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Streszczenie

  Zabieg kardiochirurgiczny może prowadzić do powikłań w postaci zespołu uogólnionej reak-
cji zapalnej (SIRS). Istnieje pilna potrzeba określenia wskaźników diagnostycznych, które jed-
noznacznie potwierdziłyby lub wykluczyły ryzyko rozwinięcia się uogólnionej reakcji zapalnej. 
Nowsze prace wskazują, że dobrym kandydatem na wczesny wskaźnik ryzyka wystąpienia SIRS 
i innych zaburzeń po zabiegu kardiochirurgicznym wydaje się prokalcytonina (PCT). W pracy 
omówiony został stan wiedzy na temat PCT i możliwego udziału tego peptydu w reakcji zapal-
nej po zabiegu kardiochirurgicznym.
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Summary

  Cardiovascular surgery is associated with systemic infl ammatory response syndrome (SIRS), and 
these patients are recognized to be at increased risk for delayed infectious complications. There 
is a need for effective and accurate biological and biochemical tests to support, or exclude, the 
diagnosis of infection. Infl ammatory response involves the release of a wide array of mediators, 
which has led to the suggestion that some of these mediators could be used as markers of infec-
tion or sepsis severity. Recently, plasma procalcitonin (PCT) concentration has been proposed as 
an indicator of the presence of infection. The aim of this work is to review state-of-the-art know-
ledge about PCT and the role of this peptide as a regulator of immune response after cardiova-
scular surgery.
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WPROWADZENIE

Powikłania zapalne stanowią najczęstszą – oprócz niewy-
dolności krążenia – przyczynę zgonu u pacjentów po za-
biegach kardiochirurgicznych [6,28]. Wysoka śmiertelność 
w przebiegu ciężkich postaci zakażeń sprawia, że trwają in-
tensywne prace nad wyjaśnieniem ich patomechanizmów. 
Dane epidemiologiczne wskazują, że najczęstszym powi-
kłaniem zapalnym u pacjentów po zabiegu kardiochirur-
gicznym jest zespół uogólnionej reakcji zapalnej (syste-
mic infl ammatory response syndrome – SIRS) [6]. Według 
defi nicji opracowanej przez Amerykańskie Towarzystwo 
Pneumonologiczne i Towarzystwo Medycyny Stanów 
Nagłych (American College of Chest Physicians/Society 
of Critical Care Medicine – ACCP/SCCM) proces zapalny 
określany jako SIRS obejmuje cztery grupy współistnieją-
cych zaburzeń: zmiany temperatury ciała, zaburzenia ryt-
mu serca, hiperwentylacja i nieprawidłowości stwierdzane 
w badaniach laboratoryjnych [11]. Kryteria kwalifi kujące 
do rozpoznania SIRS u dzieci rozpatrywane są indywidu-
alnie ze względu na odrębności organizmu dziecka dodat-
kowo obciążonego wadą serca [11,27].

SIRS po usunięciu bodźca inicjującego, jakim jest uraz 
operacyjny, czy też procedury, takie jak krążenie poza-
ustrojowe (cardiopulmonary bypass – CPB) i hipotermia 
podlega samoograniczeniu [27,29]. W części przypadków 
może on jednak powodować powstawanie nieodwracal-
nych uszkodzeń wielonarządowych w postaci zespołu nie-
wydolności wielonarządowej (multiple organ dysfunction 
syndrome – MODS) [6]. Zgodnie z defi nicją MODS jest 
zespołem zaburzeń czynności narządów u pacjenta cięż-
ko chorego, które wymagają postępowania terapeutycz-
nego [11]. Przejście z SIRS do MODS świadczy o na-
rastającym uszkodzeniu komórkowym [50,58]. Zespół 
MODS jest często nieodwracalny, wymaga intensywnej 
opieki medycznej i odpowiednio wyższych nakładów fi -
nansowych na leczenie.

PATOMECHANIZMY SIRS

Rozwój powikłań zapalnych po zabiegu kardiochirurgicz-
nym jest związany z procedurami stosowanymi w trak-
cie zabiegu. Kontakt krwi z niefi zjologiczną powierzch-
nią aparatu do CPB, niedokrwienia tkanek i uszkodzenie 
reperfuzyjne stanowią przyczynę wystąpienia reakcji za-
palnej. Istotne znaczenie zarówno dla rozwoju reakcji za-
palnej, jak i dla jej rozległości ma hipotermia stosowana 

podczas zabiegu, środki anestezjologiczne, płyny wypeł-
niające układ oksygenatora [38,49,58].

W patomechanizmie SIRS udokumentowany jest udział 
licznych komórek i mediatorów odpowiedzi immunologicz-
nej aktywowanej m.in. pod wpływem zabiegu kardiochirur-
gicznego. Szczególną rolę przypisuje się neutrofi lom, ko-
mórkom śródbłonka naczyniowego, kininom, cytokinom, 
wolnym rodnikom tlenowym [6,56].

O przebiegu powikłań zapalnych po zabiegu kardiochi-
rurgicznym decyduje stan układu odpornościowego pa-
cjenta przed operacją. Nieliczne jak dotąd doniesienia 
wskazują na zaburzenia funkcji układu odpornościowe-
go np. u dzieci z niektórymi wrodzonymi wadami ser-
ca [33].

Odpowiedź immunologiczna ustroju ulega osłabieniu pod 
wpływem stresu. Silny bodziec stresowy, jakim jest zabieg 
kardiochirurgiczny prowadzi do zmian proporcji poszcze-
gólnych subpopulacji limfocytów, obniżenia działania cy-
totoksycznego komórek NK i obniżenia wytwarzania prze-
ciwciał – działają supresyjnie na komórkową i humoralną 
odpowiedź immunologiczną [38,56]. U dzieci po zabiegu 
kardiochirugicznym stwierdza się zwiększoną zapadalność 
na infekcje wirusowe, zwłaszcza wirusem RS (respiratory 
syncytial), bakteryjne (Haemophilus infl uenzae) i grzybicze 
(Candida albicans) [26]. Za wymienione immunosupresyj-
ne czynniki stresu mogą być odpowiedzialne endogenne 
peptydy opioidowe, takie jak: b-endorfi na i met-enkefa-
lina [44]. Czynnik traumatyzujący, jakim jest zabieg ope-
racyjny wybitnie zwiększa wydzielanie tych peptydów do 
krążenia obwodowego [53,55]. Zarówno czynniki mecha-
niczne działające na receptory nocyceptywne, jak i kini-
ny działając poprzez drogi dośrodkowe i korę mózgową 
pobudzają podwzgórze do wytwarzania hormonów odpo-
wiedzialnych za uwalnianie hormonów tropowych przy-
sadki. W wyniku stymulacji bodźcem zapalnym urucho-
miona zostaje oś podwzgórze-przysadka-kora nadnerczy. 
Prowadzi to do znacznego wzrostu wytwarzania i uwalnia-
nia hormonów, takich jak ACTH, glukokortykoidy, stero-
idy płciowe, a także peptydy opioidowe. Uczynniona zo-
staje wewnątrzwydzielnicza czynność rdzenia nadnerczy 
i zwiększa się oddziaływanie noradrenergiczne na obwo-
dowe narządy limfatyczne [53,55]. Stężenie b-endorfi ny 
i met-enkefaliny w osoczu krwi obwodowej (odpowied-
nio 10–11–10–12 M/l i 10–10–10–11 M/l) szybko zwiększa się 
pod wpływem stresu operacyjnego [44].

 Adres autora: lek. med. Jarosław Paśnik, Klinika Pediatrii, Kardiologii Prewencyjnej i Immunologii Wieku Rozwojowego, Instytutu 
Pediatrii, Uniwersytet Medyczny, Al. Piłsudskiego 71, 90-329 Łódź, e-mail: elute@poczta.onet.pl

 Wykaz skrótów:  ACCP/SCCM – Amerykańskie Towarzystwo Pneumonologiczne i Towarzystwo Medycyny Stanów 
Nagłych (American College of Chest Physicians/Society of Critical Care Medicine); ACTH – hormon 
adrenokortykotropowy (adrenocorticotropin); CPB – krążenie pozaustrojowe (cardiopulmonary 
bypass); IL – interleukina (interleukin); LPS – lipopolisacharyd (lipopolisaccharide); MODS – zespół 
niewydolności wielonarządowej (multiple organ dysfunction syndrome); NK – naturalne komórki 
cytotoksyczne (natural killer); PCR – reakcja łańcuchowa polimerazy (polymerase chain reaction); 
PCT – prokalcytonina (procalcitonin); RNA – kwas rybonukleinowy (ribonucleic acid); SIRS – zespół 
uogólnionej reakcji zapalnej (systemic infl ammatory response syndrome); TNF-a – czynnik martwicy 
nowotworów-a (tumor necrosis factor-a)
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W patogenezie zmian narządowych w przebiegu poope-
racyjnego SIRS rozpatrywana jest także rola zaburzeń 
równowagi proteolitycznej pomiędzy enzymami prote-
olitycznymi a ich inhibitorami. Procesom destrukcyjnym 
w tkankach sprzyjają uwalniane z ziarnistości pierwotnych 
i wtórnych neutrofi la w procesie degranulacji enzymy pro-
teolityczne, takie jak elastaza, katepsyna G i kwaśne hy-
drolazy. W przypadku niedostatecznej ilości inhibitorów 
enzymy te mogą uszkadzać nabłonek rzęskowy dróg odde-
chowych, hamować ruch rzęsek, stymulować wytwarzanie 
śluzu i rozkładać surfaktant płucny [24,54]. Dotychczasowe, 
nieliczne doniesienia potwierdzają wzrost aktywności nie-
których enzymów proteolitycznych w osoczu krwi obwo-
dowej pacjentów po zabiegu kardiochirurgicznym [24,30]. 
Wykazano znaczny wzrost stężenia neopteryny i elastazy 
neutrofi lowej w osoczu krwi krążącej u dzieci [27]. W ba-
daniach in vitro wykazano, że elastaza uwalniana przez 
pobudzone podczas zabiegu kardiochirurgicznego neu-
trofi le bierze udział uszkodzeniach komórek śródbłonka. 
Odpowiedzialna jest za trawienie śródbłonkowych białek 
powierzchniowych, błony podstawnej co w konsekwencji 
prowadzi do wzrostu przepuszczalności śródbłonka i mi-
gracji tkankowej [20].

Wysuwane hipotezy wskazują ponadto, że przyczyną uszko-
dzenia naczyń i narządów, mogą być uwalniane przez po-
budzone elementy komórkowe cytokiny i chemokiny. 
U dzieci poddanych operacji kardiochirurgicznej obser-
wowano wzrost uwalnianego TNF-a, rozpuszczalnych re-
ceptorów TNF-a i receptorów IL-2 [38]. W innych bada-
niach Saatvedt i wsp. [47] wykazali wzrost stężenia IL-6, 
rozpuszczalnych receptorów IL-2 i zmniejszenie stężenia 
IL-2 u dzieci 48 godzin po zabiegu kardiochirurgicznym. 
Fingerle-Rowson i wsp. [19] stwierdzili, że czynnikiem 
sprzyjającym uszkodzeniom wielonarządowym jest obec-
ność dużej ilości rozpuszczalnych molekuł adhezyjnych: E-, 
P- i L-selektyn. Obecność w osoczu dużych ilości złuszczo-
nych molekuł adhezyjnych jest miarą pobudzenia komórek 
endotelialnych i granulocytów obojętnochłonnych. Czynniki 
te obecne na powierzchni komórek śródbłonka zwiększają 
adhezję granulocytów do śródbłonka naczyniowego, pobu-
dzają migrację granulocytów do tkanek i zwiększają ryzy-
ko ich uszkodzenia. Zastosowanie przeciwciał blokujących 
cząstki adhezyjne zmniejsza stężenie uwalnianych cytokin 
prozapalnych: IL-6 i TNF-a i zwiększa uwalnianie IL-10 
[22]. W wyniku terapii z zastosowaniem przeciwciał blo-
kujących, obserwowano zmniejszenie objawów klinicznych 
SIRS u dzieci po zabiegu kardiochirurgicznym.

W rozwoju powikłań zapalnych po zabiegu kardiochirur-
gicznym postulowany jest także udział endotoksyn bak-
teryjnych [6,29]. Jednym z mediatorów uczestniczącym 
w reakcji zapalnej wywołanej obecnością endotoksyn jest 
prokalcytonina (procalcitonin – PCT).

PCT – CHARAKTERYSTYKA I ŹRÓDŁA UWALNIANIA W REAKCJI 
ZAPALNEJ

PCT jest polipeptydem zbudowanym z 116 aminokwasów 
o masie cząsteczkowej 13 kDa [52]. PCT w warunkach fi -
zjologicznych syntetyzowana jest przez komórki C gruczo-
łu tarczycy. Tam także, z udziałem endopeptydazy, podda-
wana jest swoistym reakcjom proteolitycznym, w wyniku 
których do krwi są uwalniane 3 mniejsze peptydy: amino-

końcowy peptyd – prokalcytonina, kalcytonina oraz kar-
boksykońcowy peptyd – katakalcyna [52]. PCT jest sta-
bilną cząsteczką, jej czas połowicznego rozpadu in vivo 
wynosi około 19 godzin [40]. Sekwencja aminokwasów 
budujących PCT jest wysoce konserwatywna, co może po-
twierdzać istotne znaczenie tego peptydu w ustroju [59]. 
W warunkach fi zjologicznych w krwi obwodowej wystę-
pują śladowe ilości PCT [21]. Przyczyną szybkiego wzro-
stu stężenia tego peptydu jest reakcja zapalna. W pierw-
szych doniesieniach dotyczących PCT wykazano wzrost 
stężenia PCT w surowicy u dzieci hospitalizowanych z po-
dejrzeniem infekcji [4]. W badanej grupie pacjentów nie 
obserwowano jednoczesnego wzrostu stężenia kalcytoni-
ny, co zdaniem autorów wykluczało endokrynologiczne 
tło choroby. Zależność pomiędzy wzrostem kalcytoniny 
i jej prekursorów w surowicy a rozwojem uogólnionego 
zakażenia wykazano także u żołnierzy, uczestniczących 
w wojnie w Zatoce Perskiej, u których stwierdzono zapa-
lenie płuc wywołane ekspozycją na gazy toksyczne [41]. 
Kolejne doniesienia jednoznacznie wskazywały na war-
tość PCT jako wskaźnika uogólnionego zakażenia bak-
teryjnego [7,17].

Wiele sporów budzi określenie miejsca syntezy i mechani-
zmu uwalniania PCT do surowicy w czasie reakcji zapalnej. 
Zaskakujące okazały się wyniki badań Assicota i wsp. [4], 
w których podwyższone stężenie PCT stwierdzono u pa-
cjenta z ciężkimi oparzeniami, po wcześniejszej tyreoidek-
tomii. Izolowany wzrost PCT, bez jednoczesnego wzrostu 
kalcytoniny, sugerował, że synteza PCT może odbywać się 
nie tylko w komórkach C gruczołu tarczycy. Zdaniem czę-
ści badaczy PCT uwalniana w czasie reakcji zapalnej może 
pochodzić z komórek, które nie są zdolne do przekształce-
nia jej w dojrzałą kalcytoninę [31]. Dotychczasowe wyniki 
badań wskazują, że prawdopodobnym źródłem uwalnia-
nia PCT w reakcji zapalnej mogą być komórki neuroendo-
krynne jelit i pneumocyty [43,46]. W badaniach z użyciem 
techniki PCR (polymerase chain reaction) potwierdzono 
obecność PCT i matrycowego RNA dla PCT w wielu tkan-
kach organizmu, m.in.: w wątrobie, płucach, jądrach, gru-
czole krokowym, nerkach i jelitach [46]. Przypuszczalnym 
miejscem syntezy PCT podczas reakcji zapalnej mogą być 
także makrofagi i monocyty wątroby [46]. Wzrost stęże-
nia PCT obserwuje się u pacjentów w pierwszej dobie po 
przeszczepie wątroby, co może świadczyć, że niedokrwien-
ne uszkodzenie wątroby per se indukuje uwalnianie tego 
peptydu [45,46]. Grupa Oberhofera [43] wykazała obec-
ność PCT i katakalcyny w komórkach układu odporno-
ściowego. Wykorzystując swoiste przeciwciała monoklo-
nalne potwierdzono obecność obu peptydów w ludzkich 
monocytach, granulocytach, limfocytach B i T. W bada-
niach z użyciem metody cytometrii przepływowej wyka-
zano ekspresję matrycowego RNA dla PCT w monocy-
tach stymulowanych przez LPS [48]. Możliwości syntezy 
i uwalniania PCT przez komórki krwi obwodowej, po sty-
mulacji przez LPS, nie potwierdzono jednak w badaniach 
Monnereta i wsp. [39]. Miejscem syntezy PCT w trakcie 
reakcji zapalnej nie są także komórki śródbłonka [46].

ZNACZENIE KLINICZNE PCT

Istnieje coraz więcej danych podkreślających przydatność 
diagnostyczną PCT. W surowicy osób zdrowych stężenie 
PCT pozostaje bardzo małe. W zależności od źródła oraz 
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stosowanej metody diagnostycznej górna granica wartości 
prawidłowej nie przekracza 0,1–0,7 ng/ml [23,40]. Badania 
wykonywane u zdrowych ochotników wykazały, że poda-
nie w iniekcji endotoksyny zwiększa stężenie we krwi ba-
danego peptydu 1700-krotnie [17]. Podwyższone stężenie 
PCT obserwuje się zwykle już po 4–6 godzinach od za-
działania bodźca stymulującego. Duże stężenie tego pep-
tydu w surowicy chorych utrzymuje się następnie przez 
co najmniej 24 godziny [27,40]. Zarówno duże początko-
we stężenie, jak i czas utrzymywania się podwyższonych 
wartości PCT w surowicy powyżej 48 godzin, uznawane 
są za zły czynnik prognostyczny [16, 27]. Gwałtowne ob-
niżanie stężenia tego peptydu w surowicy pod wpływem 
zastosowanego leczenia jest natomiast wczesnym potwier-
dzeniem jego skuteczności [2]. PCT jest powszechnie uzna-
wanym wskaźnikiem różnicującym zakażenia bakteryjne 
od zakażeń wirusowych. Duży wzrost, do 1000 ng/ml PCT, 
obserwuje się u pacjentów z posocznicą [21,40]. Wysokie 
stężenie PCT w pierwszych godzinach rozwijającego się 
wstrząsu przemawia za etiologią bakteryjną [21]. W za-
każeniach wirusowych stężenie PCT pozostaje zazwyczaj 
prawidłowe [21]. Wykazano, że PCT lepiej odzwierciedla 
aktywność zakażenia, niż inne parametry reakcji zapalnej, 
takie jak np. białko C-reaktywne, IL-2, IL-6 i IL-8 [29,45]. 
W przeciwieństwie do tych wskaźników stężenie PCT wzra-
sta już w początkowej fazie zakażenia i szybciej powraca 
do wartości prawidłowych po wdrożeniu odpowiedniego 
leczenia. Zmiany stężeń PCT są czynnikiem różnicującym 
np. ostrą niewydolność oddechową, o podłożu infekcyj-
nym i obrzęk płuc pochodzenia kardiogennego, toksycz-
ne i bakteryjne zapalenie trzustki, a także przewlekłe pro-
cesy zapalne i ostre uogólnione zakażenia bakteryjne [45]. 
Podwyższone stężenie PCT – powyżej 2 ng/ml obserwu-
je się m.in. u pacjentów z bakteryjnym zapaleniem opon 
mózgowo-rdzeniowych, z niewydolnością rdzenia nadner-
czy, z chorobą Kawasakiego, w ciężkiej postaci tocznia 
układowego, w anemii autoimmunohemolitycznej, a tak-
że w pierwszej dobie życia noworodka [15,29,45].

UWALNIANIE PCT PO ZABIEGU KARDIOCHIRURGICZNYM – WARTOŚĆ 
ROKOWNICZA

Dotychczasowe wyniki badań sugerują, że wzrost stęże-
nia PCT w osoczu krwi obwodowej pacjentów po zabiegu 
kardiochirurgicznym może być czynnikiem wskazującym 
na rozwijający się SIRS [27,50]. Badania grupy Aouifi ego 
[4] i Baykuta [7] wykonywane w dużych grupach pacjen-
tów wykazują, że wzrost stężenia prohormonu obserwo-
wany jest także u pacjentów, u których nie stwierdza się 
obecności bakteryjnego czynnika etiologicznego. W in-
nych badaniach kohortowych 776 pacjentów podzielono 
na grupę pacjentów z objawami SIRS, u których wykaza-
no obecność bakterii w posiewie krwi i grupę pacjentów 
z SIRS bez infekcji [18]. W obu grupach wykazano wzrost 
stężenia PCT. Odmienne są doniesienia grupy Boekena 
[9], która nie wykazała wzrostu stężenia PCT u chorych 
po zabiegu kardiochirurgicznym. Badania te były jednak 
prowadzone w niezbyt licznych grupach pacjentów a kwa-
lifi kacja pacjentów nie była prowadzona w oparciu o kry-
teria ACCP/SCCM.

W większości prac wykazano wzrost stężenia PCT w pierw-
szej dobie po zakończeniu zabiegu kardiochirurgicznego. 
W ciągu kolejnych 24–48 godzin od zabiegu stężenie ba-

danego peptydu powraca do wartości progowych [35,36]. 
Zaburzenia kinetyki stężeń PCT w surowicy chorych po za-
biegu kardiochirurgicznym świadczą o rozwijających się po-
wikłaniach zapalnych. Wartość prognostyczna PCT dla roz-
woju powikłań infekcyjnych po zabiegu kardiochirurgicznym 
związana jest z oceną maksymalnego stężenia PCT, czasu 
osiągania i utrzymywania się maksymalnego wzrostu stę-
żenia tego prohormonu w krwi obwodowej. W badaniach 
Beghettiego i wsp. [8] obserwowano wzrost stężenia PCT 
w grupie 25 dzieci w pierwszej dobie po zakończeniu CPB. 
U większości dzieci stężenie tego prohormonu w kolejnych 
dobach ulegało gwałtownemu obniżeniu. U czworo dzie-
ci, u których obserwowano wysokie stężenia PCT w kolej-
nych dwóch dobach po zabiegu, wystąpiły objawy posocz-
nicy. Złe rokowniczo są także bardzo wysokie maksymalne 
stężenia PCT. U części pacjentów, u których stężenia PCT 
wynoszą powyżej 2 ng/ml obserwuje się bardziej nasilone 
objawy SIRS [2,36]. W badaniach Adamik i wsp. [1] wy-
kazano korelację pomiędzy ilością i natężeniem powikłań 
a poziomem PCT w pierwszych godzinach po zabiegu kar-
diochirurgicznym. W innej pracy porównywano maksymal-
ne stężenia PCT u chorych z objawami SIRS bez innych 
powikłań narządowych i u chorych z SIRS przebiegającym 
z wczesnym objawami MODS [48]. Wartości PCT obserwo-
wane w grupie chorych z MODS były znamiennie wyższe, 
w porównaniu do grupy z SIRS i korelowały z aktywnością 
IL-6 w surowicy tych pacjentów. Czworo pacjentów z ob-
jawami MODS, u których wykazano bardzo wysokie stę-
żenia PCT w surowicy zmarło w następstwie posocznicy. 
Znaczenie prognostyczne ma także ponowny wzrost stęże-
nia PCT w surowicy krwi obwodowej pacjentów w kolej-
nych dobach po zabiegu. W badaniach Baykuta i wsp. [7] 
prowadzonych w grupie 400 pacjentów wykazano istotny 
i krótkotrwały wzrost poziomu PCT w pierwszej dobie po 
zabiegu u wszystkich pacjentów. U 27 pacjentów pomiędzy 
czwartą i szóstą dobą zanotowano powtórny wzrost PCT, 
któremu nie towarzyszyły zmiany aktywności innych wskaź-
ników ostrej fazy. W ciągu kolejnych dni u tych pacjentów 
rozwijały się objawy infekcji bakteryjnej, potwierdzonej 
później badaniami mikrobiologicznymi. Zdaniem autorów 
tych badań ponowny wzrost PCT w surowicy krwi obwodo-
wej chorych po zabiegu z CPB jest sygnałem diagnostycz-
nym rozwijającego się MODS. Hipotezę tę wydają się po-
twierdzać badania dotyczące uszkodzeń tkanki płucnej po 
zabiegu kardiochirurgicznym z CPB. Uszkodzenie tkanki 
płucnej jest nierzadkim powikłaniem po tym zabiegu i czę-
sto stanowiącym zagrożenie dla życia pacjenta. Stopień na-
silenia zmian zależy od rodzaju zabiegu, od zastosowanego 
CPB i od wieku pacjenta [20]. Objawy uszkodzenia szcze-
gólnie nasilone są u niemowląt i małych dzieci, u których 
niekiedy doprowadzają do śmierci z powodu ostrej niewy-
dolności oddechowej [27,29]. Jak potwierdzają wyniki ba-
dań Hensel i wsp. [27] PCT może być wczesnym wskaź-
nikiem uszkodzenia tkanki płucnej. W surowicy dorosłych 
chorych, poddanych zabiegowi kardiochirurgicznemu z uży-
ciem CPB wykazano wzrost stężenia PCT. Stężenie prohor-
monu było znamiennie wyższe u chorych, u których w prze-
biegu pooperacyjnym wystąpiły objawy uszkodzenia płuc. 
Analogicznej korelacji z uszkodzeniem płuc nie wykazy-
wały inne badane czynniki: IL-6, sL-selektyna, elastaza 
neutrofi lowa, neopteryna i białko C-reaktywne. Zdaniem 
autorów, za nasilenie zmian w płucach po zabiegu z CPB 
odpowiedzialne jest czasowe ich niedokrwienie, związane 
z zastąpieniem ich funkcji przez oksygenator.
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Wzrost stężenia PCT w surowicy osób po zabiegu kardio-
chirurgicznym obserwuje się także przy uszkodzeniu wą-
troby. Upośledzenie funkcji wątroby polega na zaburzeniu 
syntezy białek ostrej fazy i zdolności detoksykacji przez 
komórki Kupffera. U osób po zabiegu z CPB obserwuje 
się istotny wzrost aktywności PCT w surowicy krwi po-
bieranej z żyły wątrobowej [36]. Stężenia PCT korelują 
z klinicznymi i laboratoryjnymi wskaźnikami uszkodzenia 
komórki wątrobowej. Wyższe wartości stężeń PCT w suro-
wicy krwi pochodzącej z żyły wątrobowej, w porównaniu 
do krwi pobieranej z innych naczyń, wskazują na wątrobę, 
jako potencjalne miejsce syntezy tego peptydu.

Kontrowersyjne są wyniki badań dotyczących uwalnia-
nia PCT do surowicy chorych pod wpływem niedokrwie-
nia czy uszkodzenia mięśnia sercowego. Dużą aktywność 
tego peptydu w surowicy chorych, u których rozpoznano 
wstrząs kardiogenny opisał Brunkhorst i wsp. [12]. W ba-
daniach Burattiego i wsp. [13] nie obserwowano wzrostu 
stężenia PCT u chorych z niepowikłanym zawałem mię-
śnia sercowego. Wysokie stężenia PCT w surowicy opisa-
no natomiast w grupie chorych, u których podczas zabiegu 
kardiochirurgicznego wystąpił zawał mięśnia sercowego 
[35]. Zwiększonej aktywności PCT w pierwszej dobie po 
zabiegu u tych chorych towarzyszył wzrost stężenia tro-
poniny I.

Poziom stężenia PCT w pierwszej dobie po zabiegu kar-
diochirurgicznym zależny jest od procedur zastosowanych 
w czasie jego trwania i od środków farmakologicznych. 
Badania Aouifi ego i wsp. [2,3] wykazały, że stężenie tego 
peptydu we krwi obwodowej zwiększa się u pacjentów 
po zabiegach zarówno z, jak i bez użycia CPB. O pozio-
mie PCT uwalnianej do krwiobiegu po zabiegu decydu-
ją m.in. czas jego trwania i czas zamknięcia (cross-clam-
ping) aorty [2,12,32]. Im dłuższy czas niedokrwienia, tym 
większe jest stężenie PCT w pierwszej dobie po zabiegu 
i większe ryzyko wystąpienia uszkodzeń wielonarządo-
wych. Maksymalne stężenie PCT po zabiegu zależne jest 
także od rozległości zabiegu. Hammer i wsp. [25] wykaza-
li znamiennie niższe wartości stężeń prohormonu u dzieci 
z wrodzoną wadą serca, u których korekcja wady ograni-
czona była do przedsionków. Zastosowanie mniej inwa-
zyjnych metod zabiegu kardiochirurgicznego zmniejsza 
objawy układowej reakcji zapalnej, czego wyrazem jest 
niższa, w porównaniu do grupy pacjentów po klasycznym 
zabiegu z CPB, wartość PCT w surowicy w pierwszej do-
bie po zabiegu [34].

Istotny wpływ na poziom PCT w surowicy po zabie-
gu kardiochirurgicznym wywierają także niektóre leki. 
Obserwowano korelację pomiędzy stężeniem oznacza-
nego prohormonu a stosowaniem po zabiegu u pacjen-
tów środków inotropowych [36]. W grupie osób, u któ-
rych po zabiegu podawane są antybiotyki nie obserwuje 
się wzrostu stężenia PCT [7]. Bez znaczenia dla zmian stę-
żeń PCT po zabiegu z CPB pozostaje natomiast podawa-
nie aprotyniny [14].

PCT PO ZABIEGU KARDIOCHIRURGICZNYM – MECHANIZM 
UWALNIANIA I MOŻLIWY UDZIAŁ W REAKCJI ZAPALNEJ

W mechanizmie uwalniania PCT po zabiegu kardiochirur-
gicznym rozważana jest koncepcja stymulacji wydziela-

nia tego peptydu przez endotoksyny bakterii pochodzących 
z przewodu pokarmowego (ryc. 1). W surowicy dorosłych 
pacjentów po zabiegu kardiochirurgicznym z użyciem CPB 
potwierdzono bowiem obecność endotoksyn czyli lipopoli-
sacharydów związanych ze ścianą bakterii Gram-ujemnych 
[5,10]. Uwalnianie endotoksyn do krwiobiegu w trakcie za-
biegu jest związane z upośledzeniem przepływu trzewnego. 
Zaburzenia perfuzji prowadzą do skurczu naczyń krezki je-
litowej [57]. Jest to powodem uszkodzenia błony śluzowej 
przewodu pokarmowego i przemieszczenia bakterii i ich 
toksyn ze światła jelit do krwiobiegu [10,20]. Pojawienie się 
endotoksyny w krwi obwodowej w trakcie zabiegu z CPB 
inicjuje proces zapalny, który z udziałem kolejnych me-
diatorów prowadzi do rozwoju SIRS [27,29]. O słuszności 
tej hipotezy może świadczyć porównanie wyników hiper-
prokalcytoninemii u pacjentów po różnych zabiegach chi-
rurgicznych. Aktywność PCT po zabiegach operacyjnych 
niepowikłanych infekcją rzadko wzrasta znacząco. W nie-
których rozległych zabiegach poziom ten osiąga wartości 
2–4 ng/ml [37]. Natomiast, w przypadku zabiegów w ob-
rębie przewodu pokarmowego nierzadko notuje się hiper-
prokalcytonemię wynoszącą ponad 120 ng/ml [4,7]. W ba-
daniach Loebe’a i wsp. [36] przeprowadzonych na grupie 
691 pacjentów, poddanych zabiegowi kardiochirurgiczne-
mu, u wszystkich zanotowano wzrost PCT w pierwszej do-
bie po zabiegu. U 45% pacjentów wzrost ten wyniósł powy-
żej 1,0 ng/ml. W tej grupie przebadanych nie obserwowano 
powikłań infekcyjnych. Według autorów wzrost PCT po 
zabiegu wynikał z przemieszczenia bakterii i endotoksyn 
ze światła jelit do krwiobiegu. Hipotezę tę wydają się po-
twierdzać obserwacje Silomona i wsp. [51]. Wykazali oni 
istotnie wyższe wartości stężeń PCT w żyle wrotnej w po-
równaniu do żył obwodowych dorosłych pacjentów po za-
biegu kardiochirurgicznym.

W mechanizmie uwalniania PCT po zabiegu kardiochi-
rurgicznym istotne znaczenie wydają się mieć cytokiny 
zapalne. W badaniach Dandona i wsp. [17], oprócz istot-
nego wzrostu stężenia PCT u zdrowych ochotników indu-
kowanego przez endotoksyny, wykazano wzrost stężeń IL-6 
i TNF-a. W tym samym doniesieniu obserwowano indu-
kowany przez IL-2 wzrost stężenia PCT u chorych po ty-
reoidektomii, któremu nie towarzyszył jednoczesny wzrost 
kalcytoniny. Zdaniem autorów taki wynik sugeruje współ-
udział cytokin zapalnych w uwalnianiu PCT do krwiobie-
gu po zabiegu kardiochirurgicznym. Kolejne badania po-
twierdzają tę hipotezę. Na modelu zwierzęcym wykazano, 
że podanie TNF-a powoduje 20-krotny wzrost stężenia 
PCT, w porównaniu do wartości oznaczanych przed sty-
mulacją [39]. Opisywany jest także wzrost ekspresji ma-
trycowego RNA dla PCT w ludzkich limfocytach po sty-
mulacji IL-1b, IL-6, TNF-a, IL-2 i LPS. Nie obserwuje 
się tego po stymulacji tych komórek przez działającą prze-
ciwzapalnie IL-10 [39].

Ostatnie doniesienia wydają się potwierdzać tezę, że PCT 
może być prawdopodobnie nie tylko wskaźnikiem, ale także 
mediatorem tej reakcji. Wątpliwości budzi kierunek działa-
nia tego peptydu. Dotychczasowe wyniki wskazują, że PCT 
może być zarówno czynnikiem hamującym, jak i stymulują-
cym reakcję zapalną. Przeciwzapalne działanie PCT u zwie-
rząt opisuje Whang i wsp. [59]. Podanie PCT zwierzętom 
z objawami posocznicy wywołuje wolny spadek poziomu 
IL-1a w surowicy tych zwierząt. Z kolei, w hodowlach ludz-
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kich granulocytów i makrofagów obserwuje się zależny od 
PCT spadek indukowanej przez LPS syntezy TNF-[a [39]. 
Wstępne wyniki badań potwierdzają hamujący wpływ PCT 

na wytwarzanie prostaglandyny E2 i tromboksanu B2 w ho-
dowlach ludzkich limfocytów. Oznaczałoby to, że PCT może 
wpływać na metabolizm eikozanoidów w sposób zbliżony 

Ryc. 1.  Prawdopodobny schemat uwalniania i udziału prokalcytoniny w reakcji zapalnej po zabiegu kardiochirurgicznym
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do niesteroidowych leków przeciwzapalnych [52]. Zgoła od-
mienne działanie PCT w reakcji zapalnej opisane zostało 
przez grupę Nylena [42]. Na modelu zwierzęcym wykaza-
no, że zastosowanie przeciwciał monoklonalnych przeciwko 
PCT zmniejsza umieralność zwierząt w przebiegu posocz-
nicy. Blokowanie działania PCT okazało się bardziej efek-
tywne po podaniu przeciwciał profi laktycznie przed wystą-
pieniem posocznicy. W tej samej pracy udowodniono, że 
podanie PCT zwierzętom w czasie posocznicy zwiększa 
ich śmiertelność. Wyniki przytoczonych badań wskazują, 
że PCT w trakcie reakcji zapalnej może pełnić rolę modu-
lującą. Uwalniana w czasie uogólnionego procesu zapal-
nego PCT, w zależności od nieznanych bliżej czynników, 
może przez wpływ na wytwarzanie cytokin zmieniać dal-
szy przebieg tego procesu. W reakcji zapalnej może speł-
niać rolę drugiego przekaźnika. Dotychczasowe badania nie 
potwierdzają natomiast, że peptyd ten samodzielnie może 
inicjować proces zapalny. Jak wykazano w warunkach in 
vitro, PCT nie wpływa na ekspresję receptorów aktywacji: 
CD14, CD54, CD64 i CD 86 na neutrofi lach [31].

Nowsze doniesienia wskazują, że PCT jest uwalniany do 
krwiobiegu w nieaktywnej biologicznie postaci PCT1-116. 

Postać ta przekształca się w aktywną postać PCT3-116 w wy-
niku hydrolizy, zachodzącej z udziałem enzymu dipeptyl-
peptydazy IV (DP IV, EC 3.4.14.5) [60]. Odkrycie tego en-
zymu stwarza możliwość regulacji aktywności PCT i przez 
to wpływu na przebieg reakcji zapalnej.

PODSUMOWANIE

Trwają intensywne badania mające na celu poznanie me-
chanizmów zmian zachodzących w układzie odpornościo-
wym pacjenta w trakcie i po zabiegu kardiochirurgicznym. 
Poznanie roli komórek i mediatorów zapalenia w uszko-
dzeniach tkanek w przebiegu pooperacyjnego SIRS może 
prowadzić do ustalenia wskaźników wczesnego ostrzegania 
przed możliwością powikłań. Dotychczasowe prace pozwa-
lają przypuszczać, że jednym z takich wskaźników może 
być PCT. Dalsze badania będą zmierzać do ostatecznego 
określenia roli tego peptydu w reakcji zapalnej. Pozwoli 
to w przyszłości na zastosowanie środków farmakologicz-
nych, które przez wpływ na PCT mogłyby zmieniać nie-
korzystny rozwój uogólnionej reakcji zapalnej po zabiegu 
kardiochirurgicznym.
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