszg (powyzej 25) liczbg punktow w skali APACHE Il zmarto

odpowiednio 51% i 79% chorych. Mediana przezycia w grupie z nizszg liczbg punktow
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wynosita 1,6 miesigca, a z wyzszg 0,83 miesigca. Prawdopodobienstwo przezycia 30

dni pacjentow z nowotworami hematologicznymi wynosito 49% w przypadku uzyskania
13-25 punktow w skali APACHE I, 21% 26 lub wiecej punktow (Tabela 19).

Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci od stopnia niewydolnosci narzgdowej wyrazonej w skali APACHE Il roznito
sie istotnie (test log-rank=3,39; p=0,0007) (Rycina 23).
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Rycina 23. Krzywa przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci od stopnia niewydolnosci wielonarzgdowej w skali APACHE I
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Tabele 19. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z nowotworami
hematologicznymi w zaleznosci od stopnia niewydolnosci narzgdowej wyrazonej w
skali APACHE I

APACHE I1 | Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
pacjentow | Zgonéw | 15 30 60 90

13-25 37 24 65% 49% 41% 35%

26-72 92 77 36% 21% 16% 16%

Sposréd pacjentéw z nowotworami litymi w ciggu 30 dni od przyjecia do OIT w grupie
z nizszg (0-12), posrednig (13-25) i wyzszg (powyzej 25) liczbg punktow w skali
APACHE Il zmarto odpowiednio 16%, 36% i 90% chorych. Mediana czasu przezycia
wynosita w kolejnych grupach odpowiednio 20,8; 1,6 i 0,13 miesigca.
Prawdopodobienstwo przezycia 30 dni pacjentow z guzami litymi wynosito 84% w
przypadku uzyskania 0-12 punktéw w skali APACHE Il, 64% 13-25 punktow, 10% 26
lub wiecej punktéw. Stwierdzono istotng statystycznie (chi*2=20,33; df=3; p<0,0001)
réznice prawdopodobienstwa przezycia pacjentdw z guzami litymi w zaleznosci od
liczby punktow w skali APACHE II.
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Rycina 24. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od stopnia

niewydolnosci wielonarzadowej w skali APACHE Il

Tabela 20. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci
od stopnia niewydolnosci narzgdowej wyrazonej w skali APACHE I

APACHE 11 | Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
pacjentéw | Zgonéw | 15 30 60 920

0-12 19 6 89% 84% 79% 68%

13-25 25 15 76% 64% 44% 40%

26-72 10 9 10% 10% 10% 10%
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7.5.6. Wplyw wieku, ptci oraz choréb towarzyszacych na prawdopodobienstwo
przezycia pacjentéw onkologicznych

7.5.6.1 Wiek

Przezycie w dwoch grupach wiekowych (< 60 i > 60 lat) pacjentéw z nowotworami
hematologicznymi nie roznito sie istotnie statystycznie (test log-rank=0,81; p=0,4168)
(Rycina 23). Wsrod pacjentéw z guzami litymi wystepowata istotna statystycznie (test
log-rank=2,05; p=0,0402) réznica prawdopodobienstwa przezycia w zaleznosci od
wieku (Tabela 21, Rycina 25).
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Rycina 25. Krzywe przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi

przyjmowanych do OIT w zaleznosci od wieku
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Rycina 26. Krzywe przezycia pacjentéw z guzami litymi przyjmowanych do OIT w

zaleznosci od wieku

Tabela 21. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw z guzami litymi przyjmowanych
do OIT w zaleznosci od wieku

Wiek Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
Pacjentéw | zgonéw | 15 30 60 90

60 lat i ponizej | 27 19 59% 48% 33% 30%

powyzej 60 lat | 27 11 78% 74% 67% 59%
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7.5.6.2. Plec

Odsetek zgonow w ciggu 30, 60 oraz 90 dni od przyjecia do OIT nie roznit sie w
odniesieniu do pfci. Nie wykazano istotnej statystycznie roznicy dotyczacej
prawdopodobienstwa przezycia pacjentéw z nowotworami hematologicznymi (test log-
rank=1,47; df=2; p=0,1427), jak i pacjentow z guzami litymi (test log-rank=1,77; df=2;
p=0,0760) w zaleznosci od ptci.
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Rycina 27. Krzywe przezyci pacjentéw hematologicznych z uwzglednieniem podziatu
na pte¢
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Rycina 28. Krzywe przezycia pacjentéw z guzami litymi z uwzglednieniem podziatu

na ptec.
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7.5.6.3. Choroby wspélistniejgce

Odsetek zgonow w ciggu 30, 60 oraz 90 dni od przyjecia do OIT w grupie pacjentéw z
chorobami wspotistniejgcymi oraz w grupie bez chorob wspatistniejgcych nie roznit sie.
Zarowno w grupie pacjentow z nowotworami hematologicznymi (test log-rank=1,16;
p=0,2445 ), jak i w grupie z guzami litymi nie wykazano istotnej statystycznie réznicy
(test log-rank=1,52; p=0,1284) dotyczgcej prawdopodobienstwa przezycia w

zaleznos$ci od obecnosci lub braku chordb wspdtistniejgcych (Ryciny 29 i 30).
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Rycina 29. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od obecnosci

chorob wspotistniejgcych
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Rycina 30. Krzywa przezycia pacjentéw z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci od obecnosci chorob wspotistniejgcych.

7.5.7 Wplyw wybranych parametrow laboratoryjnych ocenianych przy
przyjeciu do OIT na prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw

7.5.71 Stezenie albumin

Wsréd pacjentow z nowotworami hematologicznymi dominowali chorzy z ciezkg
hipoalbuminemig. W ciggu 30 dni od przyjecia do OIT zmarto 75% tych chorych vs
52%, sposrdd chorych bez hipoalbuminemii. Prawdopodobienstwo przezycia byto
wyzsze wsréd pacjentow bez ciezkiej hipoalbuminemii. W zaleznosci od stezenia
albumin w surowicy prawdopodobienstwo przezycia 30 dni wynosito odpowiednio 48%
i 25%. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z ciezkg hipoalbuminemig i bez
réznito sie w sposob istotny statystycznie (test log-rank=2,94; p=0,0033) (Rycina 31).
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Rycina 31. Krzywa przezycia pacjentdéw z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci od obecnosci ciezkiej hipoalbuminemii

Tabela 22. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z nowotworami

hematologicznymi w zaleznosci od obecnosci hipoalbuminemii

Obecnosé ciezkiej Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo
hipoalbuminemii pacjentéw | zgonow | przezycia (dni)

15 30 60 90
Tak 81 67 41% 25% 19% 17%
Nie 31 18 68% 48% 45% 42%

W grupie 45 pacjentow z guzami litymi u ktérych oznaczono stezenie albumin, u 39

stwierdzono obecnosc ciezkiej hipoalbuminemii. Odsetek zgonow po 30, 60 i 90 dniach

od przyjecia do OIT nie réznit sie w zaleznosci od obecnosci

lub braku

hipoalbuminemii. Prawdopodobienstwo przezycia w pomiedzy grupg z ciezkg
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hipoalbuminemig i bez ciezkiej hipoalbuminemii nie wykazywato istotnej statystycznie
roznicy (test log-rank=0,69; p=0,4880) (Rycina 32).
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Rycina 32. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od obecnosci

ciezkiej hipoalbuminemii

7.5.7.2 Neutropenia

W ciggu 30 dni od przyjecia do OIT zmarli wszyscy pacjenci z guzami litymi, u ktérych
w pierwszej dobie po przyjeciu do OIT wystepowata ciezka neutropenia. Wsrod
pacjentow z guzami litymi wystgpita istotna statystycznie (test log-rank= 2,88;
p=0,0040) roznica dotyczgca prawdopodobienstwa przezycia miedzy grupg bez
ciezkiej neutropenii, a grupa z ciezkg neutropenig (Rycina 33). Jezeli w pierwszej dobie
po przyjeciu do OIT nie wystepowata neutropenia, to prawdopodobienstwo przezycia
30 dni wynosito 69%.
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Rycina 33. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od obecnosci

ciezkiej neutropenii

Tabela 23. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci

od wystgpienia ciezkiej neutropenii.

Obecno$é neutropenii Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
pacjentéw | zgonow | 15 30 60 90

Tak 6 6 0% 0% 0% 0%

Nie 48 24 77% 69% 56% 50%

W przypadku pacjentéw z nowotworami hematologicznymi, odsetek zgonéw po 30, 60

i 90 dniach nie roznit sie miedzy grupg z neutropenig i bez neutropenii w pierwsze;j

dobie po przyjeciu do OIT. Nie stwierdzono istotnej statystycznie réznicy (test log-

rank=1,89; p=0,0594) dotyczacej prawdopodobienstwa przezycia w zaleznosci od

obecnosc¢ lub braku ciezkiej neutropenii (Rycina 34).
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Rycina 34. Krzywa przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci od obecnosci ciezkiej neutropenii

7.5.7.3 Hematokryt

W odniesieniu do niedokrwistosci w pierwszej dobie po przyjeciu do OIT, zaréwno
wsrod pacjentow z nowotworami krwi, jak i pacjentéw z guzami litymi, odsetek zgondw
po 30, 60 i 90 dniach nie roznit sie miedzy grupg z niedokrwistoscig i bez
niedokrwistosci. Prawdopodobienstwo przezycia wsrod pacjentéw z guzami litymi nie
réznito sie istotnie (test log-rank=1,95; p=0,0509) w zaleznosci od hematokrytu.
Réwniez wsrdod pacjentow z nowotworami hematologicznymi nie wykazano istotne;j

statystycznie (test log-rank=1,04; p=0,2966) roznicy (Ryciny 35 i 36).
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Rycina 35. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od hematokrytu
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Rycina 36. Krzywa przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci od hematokrytu

7.5.7.4. pH krwi tetniczej

Obecnos¢ kwasicy oraz ciezkiej kwasicy korelowaty z wiekszg 30, 60 i 90-dniowa
Smiertelnoscig zarowno u pacjentow z nowotworami hematologicznymi, jak i z guzami
litymi. W8rod pacjentdw z guzami litymi i z ciezkg kwasicg w ciggu 30 dni od przyjecia
do OIT zmarto 75% pacjentéw; w grupie z umiarkowang kwasicg byto to 53%, a w
grupie bez kwasicy 23%. W przypadku pacjentéw z nowotworami krwi i z ciezkg
kwasicg w ciggu 30 dni od przyjecia do OIT zmarto 90% pacjentow. W grupie z
umiarkowang kwasicg byto to 73%, a w grupie bez kwasicy 54%. Prawdopodobienstwo
przezycia w zaleznosci od obecnosci i nasilenia kwasicy w pierwszej dobie pobytu w
OIT réznito sie w sposaob istotny statystycznie zarbwno w grupie pacjentéw z guzami

litymi (chi*2=11,39; df=2; p=0,0034), jak i w grupie z nowotworami krwi (test chi-
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kwadrat=23,78; df=2; p<0,0001). Prawdopodobienstwo przezycia 30 dni przez

pacjentow z guzami litymi bez kwasicy wynosito 77%. Jezeli wystgpita ciezka kwasica

z pH < 7,15 prawdopodobienstwo przezycia wynosito 25%. W przypadku pacjentow z

nowotworami hematologicznymi prawdopodobienstwo przezycia 30 dni przez chorych

z pH < 7,15 wynosito 10%. Jezeli w pierwszej dobie pobytu w OIT nie wystepowata

kwasica prawdopodobienstwo przezycia 30 dni wynosito 46%, a 90 dni 33%.

Prawdopodobienstwo przezycia w zaleznosci od stopnia zaburzen gospodarki

kwasowo- zasadowej wyrazonej wartoscig pH przedstawiono w Tabelach 24 i 25.
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Rycina 37. Krzywa przezycia pacjentdéw z guzami litymi w zaleznosci od pH krwi

tetniczej
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Tabela 24. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw z guzami litymi w zaleznosci

od pH krwi tetniczej

pH Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
pacjentéw | zgonow | 15 30 60 90
ponizej 7,15 | 8 7 25% 25% 13% 13%
7,15-7,35 15 11 67% 47% 33% 27%
powyzej 7,35 | 31 12 81% 77% 68% 61%
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Rycina 38. Krzywa przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci pH krwi tetniczej
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Tabela 25.

hematologicznymi w zaleznosci od pH krwi tetniczej

Prawdopodobienstwo

przezycia

pacjentow

Z nowotworami

pH Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
pacjentéw | zgonéw | 15 30 60 90
ponizej 7,15 | 30 28 17% 10% 7% 7%
7,15-7,35 60 47 48% 27% 23% 22%
powyzej 7,35 | 39 26 59% 46% 36% 33%

7.5.8 Wplyw koniecznosci zastosowania wybranych metod podtrzymujacych

funkcje niewydolnych narzadéw na prawdopodobienstwo przezycia

pacjentéw onkologicznych

7.5.8.1.

Wptyw wentylacji mechanicznej (MV)

Pacjenci z guzami litymi nie roznili sie pod wzgledem smiertelnosci 30, 60 i 90 dniowej

w zaleznosci

od tego czy =zachodzita koniecznos¢ zastosowania wentylacji

mechanicznej czy tez nie. Prawdopodobienstwo przezycia nie roznito sie istotnie (test

log-rank=1,56; p=0,1187) miedzy chorymi wymagajacymi wentylacji mechanicznej i

tymi, ktorzy jej nie wymagali (Rycina 39).
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Rycina 39. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od koniecznosci

zastosowania wentylacji mechanicznej

W przeciwienstwie do pacjentow z guzami litymi, wsrod chorych z nowotworami krwi
Smiertelnos¢ 30, 60 i 90 dniowa rdznita sie w zaleznosci od koniecznosci lub braku
koniecznosci zastosowania wentylacji mechanicznej. W tym okresie zmarto
odpowiednio 77%, 82% i 84 % pacjentdw wentylowanych mechanicznie. Ws$rod
pacjentow nie wymagajgcych wentylacji mechanicznej byto to odpowiednio 27%, 33%
i 33%. Prawdopodobienstwo przezycia réznito sie w sposoéb istotny statystycznie (test
log-rank=4,49; p<0,0001) (Rycina 40). Jesli nie zachodzita koniecznos¢ prowadzenia
wentylacji mechanicznej, prawdopodobienstwo przezycia 30 dni wynosito 73%, a 90
dni 67%. U pacjentéw poddanych wentylacji mechanicznej, prawdopodobienstwo
przezycia 30 i 90 dni, wynosito odpowiednio 23% i 16% (Tabela 26).
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Rycina 40. Krzywa przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi w

zaleznos$ci od koniecznosci zastosowania wentylacji mechanicznej

Tabela 26. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw z nowotworami
hematologicznymi w zaleznosci od koniecznosci zastosowania wentylaciji

mechaniczne;j

Wentylacja Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia (dni)
mechaniczna | pacjentéw | zgonéw | 15 30 60 90

Tak 114 96 39% 23% 18% 16%

Nie 15 5 87% 73% 67% 67%
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7.5.8.2. Wplyw ciaglej terapii nerkozastepczej (CRRT)

Wsrod pacjentéw z guzami litymi, ktorzy wymagali CRRT w ciggu 30 dni od przyjecia
do OIT zmarto 78% z nich; w grupie bez CRRT byto to 31% chorych. Natomiast w
ciggu 90 dni od przyjecia zmarto 89% pacjentéw poddanych terapii nerkozastepcze; i
49% chorych bez terapii nerkozastepczej. Prawdopodobienstwo przezycia réznito sie
istotnie statystycznie (test log-rank=2,49; p=0,0128) miedzy obu grupami.
Prawdopodobienstwo przezycia 30 dni wynosito odpowiednio 69% i 22%, a 90 dni 51%
i 11%.
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Rycina 41. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od

koniecznosci zastosowania CRRT
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Tabela 27. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci

od koniecznosci zastosowania CRRT

Zastosowanie terapii Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo
nerkozastepczej pacjentéw | zgonow | przezycia (dni)

15 30 60 90
Tak 9 8 22% 22% 11% 11%
Nie 45 22 78% 69% 58% 51%

Smiertelno$é 30, 60 i 90 dniowa pacjentéw z nowotworami hematologicznymi nie

réznita sie bez wzgledu na to czy zaszta koniecznosS¢ zastosowania CRRT.

Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow, ktorzy wymagali zastosowania terapii

nerkozastepczej i tymi ktorzy jej nie wymagali nie roznito sie w sposob istotny

statystycznie (test log-rank=0,37; p=0,7106) (Rycina 42).
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zaleznos$ci od koniecznosci zastosowania CRRT.
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7.5.8.3 Wplyw wlewu amin katecholowych

Zarowno wsrod pacjentow z guzami litymi, jak i pacjentdw z nowotworami
hematologicznymi smiertelnos¢ 30, 60 i 90 dniowa zalezata od tego czy konieczne
byto uzycie amin katecholowych. Sposrod pacjentéw z guzami litymi wymagajgcych
uzycia dwoch lub wiecej amin katecholowych wszyscy zmarli w ciggu 30 dni od
przyjecia do OIT. W grupie, w ktérej uzyto jednej aminy katecholowej w ciggu 30 dni
zmarto 53% chorych, w grupie bez wlewu amin 14%. Smiertelno$¢ 90-dniowa
wynosita odpowiednio 70% i 32%. Sposrod pacjentéw z nowotworami krwi, u ktorych
zaszta konieczno$¢ zastosowania dwéch lub wiecej amin katecholowych w ciggu 30
dni zmarto 93% chorych, a w ciggu 90 dni 96%. W przypadku, kiedy zastosowano
jedng amine katecholowg byto to 70 i 78%, a jesli nie zachodzita koniecznos$¢
stosowania amin katecholowych, odpowiednio 48% i 57%. Prawdopodobienstwo
przezycia byto najwyzsze w grupie, w ktorej nie stosowano amin katecholowych, a
najnizsze w grupie wymagajacej wlewu dwoch lub wiecej amin katecholowych.
Prawdopodobienstwo przezycia 30 dni przez pacjentow z guzami litymi, nie
wymagajacymi podazy amin katecholowych wynosito 86%, wymagajacymi 1 aminy
47%, a dwoch lub wiecej amin 0% (Tabela 28). Wsréd pacjentéw z nowotworami
hematologicznymi prawdopodobienstwo przezycia 30 dni wynosity odpowiednio 52%,
30% i 7%, a 90 dni 43%,22%, 4% (Tabela 29). Prawdopodobienstwo przezycia réznito
sie istotnie (chi*2=10,32; p= 0,0057) w przypadku pacjentéw z guzami litymi, a takze
w przypadku pacjentow z nowotworami hematologicznymi (test chi-kwadrat= 19,16;
p=0,0001), w zaleznosci od tego czy stosowano aminy katecholowe i jaka byta ich
liczba (Rycina 43 i 44).
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Rycina 43. Krzywa przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci od

koniecznosci zastosowania amin katecholowych

Tabela 28. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z guzami litymi w zaleznosci

od koniecznosci zastosowania amin katecholowych

Liczba amin Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia
katecholowych pacjentow | zgondw | (dni)

15 30 60 90
Brak 22 7 86% 86% 73% 68%
Jedna 30 21 60% 47% 37% 30%
Dwie lub wiecej 2 2 0% 0% 0% 0%
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Rycina 44. Krzywa przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi w

zaleznosci od liczby zastosowanych amin katecholowych

Tabela 29. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentéw z nowotworami

hematologicznymi w zaleznosci od liczby zastosowanych amin katecholowych

Liczba amin Liczba Liczba | Prawdopodobienstwo przezycia
katecholowych pacjentéw | zgonéw | (dni)

15 30 60 90
Brak 21 12 67% 52% 43% 43%
Jedna 81 63 48% 30% 23% 22%
Dwie lub wiecej 27 26 15% 7% 7% 4%
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8. Omoéwienie wynikow

Badanie przeprowadzono w oparciu o analize historii choréb 183 pacjentéw
onkologicznych przyjetych w trybie pilnym do OIT Szpitala Klinicznego Przemienienia
Panskiego w Poznaniu w latach 2012-2017. Kwalifikacja do leczenia w warunkach OIT
odbywata sie na podstawie oceny stanu klinicznego oraz wynikow badan
laboratoryjnych przez specjaliste anestezjologii i intensywnej terapii w porozumieniu z
lekarzem prowadzgcym z oddziatu macierzystego. Podczas podejmowania decyzji o
kwalifikacji lub dyskwalifikacji z leczenia w OIT stosowano powszechnie uznane
kryteria ostrej niewydolnosci uktadu oddechowego, krgzenia, wydalniczego oraz
zaburzen swiadomosci oraz wytyczne Polskiego Towarzystwa Anestezjologii i
Intensywnej Terapii [13]. Przeprowadzono charakterystyke pacjentow onkologicznych
przyjmowanych do OIT w trybie pilnym oraz poddano ocenie wptyw na
prawdopodobienstwo przezycia w okresie 3 miesiecy po przyjeciu do OIT
nastepujgcych czynnikow: wieku, pfci, obecnosci choréb wspofistniejgcych
(nadcisnienia tetniczego, choroby niedokrwiennej serca, POCHP, PNN), rodzaju,
zaawansowania i dotychczasowego sposobu leczenia choroby onkologicznej,
niewydolnosci narzadowej stratyfikowanej w skalach SOFA, SAPS Il i APACHE I,
wybranych parametrow laboratoryjnych (pH krwi tetniczej, Hct, ANC, stezenia
albumin), zastosowanych metod wspomagajgcych niewydolne narzady (wentylacji
mechanicznej, ciagtej terapii nerkozastepczej, wlewu amin katecholowych), przyczyny
przyjecia do OIT. Badana grupa pacjentéw byta heterogenna pod wzgledem wieku,
rozpoznania, zaawansowania i sposobu leczenia choroby onkologicznej oraz

przyczyny przyjecia do OIT.

Zgodnie z aktualnymi danymi 5-10% pacjentdw w przebiegu diagnostyki i leczenia
choroby nowotworowej jest kwalifikowanych do leczenia do OIT [95]. Zwraca uwage,
ze wsrod pacjentow przyjetych do OIT, prezentowanych w niniejszej pracy, dominowali
chorzy z nowotworami krwi (70%), chociaz stanowig oni jedynie 4-5% ogotu chorych z
nowotworami. Udziat pacjentdw z nowotworami hematologicznymi, zgodnie z
dostepnymi danymi literaturowymi, wsrod wszystkich chorych onkologicznych
przyjmowanych do OIT jest zroznicowany i waha sie miedzy 21% a 63% [103]. Wynika
to zaréwno z heterogennosci chorych leczonych w poszczegolnych osrodkach, jak i
odmiennych kryteribw witgczania do badania [102]. Przewaga pacjentéw z guzami
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litymi nad pacjentami z nowotworami hematologicznymi malata w badaniach, w ktorych
wytgczono chorych z guzami litymi po planowych zabiegach operacyjnych oraz jezeli
osrodek, w ktorym prowadzono analize przeprowadzat transplantacje komorek
krwiotwérczych [102]. W jednym 2z badan, przeprowadzonym w szpitalu
uniwersyteckim w Monachium, o profilu pacjentow zblizonym do profilu pacjentow
szpitala Przemienienia Panskiego w Poznaniu, wykazano ze w zaawansowanym
stadium choroby pacjenci z nowotworami hematologicznymi byli zdecydowanie
czesciej kierowani do OIT niz pacjenci z guzami litymi (49,1% vs 25,4%) [98]. W innym
badaniu, obejmujgcym pacjentéw onkologicznych z goragczkg neutropeniczng
przyjmowanych do OIT, pacjenci z nowotworami krwi stanowili 63% [995].
Podsumowujgc, zdecydowana przewaga pacjentow z nowotworami hematologicznymi
w prezentowanej pracy wynika z wykluczenia z badania pacjentéw po planowych
zabiegach operacyjnych oraz profilu dziatalno$ci szpitala. Szpital Kliniczny
Przemienienia Panskiego oferuje pacjentom nie tylko najnowsze terapie, ale takze
udziat w badaniach klinicznych. Posiada tez w swoich strukturach osrodek
transplantacji szpiku o najwyzszym stopniu referencyjnosci. W odniesieniu do czesci
zabiegowej, dominujg zabiegi onkologii ginekologicznej oraz chirurgii piersi. W szpitalu
nie przeprowadza sie zabiegdw operacyjnych nowotworéw gtowy i szyi oraz
urologicznych, a zabiegi chirurgiczne nowotworow przewodu pokarmowego sg

przeprowadzane sporadycznie.

W przeprowadzonej analizie wykazano, ze przezycie pacjentow z guzami litymi
hospitalizowanych w OIT jest lepsze w poréwnaniu do chorych z nowotworami krwi.
Prawdopodobienstwo przezycia 30 i 90-dniowego byto istotnie wyzsze w grupie
pacjentow z guzami litymi i wynosito odpowiednio 61% i 44% oraz 29% i 22% dla
pacjentow z nowotworami hematologicznymi. W obrebie OIT zmarto 71% pacjentéw z
nowotworami krwi oraz 26% pacjentow z guzami litymi. Z przeglgdu doniesien
dotyczacych przezycia pacjentéw onkologicznych przyjmowanych do OIT wynika, ze
przezycie krotkoterminowe tych chorych miesci sie w szerokich granicach od 14,1% w
odniesieniu do pacjentéw z guzami litymi po ponad 90% wsréd pacjentow z
nowotworami hematologicznymi po HCT [99, 100, 101]. W kazdym badaniu
poréwnujgcym pacjentow onkologicznych Smiertelnos¢ w OIT byla wyzsza wsréd
pacjentow z nowotworami hematologicznymi niz z guzami litymi [99, 101]. Mediana

czasu hospitalizacji w badaniu wtasnym wynosita w obu grupach 5 dni, jednak
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maksymalny czas hospitalizacji wsrdd pacjentow z nowotworami hematologicznymi
byt niemal dwukrotnie dtuzszy niz w grupie pacjentow z guzami litymi i wynosit 64 dni.
Obserwacje te sg zbiezne z wynikami uzyskanymi przez innych badaczy w
analogicznych grupach chorych [95, 96].

Biorgc pod uwage zaawansowanie choroby nowotworowej w analizowanej grupie
dominowali pacjenci z nowo rozpoznanym procesem chorobowym (38%). Pacjenci z
guzami litymi w 46% znajdowali sie w fazie progresji choroby nowotworowej, a w
okresie remisji znajdowato sie jedynie 5% pacjentéw. Chociaz prawdopodobienstwo
przezycia 30 i 90-dniowego byto najwyzsze wsrod pacjentow w remisji, a najnizsze w
przypadku progresji, zarowno w grupie pacjentow z nowotworami hematologicznymi
jak i z guzami litymi, nie réznito sie w sposob istotny statystycznie. W dostepnych
publikacjach réwniez zaznaczono brak wptywu na przezycie krétkoterminowe stopnia
zaawansowania choroby nowotworowej, przy jednoczesnym uwzglednieniu istotnego
wptywu na rokowanie dtugoterminowe. Podobnie jak w niniejszej pracy stwierdzono,
ze na przezycie krotkoterminowe istotny wptyw ma stan kliniczny i stopien zaburzen
wydolnosci narzadow przy przyjeciu do OIT, a nie zaawansowanie choroby
nowotworowej [95, 96].

Pacjenci byli przed przyjeciem do OIT poddani odmiennym sposobom leczenia
choroby nowotworowej. Wsrdd pacjentéw z nowotworami hematologicznymi 64% byto
leczonych chemioterapia, 32% byto po HCT, a pozostatych 5% trafito do OIT przed
wdrozeniem leczenia. Prawdopodobienstwo przezycia 30 i 90 dni nie roznito sie w
zaleznosci od sposobu leczenia (chemioterapia vs HCT). Podobne wyniki
przedstawiali inni badacze [96]. Wsrod pacjentow z guzami litymi dominowali chorzy
poddani leczeniu skojarzonemu (41%) i chirurgicznemu (33%), a prawdopodobienstwo
przezycia krotkoterminowego byto wyzsze wsrod pacjentow leczonych uprzednio
chirurgicznie. Zaleznosc taka zostata opisana w innych pracach: prawdopodobienstwo
przezycia do momentu wypisu z OIT wynosito 90% w przypadku pacjentéw leczonych
chirurgicznie i 50% za pomocg chemioterapii [99]. Na dodatkowe omdwienie zastugujg
pacjenci przyjeci do OIT przed wdrozeniem leczenia choroby nowotworowej, ktorzy
stanowili 5% pacjentéw z nowotworami hematologicznymi oraz 6% z guzami litymi.
Prawdopodobienstwo przezycia 60 dni wynosito 0% - wszyscy pacjenci z tej grupy

zmarli na OIT. Nalezy przypuszczac, ze doszio u tych pacjentdow do wyczerpania
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rezerw czynnosciowych przed przyjeciem do OIT i powstate zmiany narzgdowe miaty
charakter nieodwracalny.

Najczestszg przyczyng przyje¢ do OIT pacjentdéw onkologicznych w trybie pilnym byty
ciezkie infekcje (66%), ktore stanowity przewazajgcy powod hospitalizacji wsrod
pacjentow z nowotworami krwi (84%). W przypadku pacjentow z guzami litymi 52%
przyje¢ do OIT byto zwigzane z przyczynami chirurgicznymi. Prawdopodobienstwo
przezycia 30 i 90-dniowego roznito sie istotnie w zaleznosci od przyczyny przyjecia do
OIT, zarowno wsrdéd chorych z nowotworami hematologicznymi, jak i z guzami litymi.
Zgodnie z dostepng wiedzg kliniczng i danymi literaturowymi infekcje stanowig
najczesciej wystepujgce powiktanie w przebiegu leczenia nowotworow
hematologicznych oraz stanowig, poza progresjg choroby, najczestszg przyczyne
zgonow [21]. Podstawowy czynnik ryzyka infekcji stanowi neutropenia [22]. Zaréwno
gtebokosc, jak i czas jej trwania sg zwigzane ze zwiekszonym ryzykiem infekcji. Dla
przebiegu nowotworow hematologicznych oraz ich terapii charakterystyczne sg okresy
gtebokiej (ciezkiej) neutropenii. Grupg o najwyzszym ryzyku wystgpienia neutropenii
sg pacjenci poddani chemioterapii z powodu ostrych biataczek, MDS oraz alloHCT
[22]. W przypadku guzéw litych, neutropenia wystepuje zdecydowanie rzadziej, ma
mniejsze nasilenie i wigze sie zazwyczaj ze schylkowym okresem choroby
nowotworowej. Gorgczka neutropeniczna wystepuje u 10-20% chorych z guzami litymi
i u okoto 80% chorych z nowotworami hematologicznymi [21]. Pacjenci przyjmowani
do OIT w analizie wtasnej spetniali w wiekszosci kryteria rozpoznania sepsy, zgodnie
z definicja obowigzujagcg od 2016 roku tzn. prezentowali zagrazajgce zyciu
uposledzenie funkcji narzgdéw w konsekwencji rozregulowanej odpowiedzi organizmu
na zakazenie [18]. Dysfunkcja narzgdowa w przebiegu sepsy sprawiata, ze zakazeni
pacjenci przyjmowani do OIT byli w gorszym stanie klinicznym, uzyskiwali wiekszg
liczbe punktéw w skalach APACHEII, SAPS Il i SOFA. Wigkszos¢ z nich wymagata
wspomagania dwoch lub wiecej liczby niewydolnych narzgdéw z powodu rozwoju
niewydolnosci wielonarzgdowej (MODS; multiple organ dysfunction syndrome) w
przebiegu sepsy. MODS prowadzit u czesci pacjentow do przewlektej krytycznej
choroby charakteryzujgcej sie nadmiernym katabolizmem i uposledzeniem funkciji
uktadu immunologicznego [45]. Jest to zgodne z wynikami badan dotyczgcych
umieralnosci w OIT zarowno ogolnej populacji pacjentow, jak i pacjentow

onkologicznych. W miedzynarodowym badaniu Alberti i wsp. z 2002 wykazano istotng
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réznice w Smiertelnosci pacjentdw na OIT w zaleznosci od wystepowania lub nie
zakazenia (53,6% vs 16,9%) [18]. Sepsa przy przyjeciu jest niekorzystnym czynnikiem
rokowniczym u chorych onkologicznych przyjmowanych do OIT [21,22]. W
prezentowanej analizie w przypadku pacjentéw przyjetych do OIT z przyczyn
nieinfekcyjnych, nasilenie procesow prowadzgcych do uszkodzenia

wielonarzgdowego byto mniejsze, a prawdopodobienstwo przezycia wyzsze.

Wsrod pacjentdow z nowotworami hematologicznymi przyjmowanych do OIT
dominowali mezczyzni (54%). Zarowno w przypadku AML, ALL, jak i chtoniaka
Hodgkina wystepuje nieznaczna przewaga liczby mezczyzn nad kobietami [8, 96, 97].
Odmiennie przedstawiat sie udziat kobiet i mezczyzn wsréd chorych z nowotworami
litymi; kobiety stanowity 74% pacjentow. Taka przewaga kobiet wsréd pacjentow z
guzami litymi hospitalizowanymi w OIT nie wystepowata w dostepnym pismiennictwie.
W wiekszosci badan przewazali mezczyzni i stanowili od 55% do 61,8% [93, 94, 95].
Przewaga kobiet w prezentowanej analizie wynika najpewniej ze specyfiki oddziatéw
zabiegowych Szpitala Klinicznego Przemienienia Panskiego, w ktorym dominujg
rozlegte zabiegi ginekologii onkologicznej oraz chirurgii piersi, a udziat innych rodzajow
zabiegbw chirurgiczny jest znikomy. W obu grupach pacjentéw tj. zaréwno z
nowotworami hematologicznymi, jak i guzami litymi, nie odnotowano wptywu ptci na
prawdopodobienstwo przezycia 1, 3 i 36 miesiecy. Teoretycznie, zwigzane z picig
czynniki biologiczne (genetyczne, hormonalne, neuroendokrynne, immunologiczne) i
pozabiologiczne, mogtyby wptywa¢ na prawdopodobienstwo przezycia pacjentow
przyjmowanych do OIT [40, 41, 42, 43]. Wyniki badan dotyczgcych wptywu pfci na
wyniki leczenia i przezycie pacjentow krytycznie chorych, pozostajg niespdjne. W
nielicznych badaniach dotyczgcych wptywu ptci na przezycie, obejmujgcych duze
grupy pacjentow przyjmowanych do OIT, nie wykazano istotnych réznic w
Smiertelnosci wewnatrzszpitalnej miedzy kobietami a mezczyznami [40, 45]. Ze
wzgledu na duzy udziat w prezentowanym badaniu pacjentéw z ciezkimi infekcjami,
warto zwroci¢ uwage na analize przezycia pacjentow septycznych przyjmowanych do
oddziatow intensywnej terapii w Stanach Zjednoczonych Ameryki. Analiza dotyczyta
200 000 chorych i nie wykazata wptywu pfci na przezycie pacjentdw, pomimo ze
odpowiedz immunologiczna komoérkowa, jak i humoralna jest rozna u mezczyzn i
kobiet [40, 41]. W innym badaniu dotyczgcym pacjentow septycznych, wykazano

nizsze stezenie IlI-6 i nizszg smiertelnos¢ wsrod kobiet [41]. W niektorych grupach
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pacjentow przyjmowanych do OIT, wykazano rowniez rdznice w przezyciu w
zaleznosci od ptci [43, 44]. W jednym z nich, obejmujgcym pacjentow w podesziym
wieku, wykazano nizszg smiertelnos¢ wsrod kobiet [28]. Badania, w ktérych wykazano
réznice w przezyciu w zaleznosci od pfci obejmowaty mniejsze grupy pacjentéw, a co
za tym idzie, dobdr pacjentéw modgt by¢ niereprezentatywny dla populacji krytycznie
chorych [45]. W przypadku pacjentow onkologicznych dane dostepne w
piSmiennictwie nie wskazujg na pte¢ jako czynnik rokowniczy w odniesieniu do
pacjentow przyjmowanych w trybie pilnym do OIT. Pte¢ nie wptywata na przezycie
krotkoterminowe i odlegte zaréwno w przypadku pacjentow z guzami litymi, jak i

nowotworami hematologicznymi [93, 95, 97].

Odnotowano roznice wieku miedzy pacjentami z nowotworami krwi i pacjentami z
nowotworami litymi przyjmowanymi do OIT. Mediana wieku pacjentéw z nowotworami
hematologicznymi wynosita 54 lat, a pacjentéw z guzami litymi 60 lat. Z przegladu
piSmiennictwa wynika, ze wyniki te sg zblizone do wynikow uzyskanych w innych
badaniach. We wszystkich opisywanych grupach chorych dorostych, pacjenci z
nowotworami hematologicznymi byli mtodsi od pacjentéw z guzami litymi. Mediana
wieku wynosita od 50 do 53 lat, a wsrdd pacjentow poddanych HCT 41 lat [94, 95,
104]. Mediana wieku pacjentow z guzami litymi wynosita 63 lata [94,95]. Kazda z
choréb nowotworowych ma sktonnos$¢ do ujawniania sie u osob z okreslonych grup
wiekowych. | tak mediana wieku chorych z AML, stanowigcg 80% ostrych biataczek u
dorostych, wynosi 63 lata, Srednia wieku chorych z ALL to 39 lat, ze szczytem
zachorowan w 50 roku zycia, za$ do zachorowan na chtoniaka Hodgkina najczesciej
dochodzi w 3 i w 6 dekadzie zycia [8]. W przypadku guzow litych takich jak rak ptuc,
rak jelita grubego czy rak jajnika ryzyko zachorowania wzrasta z wiekiem. Az 80%
przypadkow raka jajnika jest diagnozowana po 50 roku zycia [18]. W przypadku raka
jelita grubego ryzyko zachorowania wzrasta szczegoélnie po 50 roku zycia, kiedy to
wystepuje 94% zachorowan [19]. Najwiecej zachorowan na raka ptuc ma miejsce
miedzy 55 a 70 rokiem zycia, a sredni wiek zachorowania wynosi 60 lat [20]. Ze
wzgledu na starzenie sie spoteczenstwa, poddano ocenie wptyw na przezycie wieku
przyjmowanych do OIT pacjentow onkologicznych. Nie wykazano istotnej
statystycznie roznicy prawdopodobienstwa przezycia miedzy grupami wiekowymi.
Zgodnie z definicjg WHO przyjeto arbitralnie za poczatek starosci wiek 60 lat. Wraz ze

wzrostem w spoteczenstwie liczby osdéb w wieku podesztym, rosnie grupa pacjentéw
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onkologicznych poddanych leczeniu z powodu choroby nowotworowej, pomimo
zaawansowanego wieku. Proces starzenia rozpoczyna sie juz w wieku Srednim, a
dynamika zmian zwigzanych ze starzeniem jest odmienna u poszczegolnych osob.
Osoby w wieku podesztym stanowig heterogenng grupe - rdéznig sie rezerwa
funkcjonalng, obecnoscia chorob  wspofistniejgcych, wydolnoscig  ukfadu
odpornosciowego, sercowo-naczyniowego, oddechowego, wydalniczego [25,26,27].
Dlatego mozna przypuszczaé, ze wiek metrykalny nie wptywa bezposrednio na
prawdopodobienstwo przezycia pacjentow onkologicznych przyjmowanych do OIT, a
istotniejszym od wieku metrykalnego jest stopien wydolnosci ukfadu krgzenia,
oddechowego, wydalniczego. Proces starzenia jest nieodwracalny i rozciggniety w
czasie, a pierwotna przyczyna starzenia pozostaje przedmiotem badan i dyskusji.
Jedna z teorii zaklada, ze za rozwoj zmian starczych i choréb zwigzanych ze
starzeniem odpowiada przewlekty stan zapalny o nieznacznym nasileniu [28, 29, 30].
Brak zwigzku miedzy wiekiem, a ryzykiem zgonu wykazali tez inni badacze [31]. W
wielospecijalistycznych OIT choroby onkologiczne wsrod osob starszych byly czestsze
w grupie od 65 do 74 roku zycia, zas u chorych powyzej 74 roku zycia czestsze byty
choroby ukfadu sercowo-naczyniowego. Wyzsze ryzyko zgonu wigzato sie z
rozpoznaniem stawianym przy przyjeciu do OIT, a nie z wiekiem metrykalnym.
Najwyzsze byto odpowiednio u chorych po NZK, z sepsg i chorobami uktadu sercowo-
naczyniowego [32, 33]. W przypadku oceny chorych onkologicznych przyjmowanych
do OIT, wiek rowniez nie wptywat na zmniejszenie prawdopodobienstwa przezycia
krotkoterminowego, w tym na smiertelnos¢ wewnatrzszpitalng [95, 102].

Podobnie jak nie wykazano istotnej réznicy przezycia pacjentow onkologicznych
przyjetych do OIT w zaleznosci od wieku i pici, nie wykazano tez zwigzku miedzy
brakiem chorob wspdtistniejgcych (nadcisnienia tetniczego, cukrzycy, choroby
niedokrwiennej serca, przewlektej niewydolnosci nerek, niedoczynnosci tarczycy), a
prawdopodobienstwem przezycia. Obserwacja ta jest zbiezna z obserwacjami
przedstawionymi w pismiennictwie. Przewlekte choroby serca, uktadu oddechowego,
uktadu wydalniczego, cukrzyca nie wigzaty sie z mniejszym prawdopodobienstwem
przezycia wewnatrzszpitalnego i gorszym rokowaniem krétkoterminowym [93,1095].
Jedna z prac wskazywata na mniejsze prawdopodobienstwo przezycia do chwili
wypisu z OIT u pacjentow onkologicznych ze wspdtistniejgcym nadcisnieniem
tetniczym [94]. Analizujgc obecnos¢ chorob wspdtistniejgcych wsréd pacjentow

onkologicznych, odnotowano wiekszg liczbe pacjentow z chorobami towarzyszgcymi
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w grupie z guzami litymi (54%), niz w grupie z nowotworami hematologicznymi (40%).
Mozna przypuszczac, ze byto to zwigzane ze strukturg wiekowg badanej populacji.
Mediana wieku pacjentéw z guzami litymi byta wyzsza od mediany wieku pacjentow z
nowotworami hematologicznymi. Wiek zas stanowi niezalezny czynnik ryzyka choréb
uktadu sercowo-naczyniowego (mezczyzni 2 45 lat, kobiety = 55 lat) [15] | wigze sie z
postepujgcym uposledzeniem funkcji narzgdow w przebiegu niektorych chordb
przewlektych, takich jak przewlekta obturacyjna choroba ptuc, cukrzyca. Warto
zauwazyc¢, ze pacjenci kwalifikowani do leczenia przeciwnowotworowego, przechodzg
wszechstronng ocene stanu zdrowia przed wdrozeniem terapii, sg tez w trakcie
leczenia wielokrotnie oceniani pod wzgledem wydolnosci uktadu krgzenia, uktadu
oddechowego i wydalniczego. Obecnos$¢ chorob wspdétistniejgcych implikuje wybor
planowanej terapii przeciwnowotworowej. W swietle tego wydaje sie zrozumiaty brak
wptywu chorob wspdtistniejgcych na przezycie pacjentow onkologicznych
przyjmowanych do OIT.

Pacjenci z nowotworami hematologicznymi i z guzami litymi roznili sie pod wzgledem
ciezkosci stanu klinicznego, wyrazonego w skalach SOFA, SAPS Il i APACHE I, w
pierwszej dobie po przyjeciu do OIT. Pacjenci z nowotworami krwi w pierwszej dobie
po przyjeciu byli w ciezszym stanie klinicznym ocenianym w skalach SAPS Il i
APACHE I, wykazywali gtebsze zaburzenia funkcji narzgdow wyrazone w skali SOFA,
czesciej mieli zaburzenia gospodarki kwasowo-zasadowej pod postacig kwasicy, w
tym kwasicy o znacznym nasileniu z pH < 7,15 w poréwnaniu do pacjentow z guzami
litymi. Ws$rod chorych z nowotworami krwi w poréwnaniu do grupy z guzami litymi
czesciej wystepowata ciezka neutropenia (64% vs 11%) i hematokryt ponizej 30%
(96% vs 54%); czesciej tez wymagali wentylacji mechanicznej, wlewu amin
katecholowych oraz ciagtej terapii nerkozastepczej, a prawdopodobienstwo przezycia
30 i 90 dni byto nizsze. Pacjenci z guzami litymi uzyskali mniejszg liczbe punktow w
kazdej ze skal (SOFA, APACHE Il i SAPS Il) niz pacjenci z nowotworami
hematologicznymi. Mediana dla skali SOFA wyniosta 6 punktéw, APACHE Il 13, SAPS
Il 44 w grupie pacjentow z guzami litymi, a wsrod pacjentow z nowotworami
hematologicznymi odpowiednio 13, 29 i 62 punkty. Prawdopodobienstwo przezycia 30
i 90 dni pacjentow, ktérzy uzyskali wyzszg punktacje w omawianych skalach, byto
nizsze zarowno wsrod pacjentow z guzami litymi, jak i nowotworami limfoidalnymi i

mieloidalnymi. Z przegladu pismiennictwa dotyczgcego pacjentéw onkologicznych
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przyjmowanych do OIT w trybie pilnym wytania sie analogiczny obraz. Pacjenci
onkologiczni uzyskiwali wysokg punktacje w skali SOFA, SAPS Il i APACHE I, przy
czym chorzy z guzami litymi nizszg niz z nowotworami hematologicznymi.
Prawdopodobienstwo przezycia byto wyzsze wsrod pacjentdw z mniejszg liczbg
punktow [93, 94, 97]. W jednym z badan obejmujgcych pacjentow onkologicznych
przyjetych do OIT z powodu infekcji, mediana w skali SOFA i APACHE Il dla pacjentow
z guzami litymi wynosita odpowiednio 8 i 18 punktéw, a dla pacjentéw z nowotworami
hematologicznymi 9 i 19 punktéw [97]. W innym badaniu, obejmujgcym pacjentow
przyjetych do OIT po 65 roku zycia z guzami litymi, mediana SAPS Il wynosita 82
punkty dla pacjentéw, ktérzy zmarli w OIT i 51 u chorych ktorzy przezyli. Réznica liczby
punktéw byta istotna statystycznie ( p<0,001) [93]. Skale APACHEII, SAPSII i SOFA
sg powszechnie uzywane do oceny ciezkosci stanu klinicznego i stopnia
niewydolnosci narzgdowej pacjentow przyjmowanych do OIT. Stanowig uznany
wskaznik rokowniczy oceniajgcy ryzyko zgonu w grupie pacjentéw nie-onkologicznych
[46, 47]. Skala SOFA ocenia nasilenie dysfunkcji narzgdowej i wykazuje gorszg
wartos¢ rokowniczg ryzyka zgonu w OIT [48]. Istotng zaletg tych skal jest fakt, ze
opierajg sie na wynikach rutynowo wykonywanych w OIT pomiardw czynnosci
zyciowych, parametréw laboratoryjnych i podstawowych danych z wywiadu.
Umozliwiajg ocene wynikow leczenia w OIT réznych grup chorych w poszczegolnych
osrodkach. Ich wartos¢ rokownicza jest odmienna w roznych grupach pacjentow.
Liczba badan dotyczgcych znaczenia rokowniczego omawianych skal w populacji
pacjentow onkologicznych przyjmowanych do OIT jest znacznie mniejsza, a w
niektorych podgrupach znikoma [46]. Skala APACHE Il w grupie pacjentow z guzami
litymi stanowi niezalezny czynnik ryzyka zgonu w OIT i zgonu wewnatrzszpitalnego
[49, 50, 51, 52]. Ryzyko zgonu pacjentow onkologicznych oceniane na podstawie skali
APACHE I jest niedoszacowane w porownaniu z innymi grupami pacjentow [52].
Wynika to prawdopodobnie z nieuwzglednienia czynnikow zwigzanych z chorobg
nowotworowg, ktére powodujg, ze ostry stan chorobowy u pacjentow onkologicznych
wigze sie z istotnie wyzszym ryzykiem zgonu [53]. W badaniu obejmujgcym 279
pacjentow onkologicznych z sepsg przyjetych do OIT, skala APACHE Il stanowita
niezalezny czynnik ryzyka zgonu w ciggu 30 i 90 dni od przyjecia. Na 180-dniowg
Smiertelnos¢ istotny wptyw miat stopien kontroli choroby nowotworowej. W$rod
chorych ze wznowg lub progresjg choroby nowotworowej wynosita odpowiednio

98,9% i 94% [23,24]. W tym badaniu, podobnie jak we wczesniejszych, Smiertelnos¢
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krotko- i dlugoterminowa byta bardziej zalezna od kontroli choroby nowotworowej, niz
od jej rodzaju [23,54,55,56,57].

Ciezka neutropenia wystepowata u 49% pacjentow onkologicznych przyjmowanych
do OIT. Wsréd chorych z nowotworami hematologicznymi 64% pacjentéw znajdowato
sie w neutropenii, za$ wsrod pacjentdw z guzami litymi jedynie 11%. Obserwacja ta
jest zgodna z dostepnymi danymi literaturowymi, ktére wskazujg na czestsze
wystepowanie neutropenii i gorgczki neutropenicznej u pacjentéw z nowotworami
hematologicznymi. Gorgczka neutropeniczna wystepuje w przebiegu choroby
nowotworowej u 10-50% pacjentow z guzami litymi i u 80% z nowotworami
hematologicznymi [69]. Neutropenia jest zwigzana ze stosowang chemio- i/lub
radioterapig, a w przypadku pacjentéw z nowotworami hematologicznymi czesto
wynika z samego przebiegu choroby. Neutropenia stanowi najistotniejszy czynnik
ryzyka zakazenh u pacjentow onkologicznych, a powiktania infekcyjne sg w tej grupie
najczestszg przyczyng umieralnosci [70,71]. Neutropenia nie jest jedyng przyczyna
zwiekszonego ryzyka powiktan infekcyjnych w tej grupie chorych, jednak zaburzenia
funkcji komorek fagocytujgcych czy niedobory odpornosci humoralnej nie podlegajg
standardowej ocenie w OIT [72]. Pomimo, ze sama gorgczka neutropeniczna nie
stanowi wskazania do przyjecia do OIT, to moze w krotkim czasie taczy¢ sie z
wystgpieniem powiktan zagrazajgcych zyciu, takich jak wstrzgs septyczny, ostra
niewydolnos¢ nerek, masywne zapalenie ptuc przebiegajgce z niewydolnoscig
oddechowg [69]. Do OIT byli kierowani pacjenci neutropeniczni, ktdrzy pomimo
wdrozenia terapii, w tym antybiotykoterapii, na oddziale macierzystym, rozwineli
niewydolnos¢ uktadu krgzenia, oddechowego lub wydalniczego. W grupie chorych z
nowotworami hematologicznymi nie wykazano istotnej statystycznie roznicy w
odniesieniu do prawdopodobienstwa przezycia w zaleznosci od obecnosci lub braku
ciezkiej neutropenii. Dominujgcg przyczyng niewydolnosci narzgdowej w tej grupie
byty infekcje - sepsa oraz zapalenie ptuc. Wszyscy pacjenci z nowotworami
hematologicznymi w pierwszej dobie po przyjeciu prezentowali juz wykfadniki
umiarkowanej lub ciezkiej niewydolnosci narzgdéw oceniane w skalach APACHE Il i
SAPS Il. W przypadku pacjentow z guzami litymi ciezka neutropenia dotyczyta jedynie
11%, a prawdopodobienstwo przezycia 30 i 90-dniowego pacjentéw z ciezka
neutropenig byto istotnie statystycznie nizsze w poréwnaniu do pacjentow

hematologicznych. Wszyscy pacjenci w neutropenii z guzami litymi i potwierdzong
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dodatnimi posiewami infekcjg znajdowali sie w stanie nasilonej niewydolnosci

narzgdowej wyrazonej w skali SAPS Il i APACHE Il i zmarli w OIT.

Zaburzenia gospodarki kwasowo-zasadowej pod postacig kwasicy wystepowaty
czesciej wsrod pacjentow z nowotworami hematologicznymi. Obecnos¢ kwasicy w
pierwszej dobie pobytu w OIT stwierdzono u 70% pacjentow z nowotworami krwi i 42%
z guzami litymi; przy czym ciezka kwasica z pH < 7,15 wystepowata u 23% pacjentow
z nowotworami hematologicznymi i 15 % z guzami litymi. W obu grupach pacjentow
obecnosc¢ oraz nasilenie kwasicy korelowaty ze zmniejszonym prawdopodobienstwem
przezycia 30 i 90-dniowego. Kwasica jest czestym zaburzeniem gospodarki kwasowo-
zasadowej u pacjentow OIT. Jej etiologia jest rézna (sepsa, hipoksemia, wstrzgs
kardiogenny, zatrucie, niewydolnosc¢ nerek, niewydolno$¢ watroby), ale bez wzgledu
na przyczyne tgczy sie ze zwiekszong smiertelnoscig. Stopien zachwiania rownowagi
kwasowo-zasadowej dobrze koreluje z Smiertelnoscig w OIT [72]. Ciezka kwasica z
pH < 7,15 sprzyja spadkowi kurczliwosci miesnia sercowego, wazodylatacji,
uposledzonej odpowiedzi na aminy katecholowe oraz rozwojowi niewydolnosci
wielonarzgdowej [72]. W badaniu obejmujgcym 5586 pacjentow z sepsa, wykazano
zwigzek pomiedzy kwasicg, a zwiekszong smiertelnoscig w OIT [73].

W poddanej analizie retrospektywnej grupie 183 pacjentdéw, stezenie albumin
oznaczono u 157 z nich; u 120 wystgpita ciezka hipoalbuminemia. Oznaczenie
stezenia albumin nie byto standardowo wykonywane w pierwszej dobie po przyjeciu
do OIT. W prezentowanej pracy nie analizowano ani przyczyny hipoalbuminemii u
poszczegolnych pacjentow, ani wptywu suplementacji albumin na czas przezycia. Rola
podazy egzogennych albumin u pacjentéw OIT budzi kontrowersje i jej znaczenie
moze by¢ rozne w poszczegdlnych podgrupach pacjentéw OIT z hipoalbuminemig [74,
75, 76]. W grupie pacjentow hematologicznych z ciezkg hipoalbuminemia
prawdopodobienstwo przezycia 30 i 90-dniowego istotnie réznito sie od przezycia
pacjentow bez hipoalbuminemii i bytlo nizsze w grupie z hipoalbuminemig. Wsréd
pacjentow z guzami litymi nie wykazano istotnej réznicy w odniesieniu do
prawdopodobienstwa przezycia miedzy obu podgrupami. Przeglad pismiennictwa
potwierdza obserwacje na temat negatywnego wptywu hipoalbuminemii na
prawdopodobienstwo przezycia pacjentdw z nowotworami hematologicznymi. Wyniki
badan i wnioski dotyczgce wptywu hipoalbuminemii na rokowanie krotkoterminowe u

pacjentow z guzami litymi nie sg w petni spojne i odmienne w zaleznosci od rodzaju

102



nowotworu. Przyczyny hipoalbuminemii u krytycznie chorych z chorobami
onkologicznymi sg ztozone. Wynikajg z rodzaju choroby nowotworowej, sposobu jej
leczenia, powiktan terapii i stanu odzywienia przed rozpoznaniem choroby. Sktadajg
sie na nie réwniez obnizona synteza w zwigzku z zaburzeniami wchtaniania,
niedozywieniem, zaburzenia funkcji watroby, proteinuria w przebiegu nefropatii lub
utrata biatek zwigzana z enteropatig [77]. Jednoczes$nie wigkszosC pacjentow
onkologicznych przyjmowanych do OIT prezentuje wykfadniki kliniczne i laboratoryjne
stanu zapalnego, ktory przyspiesza katabolizm albumin i pobudza synteze biatek ostrej
fazy kosztem syntezy albumin. W przebiegu zapalenia dochodzi réwniez do
uposledzenia funkcji glikokaliksu, zwiekszenia przepuszczalnosci srédbtonka
naczyniowego i zwiekszonej ucieczki albumin z kompartmentu srédnaczyniowego do
zewnatrznaczyniowego [77, 78]. Rola albumin u krytycznie chorych nie jest w petni
zrozumiata. Istniejg jednak istotne réznice miedzy znaczeniem albumin w utrzymaniu
homeostazy u osob zdrowych, a utrzymaniu allostazy w grupie krytycznie chorych [78].
W retrospektywnym badaniu obejmujgcym 14 075 pacjentow hospitalizowanych w
wysokospecjalistycznym szpitalu, wykazano, ze obnizone stezenie albumin w
pierwszej dobie hospitalizacji wigzato sie z podwyzszonym ryzykiem zgonu
wewnatrzszpitalnego oraz w ciggu roku po zakonczeniu hospitalizacji, a stezenie
albumin ponizej 4,0 g/dl korelowato z dtuzszym czasem hospitalizacji [79]. W grupie
329 pacjentéw poddanych nefrektomii z powodu raka nerki, stezenie albumin ponizej
32 g/dl byt niezaleznym czynnikiem zwigzanym z krotszym RFS (relapse free survival,
przezyciem wolnym od wznowy) i OS (overall survival, catkowitym czasem przezycia).
Po uwzglednieniu wieku, BMI, stopnia zaawansowania raka nerki, stezenia albumin,
globulin i hemoglobiny w okresie przedoperacyjnym, pooperacyjna hipoalbuminemia
ponizej 32 g/l stanowita niezalezny czynnik zwigzany ze skroconym RFS i OS [80].
Jednoczesnie hipoalbuminemia we wczesnym okresie pooperacyjnym wigze sie z
niekorzystnymi krotkoterminowymi prognozami pooperacyjnymi i wystgpieniem
powiktan pod postacig ostrego uszkodzenia nerek [80], zaburzen metabolicznych
[81,82], zakazenia rany pooperacyjnej [83]. Badacze wskazujg na rézne przyczyny
hipoalbuminemii po zbiegach chirurgii onkologicznej - zaawansowany wiek pacjenta,
hipoalbuminemie przedoperacyjng, rozlegto§¢ samego zabiegu operacyjnego [85].
Jednak bez wzgledu na przyczyny, ktore w wiekszosci przypadkdéw sg ztozone i majg
liczne zrodta, hipoalbuminemia  stanowi niekorzystny czynnik rokowniczy w

analizowanych grupach pacjentow onkologicznych. W analizowanej w pracy grupie
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pacjentow znaczgcg podgrupe stanowili pacjenci z rakiem jajnika. Wystepowanie raka
jajnika  w badaniach klinicznych i epidemiologicznych jest powigzane =z
hipoalbuminemig i hiperkalcemig [85]. Stezenie albumin, obok wieku, stopnia
zaawansowania, obecnosci wodobrzusza przed radykalng operacjg chorych z rakiem
jajnika jest niezaleznym czynnikiem wptywajgcym na OS [86]. Réwniez w grupie
pacjentow poddanych HCT, niezaleznie od wieku, hipoalbuminemia w okresie
poprzedzajgcym przeszczepienie, stanowi niekorzystny czynnik prognostyczny.
Zaréwno w grupie pacjentow dorostych, jak i pediatrycznych, stezenie albumin ponizej
32 g/dl wigzato sie z wyzszg smiertelnoscig w ciggu 6 miesiecy po HCT [86].
Hipoalbuminemia jest czesto i wczesnie wystepujacym zaburzeniem u krytycznie
chorych. Jest wyktadnikiem ciezkosci choroby w grupie dorostych pacjentow
przyjmowanych do OIT. Wigze sie z wydtuzong zaleznoscig od wentylacji
mechanicznej oraz dtuzszym czasem hospitalizacji w OIT [77]. Stanowi niezalezny

czynnik ryzyka zgonu w OIT [88].

Kolejnym parametrem, ktoéry opisano i poddano analizie jego wptyw na
prawdopodobienstwo przezycia, byt hematokryt. Hematokryt ponizej 30% stwierdzono
u 96% pacjentow z nowotworami hematologicznymi i 54% pacjentéw z guzami litymi.
Niedokrwisto§¢ wystepuje u pacjentow onkologicznych czesciej niz u oséb bez
choroby nowotworowej [89]. CzestosC jej wystepowania waha sie w szerokich
granicach od 30% do 90% w zaleznosci od typu i zaawansowania choroby
nowotworowej [90]. Niedokrwisto§¢ moze wynika¢ zarbwno z charakteru choroby
nowotworowej, jak i jej leczenia. Czynnikami ryzyka niedokrwistosci sg
zaawansowanie choroby nowotworowej, niedobory pokarmowe (zelaza, kwasu
foliowego, witaminy B2 ), a rozwojowi niedokrwistosci sprzyjajg wzmozony katabolizm,
zwiekszony poziom mediatoréw stanu zapalnego, wzgledny niedobér erytropoetyny,
zwiekszona hemoliza [89,91]. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow
przyjmowanych do OIT, zaréwno wsrod pacjentéw z guzami litymi, jak i nowotworami
hematologicznymi, nie roznito sie istotnie w zaleznosci od wystepowania obnizonego
hematokrytu (Hct < 30%). Zwigzek niedokrwistosci z gorszym rokowaniem wykazano
jednak w niektorych badaniach dotyczacych przezycia pacjentow onkologicznych.
Czas przezycia byt krétszy wsrod pacjentdw z rakiem ptuc, rakiem szyjki macicy,
rakiem prostaty, nowotworami gtowy i szyi, chtoniakami, szpiczakiem plazmocytowym,

jezeli wspdtistniata niedokrwistos¢ [92].
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W pracy opisano metody podtrzymywania funkcji niewydolnych narzgdéw oraz
poddano analizie zwigzek pomiedzy zastosowaniem amin katecholowych oraz MV i
CRRT, a prawdopodobienstwem przezycia pacjentéw onkologicznych leczonych w
OIT. W poréwnaniu z pacjentami z guzami litymi, wiekszy odsetek chorych z
nowotworami krwi wymagat wspomagania niewydolnych narzgdéw - wentylacji
mechanicznej (88% vs 81%), ciagtej terapii nerkozastepczej (36% vs 17%), wlewu
amin katecholowych (84% vs 59%). Wentylacja mechaniczna jest powszechnie
stosowana w OIT. Stan kliniczny pacjentéw przyjmowanych do Oddziatow Intensywnej
Terapii w Polsce, oceniany za pomocg najczesciej stosowanych skal (SAPS I,
APACHE |l), jest ciezszy niz w innych krajach europejskich, wieksza tez liczba
pacjentow potrzebuje intubacji i wentylacji mechanicznej, a pacjenci wymagajacy MV
cechujg sie wyzszg Smiertelnoscig [58]. W badanej grupie nie stwierdzono znamiennej
statystycznie zaleznosci miedzy zastosowaniem wentylacji mechanicznej, a
prawdopodobienstwem przezycia 30 i 90-dniowego wsrod pacjentéw z guzami litymi.
Odmiennie sytuacja przedstawiata sie u pacjentow hematologicznych, wsrod ktérych
prawdopodobienstwo przezycia byto istotnie statystycznie wyzsze w przypadku, gdy
nie zachodzita koniecznos¢ stosowania wentylacji mechanicznej. R6znica we wptywie
wentylacji mechanicznej na przezycie pacjentéw z guzami litymi oraz nowotworami
hematologicznymi wynika najpewniej z odmiennej etiologii ostrej niewydolnosci
oddechowej w obu grupach. Najczestszg przyczyng ONO u pacjentow z guzami litymi
byta niewydolno$¢ pooperacyjna, po rozlegtych zabiegach wykonanych w trybie
pilnym. Wyjsciowo pacjenci pooperacyjni nie mieli zmienionych chorobowo ptuc,
wymagali krétszej wentylacji, mniejszej zawartosci tlenu w mieszaninie wdechowej,
nizszych cisnien w drogach oddechowych. W$réd pacjentow z nowotworami
hematologicznymi dominowali chorzy z ciezkimi infekcjami (sepsa, zapaleniem ptuc),
ktore prowadzity do niewydolnosci oddechowej na skutek zmian w migzszu ptucnym,
zaburzen stosunku wentylacji do perfuzji, a w konsekwencji dtugotrwatej MV. Mediana
oraz maksymalna dtugos¢ czasu wentylacji pacjentow z nowotworami
hematologicznymi  byly wyZzsze niz pacjentow 2z guzami litymi. Nizsze
prawdopodobienstwo  przezycia w  grupie pacjentbw z  nowotworami
hematologicznymi, wentylowanych mechanicznie byta obserwowana rowniez przez
innych badaczy. Smiertelno$é wewnatrzszpitalna wynosita powyzej 70%, a wstrzas
septyczny stanowit niezalezny czynnik ryzyka zgonu [59]. Wydluzona wentylacja

mechaniczna (PMV; prolonged mechanical ventilation) wigzata sie ze zwiekszong
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Smiertelnoscig krotko- i dtugoterminowg wsrod chorych przyjmowanych do OIT.
Dodatkowo choroba onkologiczna, matoptytkowosc¢, zastosowanie amin presyjnych
oraz CRRT wptywaty na zwiekszong roczng smiertelnosc [60]. Wszystkie te czynniki
wspotistniaty czesto u pacjentow z nowotworami hematologicznymi, przyjmowanych w

trybie pilnym do OIT, poddanych wentylacji mechaniczne;.

Obok wentylacji mechanicznej, inng powszechnie przeprowadzang w OIT procedura,
jest ciggta terapia nerkozastepcza. AKI wystepuje czesto wsrod pacjentow
onkologicznych przyjmowanych do OIT w trybie pilnym. Czestos¢ i nasilenie AKI
zalezy miedzy innymi od rodzaju oraz zaawansowania choroby onkologicznej i stanowi
niezalezny czynnik wptywajgcy na przezycie [61]. Chociaz nie wykazano przewagi
technik ciggtych nad przerywanymi, to ze wzgledu wspatistnienie z niewydolnoscig
nerek niestabilnosci hemodynamicznej, techniki ciggte sg stosowane w OIT z wyboru
[62]. CRRT zastosowano u 31% pacjentow onkologicznych - 36% z nowotworami
hematologicznymi oraz 17% pacjentow z guzami litymi. Mediana czasu prowadzenia
CRRT w obu grupach wynosita 4 doby. Prawdopodobienstwo przezycia pacjentow
onkologicznych réznito sie w zaleznosci od tego czy istniata koniecznos¢
zastosowania CRRT. W przypadku chorych z nowotworami hematologicznymi, w
przeciwienstwie do pacjentow z guzami litymi, réznica nie byta istotna statystycznie.
Znajduje to odzwierciedlenie w dostepnych wynikach badan. AKI stanowi ciezkie
powiktanie wsrdd krytycznie chorych i niekorzystnie wptywa na szanse przezycia [61].
AKI wystepuje u 23% pacjentow onkologicznych z sepsg i 51% pacjentow ze
wstrzgsem septycznym. Z danych europejskich wynika, ze w przypadku
wspotwystepowania AKI i sepsy, Smiertelnos¢ w OIT pacjentow onkologicznych
wynosi 70% [63]. Wsrod przyczyn ostrej niewydolnosci nerek wymagajacej CRRT u
pacjentow onkologicznych znajdujg sie przyczyny jatrogenne - nefropatia polekowa,
pooperacyjna niewydolno$é nerek. Smiertelno$¢ pacjentéw onkologicznych z AKI po
zabiegach operacyjnych wykonanych w trybie pilnym wigzata sie z wysoka 28-dniowg
Smiertelnoscig, a obecnos¢ wstrzgsu i wysokiej punktacji w skali SAPS |l (powyzej 65)
dodatkowo pogarszaty rokowanie [64,65].

W analizowanej grupie 77% pacjentéw przyjetych do OIT wymagato wlewu amin

katecholowych w celu stabilizacji hemodynamicznej; 16% chorych potrzebowato

dwoch lub wiecej wazopresoréw. W grupie pacjentbw z nowotworami
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hematologicznymi az 84% pacjentow wymagato podazy przynajmniej jednej aminy
katecholowej, a 21% otrzymato dwie lub wiecej amin presyjnych. Wsréd pacjentow z
guzami litymi byto to odpowiednio 59% i 4%. Prawdopodobienstwo przezycia 30 i 90-
dniowego roznito sie istotnie w zaleznosci od obecnosci i liczby uzytych amin
katecholowych zaréwno w grupie chorych z guzami litymi, jak i nowotworami
hematologicznymi. WSrod pacjentow z guzami litymi, ktorzy wymagali podazy dwoch
lub wiecej amin katecholowych, przezycie miesigca od chwili przyjecia do OIT wynosito
0%. W przedstawionej przeze mnie pracy jak wspomniano najczestszg przyczyna
niestabilnosci hemodynamicznej pacjentéw przyjmowanych do OIT byfla ciezka
infekcja. U zakazonych, niestabilnych hemodynamicznie pacjentéw postepowano
zgodnie z wytycznymi Surviving Sepsis Campaign - u pacjentéw, ktérzy nie reagowali
na ptynoterapie, wdrazano wlew wazopresorow w celu utrzymania MAP = 65 mmHg
[66]. Lekiem pierwszego wyboru byta noradrenalina, a w przypadku braku adekwatnej
odpowiedzi na noradrenaline stosowano wlew adrenaliny. W przypadku dysfunkcji
miesnia sercowego, prowadzono wlew dobutaminy. W badaniach obejmujgcych
pacjentow nie-onkologicznych ze wstrzgsem septycznym przyjmowanych do OIT
wykazano, ze uzycie i stopien wsparcia ukfadu krgzenia Srodkami o dziataniu
wazopresyjnym oraz inotropowo-dodatnim, umozliwia przewidywanie wynikéw
leczenia pacjentow [67]. Liczba badan nad =zaleznoscig miedzy uzyciem
wazopresorow, a zwiekszong Smiertelnoscig w OIT wsrdd pacjentow onkologicznych
jest mniejsza. Tym niemniej, w przeprowadzonych badaniach wykazano zmniejszone
prawdopodobienstwo przezycia pacjentow z nowotworami hematologicznymi, u

ktorych zastosowano aminy presyjne podczas leczenia w OIT [68].
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. Whnioski

. Pacjenci onkologiczni przyjmowani w trybie pilnym do OIT stanowig
zroznicowang grupe chorych pod wzgledem demograficznym, klinicznym i
rozpoznania choroby nowotworowej. Chorzy z nowotworami krwi sg w gorszym
stanie ogdélnym

. Zakazenia stanowig dominujgca przyczyne przyjec w trybie pilnym do OIT w
grupie chorych z nowotworami krwi, natomiast przyczyny chirurgiczne sa
najczestsze u chorych z guzami litymi. Zakazenia, niezaleznie od rozpoznania,
niekorzystnie wptywajg na przezycie

. Niewydolnos¢ narzadéw wg skal APACHE Il, SAPS Il i SOFA oraz ciezka
kwasica w pierwszej dobie pobytu majg znaczenie rokownicze co do przezycia
pacjentow przyjmowanych do OIT w trybie pilnym

. Pacjenci onkologiczni przyjmowani w trybie pilnym do OIT wymagajg
wspomagania funkcji niewydolnych narzadow. Konieczno$¢ zastosowania
amin katecholowych, niezaleznie od rozpoznania, ma niekorzystny wptyw na
przezycie

. Czynniki wptywajgce niekorzystnie na przezycie w grupie chorych
onkologicznych przyjmowanych w trybie pilnym do OIT obejmujg: rozpoznanie
nowotworu hematologicznego, zakazenie jako przyczyne przyjecia do OIT,
ciezkg niewydolnos¢ narzgdowg wg APACHE II, SAPS Il, SOFA oraz ciezkg
kwasice w pierwszej dobie pobytu, a takze koniecznos¢ zastosowania i liczbe

amin katecholowych
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10.Streszczenie

W krajach rozwinietych choroby onkologiczne stanowig, obok choréb uktadu sercowo-
naczyniowego, najczestszg przyczyne zgonow. W ostatnich latach wzrastajg
mozliwosci leczenia przeciwnowotworowego, a nowe terapie dajg szanse wyleczenia
lub wydtuzenia zycia rosngcej liczbie chorych. Z mozliwoscig skutecznego leczenia,
wigze sie ryzyko wystgpienia powikian, zwigzanych zarowno z sama terapig, jak i
progresjg choroby nowotworowej. Wiekszos¢ powiktan moze by¢ skutecznie leczona
na oddziatach macierzystych. Czes¢ z nich prowadzi jednak do niewydolnosci
narzgdow, w stopniu wymagajgcym przyjecia do oddziatu intensywnej terapii (OIT). Ze
wzgledu na trudnosci w ustaleniu kryteriow rokowniczych u pacjentow onkologicznych
przyjmowanych do OIT, ich kwalifikacja do leczenia budzi liczne kontrowersje.

Celem pracy byta charakterystyka pacjentéw przyjetych do OIT w odniesieniu do
rozpoznania, zaawansowania choroby nowotworowej i sposobu leczenia oraz choréb
wspotistniejgcych; charakterystyka przyczyn przyjecia do OIT; ocena stopnia
niewydolnosci narzgdow w pierwszej dobie pobytu na OIT na podstawie wybranych
skal oraz parametréw laboratoryjnych; ocena metod podtrzymujgcych funkcje
niewydolnych narzgdéw oraz ocena czynnikdw wptywajgcych na przezycie w badanej
grupie.

Metodyka. Analizie retrospektywnej poddano 183 chorych z rozpoznaniem choroby
nowotworowej przyjetych w trybie pilnym do OIT Szpitala Klinicznego Przemienienia
Panskiego Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu w latach 2012-2017.

Wyniki. Pacjenci z nowotworami hematologicznymi (n=129) przyjmowani do OIT
charakteryzowali sie, w poréwnaniu do chorych z guzami litymi (n=54), wigekszym
nasileniem niewydolnosci narzgdowej wg skal APACHE Il, SOFA i SAPS Il (p<0,0001),
czestszg kwasicg (p=0,001), neutropenig (p<0,0001), niedokrwistoscig (p<0,0001),
czesciej wymagali zastosowania ciggtej terapii nerkozastepczej (p=0,013) i co najmniej
dwoch amin katecholowych (p=0,0007). Gtéwng przyczyne ich przyjecia do OIT
stanowity zakazenia (84%), pacjenci z guzami litymi byli najczesciej przyjmowani z
przyczyn chirurgicznych (52%).

Na przezycie pacjentow onkologicznych nie miaty wptywu wiek, pte¢, obecnos¢ choréb
wspotistniejgcych ani zaawansowanie choroby nowotworowej. Prawdopodobienstwo
przezycia 30, 60 i 90 dni dla catej grupy wyniosty odpowiednio 39%, 32% i 28%, a
odlegte 3-letnie 9%. pOS byto znamiennie gorsze dla chorych z nowotworami krwi w
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porownaniu do grupy z guzami litymi (p=0,0012), leczonych przed przyjeciem za
pomocg chemioterapii vs chirurgicznie (p=0,0172) oraz przyjetych z powodu infekgji
vs inne (p=0,0161). Wysoka punktacja w skalach APACHE Il, SOFA i SAPS II, kwasica
oraz koniecznos¢ zastosowania co najmniej dwoch katecholamin w pierwszej dobie
hospitalizacji definiowaty chorych z niekorzystnym rokowaniem co do przezycia.
Wsrod pacjentbw z guzami litymi istniata znamienna statystycznie roznica w
prawdopodobienstwie przezycia w zaleznosci od zastosowania ciggtej terapii
nerkozastepczej i wystepowania neutropenii.

Whnioski. Pacjenci onkologiczni przyjmowani w trybie pilnym do OIT stanowig
zroznicowang grupe chorych pod wzgledem demograficznym, klinicznym i
rozpoznania choroby nowotworowej. Zakazenia stanowig dominujgca przyczyne
przyje¢ w grupie chorych z nowotworami krwi. Czynniki wptywajgce niekorzystnie na
przezycie w badanej grupie obejmujg: rozpoznanie nowotworu hematologicznego,
zakazenie jako przyczyne przyjecia do OIT, ciezkg niewydolno$¢ narzgdowg wg
APACHE Il, SAPS Il, SOFA oraz ciezkg kwasice w pierwszej dobie pobytu, a takze

koniecznos¢ zastosowania i liczba amin katecholowych
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11.Abstract

In developed countries, cancer is the most common cause of death, in addition to
diseases of the cardio-vascular system. At the same time, new therapies offer the
chance to cure or prolong the life of an increasing number of patients. With the
possibility of effective treatment, there is an inevitable risk of complications related both
to the therapy itself and the progress of the neoplastic disease. Most complications
can be successfully treated in oncological units. However, some of them lead to organ
failure, which requires admission to the ICU. Due to the uncertain prognosis of
oncological patients admitted to the ICU, their eligibility for ICU treatment is
controversial.

The aim of the study was to characterize patients admitted to the ICU with regard to
diagnosis, stage of disease, treatment method, comorbidities and the reasons for
admission to the ICU; assessment of the degree of organ failure in the first day of ICU
stay on the basis of selected scales and laboratory parameters; evaluation of methods
supporting the functions of failing organs and evaluation of factors influencing survival
in the studied group.

Methods. 183 patients diagnosed with neoplastic diseases urgently admitted to the
ICU of the University Hospital of Lord's Transfiguration, Poznan University of Medical
Sciences in 2012-2017 were subjected to a retrospective analysis.

Results. Compared to patients with solid tumors (n=54), those with haematological
malignancies (n=129) admitted to the ICU showed a greater severity of organ failure
according to the APACHE Il, SOFA and SAPS Il scales (p<0.0001), acidosis (p=
0.001), neutropenia (p<0.0001), anemia (p<0.0001), more often required continuous
renal replacement therapy (p = 0.013) and at least two catecholamines (p=0.0007).
The main reason for their admission to the ICU was infections (84%), patients with
solid tumors were most often admitted for surgical reasons (52%).

The survival of cancer patients was not influenced by age, sex, the presence of
comorbidities, or tumor advancement. The probability of survival for 30, 60 and 90 days
for the whole group was 39%, 32% and 28%, respectively, and the long-term 3-year
probability was 9%. pOS was significantly worse for patients with blood cancers
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compared to the group with solid tumors (p=0.0012), treated prior to admission with
chemotherapy vs surgery (p=0.0172) and admitted due to infection vs others
(p=0.0161). High APACHE Il, SOFA and SAPS Il scores, acidosis and the need to use
at least two catecholamines in the first day of hospitalization defined patients with an
unfavorable survival prognosis. Among patients with solid tumors, there was a
statistically significant difference in the survival probability depending on the use of
continuous renal replacement therapy and the presence of neutropenia.

Conclusions. Oncological patients admitted urgently to the ICU constitute a diverse
group of patients in terms of demographic and clinical conditions as well as cancer
diagnosis. Infections are the dominant cause of admissions in the group of patients
with blood cancers. Factors adversely affecting survival in the study group include:
diagnosis of a hematological tumor, infection as the reason for admission to the ICU,
severe organ failure according to APACHE II, SAPS II, SOFA and severe acidosis in

the first day of stay, as well as the need and number of catecholamines used.
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13.Aneks

Tabela 1A. Skala Glasgow (GCS)

Otwieranie oczu Spontaniczne 4
Na polecenie 3
W odpowiedzi na bol 2
Brak jakiejkolwiek odpowiedzi 1
Odpowiedz stowna Rozmawia, zorientowany 5
Rozmawia, zdezorientowany 4
Uzywa niewtasciwych stéw 3
Wydaje niezrozumiate dzwigki 2
Brak jakiejkolwiek odpowiedzi 1
Odpowiedz motoryczna Na polecenia stowne Spetnia polecenia 6
W odpowiedzi na bol Lokalizuje bol 5
Reakcja zgigciowa 4
Reakcja zgigciowa nadmierna 3
(sztywnos$¢ odmdézdzeniowa)
Reakcja wyprostna 2

Brak jakiejkolwiek odpowiedzi
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Tabela 2A. Skala APACHE |l

Liczba +4 +3 +2 |+ 0 +1 +2 +3 +4 +5 +6 | +8
punktéw
Wiek 45-54 55-64 65-74 >7
<44 4
Temp. <30 30 - | 32 38.5 - 39-40,9
gteboka, 31,9 | - 34 -|36-384 | 389 241
°C 33, 35,9
9
MAP >49 >109- >129-
(mmHg) <49 | -69 >69-109 129 159 >159
40d | 55 110do 140do
HR(uder o) to 70 do <140 <180 2180
zen/ min) <55 | <70 <110
RR (| <6 6 25 do 35 do
oddechy do 10 12 do | <35 <50 =50
/ min) <10 | do <25
<12
Oksygen | PaO: PaO A-a A-a
acja <55 2= PaO | A-a gradient | gradient | A-a
(Pa02 55- 2= | gradient 200-349 | 350-499 | gradient
dla FiO2 60 61- <200 (dla >499
<50%, 70 Fi02 >
lub A-a 49%) lub
gradient) pO2 >70
(dla
FiO2<50
%)
pH <7.15 715 | 7.2 7.50 to 7.60 to
tetnicze to 5to 7.33 to | <7.60 <7.70 27.70
<7.2 | <7. <7.50
5 33
Sod <111 111 120 150do | 155do 160do
(mmol/L) do do 130do <155 <160 <180 2180
<12 | <13 <150
0 0
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Potas <25 25 | 3.0 3.5 do | 5.5do 6.0 do
(mmol/L) do | do <5.5 <6.0 <7.0 27.0
<3 <3.5
Hematok | <20 20 30 do | 46do 50do
ryt% to <46 <50 <60 260
<3
WBC, <1 1do 3do <15 | 15do 20 0 <40
total/cub <3 <20 240
ic mm
in 1000's
Poziom 235 i | 2.0 <0. 0.6 do 2.0 | =23
kreatyni | CRF do 6 <15 15 to do | .5i
ny w <3.5 <20 i <3. | A
surowic i ARF 5i RF
y mg/100 CRF AR
mL F
Nie Tak ,po
operacji Tak,
planowej przyjety

doOITz

przyczy

n

medycz

nych lub

po

operacji

w trybie

pilnym
Glasgow
Coma Liczba punktéw= 15 — GCS
Scale
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Tabela 3A. Skala SAPS I

Badany Pkt. Badany Pkt. Badany Pkt. Badany Pkt.
paramete parameter paramete parameter
r r
Rodzaj Chirurgia - | BP systolic | < 70 | Diureza <500 HCO3(mEq/l) <15
przyjecia | nieplanowo (mmHg) 13 (ml/24h) 1 6
8 70- 500- 15-
Oddz.wewn. 99 5 999 4 19
6 100- >1000 3
Chirurgia- 199 0 >20
planowo 0 0 0
>200
2
Choroby | Brak 0 HR(1/min) < 40 | WBC(1/ml | <1000 | Bilirubina(mg/d | <4
przewleklt | Przerzuty 11 ) 12 1) 0
e raka 9 40- 1000- 4-
Nowotwory- 69 2 19000 59
hematologia1 70- 0 74
0 119 >2000 >6.
AIDS 17 0 03 9
120-
159
4
>160
7
GCS(pkt) | Ponizej6-26 | Temperatur | <39 | K <3 3 | Mocznik >14
6-8 13| a(C) 0 (mmol/l) 3-4,90 | (mmol/l) 10
9-10. 7 >39. >5.
11-13. 5 3 3
14-15 0
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Tabela 4A. Skala SOFA

Oddychanie

PaO2/FiO2(mmHg)

<400 1

z/bez  wspomagania  oddychania
2

z/bez  wspomagania  oddychania
3

z wspomaganiem oddychania<100

<300

<200

Krazenie

MAP<70mmHg

Dopamina<5ug/kg/min

1

2
Dopamina>5ug/kg/min lub NA<0,1ug/kg/min 3
4

Dopamina>15ug/kg/min lub NA>0,1ug/kg/min

Watroba

Bilirubina mg/dI

1,2-1,9 1
2,0-5,19 2
6-11,9 3
>12

N

PLT

10*3/mm3

<150
<100
<50

<20 4

w M=

GCs

Liczba punktéw

13-14 1
10-12

6-9

<6

Nerki

Kreatynina mg/dl

1,2-1,9
2,0-3,4
3,5-4,9
>5 4

w N =
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