Streszczenie

Wstep:  Choroba  niedokrwienna  konczyn dolnych ~ (ChNKD)  dotyka
okoto 3-10% populacji $wiatowej, a w krajach Europy Zachodniej choruje 6-18%
mieszkancow powyzej 55 roku zycia [1-5]. Na rozwo) miazdzycy wptyw ma wiele czynnikow
ryzyka zwiazanych z nieprawidlowym stylem zycia, ktore s3 gléwng przyczyng dysfunkcji
srodblonka naczyniowego. W przebiegu ChNKD dochodzi do rozwoju bolu przewleklego
(BP), ktory wptywa na proces leczenia oraz jakos¢ zycia pacjentow. Dotychczasowe badania
i dostepna literatura wskazuja na znaczacg rolg odpowiedzi zapalnej w etiopatogenezie
miazdzycy oraz BP, m.in. cytokin pro-i przeciwzapalnych oraz substancji P (SP) [6-10].
Odczuwanie dolegliwoéci bélowych i stres towarzyszacy chorobie determinujg podejmowanie
przez pacjenta poszczegdlnych strategii radzenia sobie z BP. Aktywnos$¢ markerow stanu
zapalnego obecnych w przebiegu choroby o podiozu zapalnym determinuje sposob radzenie
sobie z bolem/stresem [11-12].

Cel pracy: Celem gtéwnym badania jest okreslenie udzialu markeréw stanu zapalnego
oraz SP w nasileniu BP i niedokrwienia u pacjentéw z ChNKD w $wietle strategii radzenia
sobie chorego z bélem.

Material i metody: Badanie o typie obserwacyjnym przekrojowym z grupa kontrolna.
Grupa pacjentéw odczuwajacych BP w przebiegu ChNKD (grupa badana), porownana do
grupy 0sob zmiazdzyca, innych tetnic w tym tetnic obwodowych, nie odczuwajacych
dolegliwosci bélowych (grupa kontrolna). Badanie przeprowadzono na terenie Oddziatu
Klinicznego Chirurgii Naczyniowej Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie. W badaniu
uczestniczyly 92 osoby z rozpoznang miazdzyca innych tetnic w tym tetnnic obwodowych,
nie odczuwajacych bolu (grupa kontrolna) oraz 95 oséb odczuwajgcych bol przewlekty
w przebiegu ChNKD (grupa badana). W badaniu wykorzystano nastgpujgce metody
badaweze: 1) metoda szacowania, w ktorej zostaly uzyte wystandaryzowane narz¢dzia
badawcze: Kwestionariusz Strategii Radzenia Sobie z Bolem Przewlektym (ang. Coping
Strategies Questionnaire — CSQ) oraz Numeryczna Skala Bélu; 2) metoda sondazu
diagnostycznego, technika ankietowania, wktorej zostat uzyty autorski kwestionariusz
ankiety gromadzacy dane socjo-demograficzne, informacje dotyczace czynnikéw ryzyka
(cukrzyca, nadci$nienie tgtnicze, palenie papierosow w tym paczkolata); 3) analiza
dokumentacji medycznej: wynik badania tomografii komputerowej naczyn, wyniki badan
laboratoryjnych oznaczonych podczas hospitalizacji [fibrynogen, biatko C-reaktywne (ang.

C- Reactive Protein — CRP), antytrombina III, albuminy w surowicy]; 4) wskaznik kostkowo-



ramienny (ang. Ankle-Brahial Index — ABI); 5) badania serologiczne: wyniki badan
oznaczonych metodq immunoenzymatyczng ELISA (ang. Enzyme-Linked Immunosorbent
Assay — ELISA), Interleukina 10 (IL-10), czynnik martwicy nowotworéw alfa (ang. Tumor
Necrosis Factor Alpha — TNF-a), SP. Analizg statystyczna wykonano przy uzyciu programu
R, wersja 3.6.1. przyjmujac poziom istotnosci statystycznej 0=0,05.

Wiyniki: Pacjenci odezuwajacy BP mieli istotnie wyzszy poziom fibrynogenu (p<0,001),
CRP (p<0,001), SP (p<0,001) oraz IL-10 (p<0,001), a takze istotnie nizszy poziom albumin
w surowicy (p<0,023) w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Podwyzszony poziom fibrynogenu
byt istotnie wyzszy u osob zamieszkujacych srednie miasta w poréwnaniu do 0séb
mieszkajacych na wsi i w matych miastach (p=0,018). Podwyzszony poziom fibrynogenu
stabo wplywat na podwyzszony wskaznik ABI w grupie badanej (p=0,002) i Srednio silnie na
obnizony wskaznik ABI w grupie kontrolnej (p<0,001) — najwyzsze poziomy fibrynogenu
wystepowaly w calej probie przy wartosci wskaznika w przedziale 0,3-0,8. Im wyzszy byt
poziom fibrynogenu w badanej grupie, tym nizszy poziom natgzenia bdlu (p<0,001) oraz
nizsze stezenie SP (p<0,001). Podwyzszenie poziomu fibrynogenu koreluje z nizszym
wynikiem katastrofizowania (p<0,001) imodlenia si¢ (p<0,001) w grupie badane;j
i przewarto$ciowania doznaf bolu (p=0,003) oraz ignorowania doznan (p=0,003) w grupie
kontrolnej. Im dhuzszy byt czas odczuwania dolegliwosci tym istotnie poziom fibrynogenu
w grupie badanej byl wyzszy (p<0,001). Poziom CRP w grupie badanej byl istotnie wyzszy
u kobiet (p=0,009). Podwyzszony poziom CRP znaczaco koreluje z obnizonym wskaznikiem
ABI w grupie badanej (p<0,001) i w grupie kontrolnej (p=0.002) oraz silnie z podwyzszonym
stezeniem SP tylko w grupie badanej (p<0,001). Im wyzszy byl poziom CRP, tym istotnie
wyzsze wyniki katastrofizowania (p<0,001) i nizsze w zakresie odwracania uwagi (p=0,005),
przewarto$ciowania doznan bélu (p<0,001), ignorowania doznan (p<0,001), kontroli bélu
(p<0,001), zdolnosci zmniejszania bolu (p<0,001) w grupie badanej. Osoby odczuwajace
dhuzej dolegliwosci bolowe, mialy istotnie nizszy poziom CRP (p<0,001), a im wyzszy byl
poziom CRP, tym wyzszy poziom natgzenia dolegliwosci bolowych (p<0,001). Wyzszy
poziom albumin korelowal z wyzszym wskaznikiem ABI w grupie badanej (p<0,001),
nizszym natgzeniem bolu (p=0,001) oraz czasem odczuwania dolegliwosci bolowej
(p<0,001). Im wyzszy byt poziom albumin tym wyzsze wyniki strategii przewartosciowania
(p=0,021), deklarowania radzenia sobie (p=0,041), kontroli bélu (p<0,001) oraz zdolnosci
zmniejszania bolu (p=0,007) w grupie badanej oraz nizsze katastrofizowania w grupie
badanej (p=0,024 i grupie kontrolnej (=0,002). Im wyzszy byl poziom albumin tym nizszy byt

poziom SP w grupie kontrolnej (p<0,001). W grupie porownawczej wraz z wiekiem obnizal



sig poziom albumin (p=0,007). Antytrombina III nie wplywata istotnie na zadng z badanych
strategii radzenia sobie z bolem oraz pozostale zmienne. Podwyzszony poziom IL-10
wplywat istotnie na obnizony wynik odwracania uwagi (p<0,001) w grupie badanej
i kontrolnej oraz na podwyzszony wynik strategii deklarowania radzenia sobie (p=0,037)
w grupie badanej. Im wyzszy byt poziom Interleukiny 10, tym wyzszy byt poziom SP
(p=0,048) w grupie badanej. Stgzenie SP w grupie badanej bylo istotnie wyzsze u kobiet
(p=0,049). Im wyzsze bylo stgzenie SP, tym nizszy byt wskaznik ABI (p<0,001) i wyzsze
natezenie bolu (p<0,001) w grupie badanej. Pacjenci odczuwajgcy dhuzej dolegliwosci bolowe
mieli istotnie nizsze stgzenie SP (p<0,001) w grupie badanej. Wyzszy poziom SP w grupie
badanej korelowal z wyzszymi wynikami strategii katastrofizowania (p<0,001), modlenia
sie/pokiadania nadziei (p<0,001) oraz nizszymi wynikami odwracania uwagi (p<0,001),
przewarto$ciowania doznaf bolu (p<0,001), deklarowania radzenia sobie (p=0,022),
zwickszonej aktywnosci behawioralnej (p=0,002), kontroli bélu (p=0,003) i zdolnosci
zmniejszania bélu (p=0,004). Osoby ze wspolistniejaca cukrzycy posiadaly wyzszy wynik
modlenia sie/poktadania nadziei w poréwnaniu do osob bez cukrzycy w grupie badane;.
Natomiast w grupie kontrolnej osoby bez cukrzycy posiadaly istotnie wyzsze wyniki
w zakresie pozytywnych strategii radzenia sobie z bdlem w poréwnaniu do 0s0b ze
wsp6listniejaca cukrzyca. Osoby bez wspolistniejacego nadeisnienia tgtniczego mialy istotnie
wyzszy wynik przewarto$ciowania doznan bolu w grupie badanej oraz deklarowania radzenia
sobie w grupie kontrolnej. Osoby palace posiadaty istotnie wyzszy wynik w zakresie strategii
katastrofizowania w poréwnaniu do 0sob niepalacych w grupie badanej. Osoby z wyzszym
wskaznikiem ABI w grupie badanej i kontrolnej mialy wyzsze wyniki przewartosciowania
doznan bolu, ignorowania doznan, deklarowania radzenia sobie i zwigkszonej aktywnosci
behawioralnej oraz nizsze wyniki strategii katastrofizowania.

Whioski: (1) Wystepowanie zmian stgzenia/poziomu mediatoréw stanu zapalnego —
cytokina prozapalna, pozytywne bialka ostrej fazy — ma zwigzek ze wskaznikiem ABI,
czasem odczuwania dolegliwosci bolowych i natgzeniem odczuwanego bélu przewlekiego
w odniesieniu do poszczegdlnych strategii radzenia sobie pacjenta z nim w grupie badanej
i kontrolnej: (A) Pacjenci z ChNKD i BP majg istotnie wyzszy poziom fibrynogenu i CRP
w porownaniu do pacjentow go nie odczuwajacych z grupy kontrolnej. Wystgpowanie
wzrostu poziomu CRP znaczaco ujemnie koreluje ze wskaznikiem ABI i dodatnio
z natezeniem dolegliwosci bélowych, a w efekcie wplywa na podejmowanie negatywnych
i neutralnych strategii radzenia sobie zbolem w grupie badanej. (B) Utrzymywanie sig

poziomu fibrynogenu powyzej gornej granicy normy wplywa na obnizenie wskaznika ABI



i partycypuje w stopniowym zwezeniu $wiatla naczynia rowniez u pacjentéw z miazdzycg
innych tetnic. Najwyzsze poziomy tego pozytywnego biatka ostrej fazy wystgpuja w calej
probie przy wartosci wskaznika w przedziale 0,3-0,8. Wysoki poziom fibrynogenu koreluje
dodatnio z czasem odczuwania dolegliwosci bolowych oraz stabo i $srednio z obnizonym
wynikiem katastrofizowania i modlenia sie/poktadania nadziei oraz obnizeniem natgzenia
bolu. (C) CRP wykazuje wigkszy wplyw na podejmowanie strategii radzenia sobie z bolem
w poréwnaniu do fibrynogenu. (D) Przyjmowanie przez wszystkich badanych statyn i kwasu
acetylosalicylowego oraz podwyzszone stgzenia przeciwzapalnej cytokiny IL-10 moga
wplywa¢ na znaczne obnizenie poziomu prozapalnej cytokiny TNF-o u pacjentow
z miazdzyca. Moze ona pelni¢ role lokalnego mediatora stanu zapalnego wplywajgcego na
znaczaca produkcje SP w przebiegu choroby. (2) Wystgpowanie zmian stgzenia/poziomu
mediatoréw stanu zapalnego — cytokina przeciwzapalna, negatywne biatko ostrej fazy — ma
zwiazek ze wskaznikiem ABI, czasem odczuwania dolegliwosci bolowych i nat¢zeniem
odczuwanego bolu przewleklego w odniesieniu do poszczegolnych strategii radzenia sobie
pacjenta z bélem w grupie badanej i kontrolnej: (A) Pacjenci z grupy badanej odczuwajacy
b6l majg istotnie wyzsze stezenie IL-10 oraz nizszy poziom albumin w surowicy krwi
w poréwnaniu do os6b go nie odczuwajacych z grupy kontrolnej. Wyzszy poziom tej
prozapalnej cytokiny koreluje ujemnie z podejmowaniem strategii odwracania uwagi
niezaleznie od odczuwania dolegliwosci bolowych oraz dodatnio z deklarowaniem radzenia
sobie i modleniem sie/poktadaniem nadziei w grupie badanej. (B) Wyzszy poziom albumin
w surowicy krwi koreluje dodatnio ze wskaznikiem ABI oraz pozytywnymi strategiami
radzenia sobie z bélem i ujemnie z natezeniem dolegliwosci bolowych w grupie badane;.
Osoby odczuwajace dolegliwosci bolowe diuzej maja istotnie WyZzszy poziom tego
negatywnego biatka ostrej fazy. (C) Poziom antytrombiny III nie réznit si¢ istotnie pomi¢dzy
badanymi grupami i nie wptywal na zaden z analizowanych czynnikow. (3) Istnieje zwigzek
pomiedzy wystgpowaniem zmian stezenia SP, a poziomem mediatoréw stanu zapalnego —
pozytywne biatka ostrej fazy, cytokina przeciwzapalna, negatywne biatko ostrej fazy.
Wystepowanie wzrostu poziomu fibrynogenu powoduje obnizenie st¢zenia SP w grupie
kontrolnej i badanej. Podwyzszenie poziomu CRP, a takze przeciwzapalnej cytokiny IL-10
koreluja istotnie dodatnio z ta substancja w grupie badanej. Im nizszy poziom negatywnego
biatka ostrej fazy — albumin w surowicy krwi tym wyzsze stgzenie substancji P w grupie
kontrolnej, a antytrombina III pozostaje bez wplywu na nig. (4) Wystgpowanie wzrostu
stezenia SP ma wplyw na zwigkszenie natgzenia dolegliwosci bolowych w grupie badanej

oraz na obnizenie wskaznika ABI niezaleznie od ich odczuwania. Wzrost SP znaczaco



wplywa na zwiekszenie podejmowania negatywnych i neutralnych strategii radzenia sobie
7 bélem niezaleznie od odczuwania dolegliwosci bolowych. (5) Istnicje zwiazek pomigdzy
zmianami stezenia SP oraz poziomu mediatoréw stanu zapalnego — pozytywne biatka ostrej
fazy, negatywne biatko ostrej fazy, a okreslonymi czynnikami socjo-demograficznymi.
Kobiety majg istotnie wyzszy poziom CRP oraz stezenie SP w grupie odczuwajgcej
dolegliwosci bolowe. Wraz z wickiem zmniejsza si¢ poziom albumin w surowicy krwi,
aosoby zamieszkujace $rednie miasta majg istotnie Wwyzszy poziom fibrynogenu
w poréwnaniu do 0s6b mieszkajacy na wsi i w matych miastach w grupie badanej. Pozostate
czynniki nie wplywaly istotnie na réznice w stezeniach/poziomach w/w substancji. (6)
Istnieje zwigzek pomiedzy wystgpowaniem wskaznikow/czynnikow ryzyka, a odczuwaniem
bolu przewlektego w odniesieniu do kazdej ze strategii radzenia sobie pacjenta z bolem.
Wystepowanie cukrzycy, nadcisnienia tgtniczego, obnizonego wskaznika ABI i palenie
papieroséw determinuja podejmowanie negatywnych i neutralnych strategii radzenia sobie
z bélem. Osoby te nalezy objaé szczegdlng opieka uwzgledniajaca brak umiejetnosei radzenia
sobie z bolem.

Slowa Kkluczowe: choroba niedokrwienna konczyn dolnych, bol przewlekly, strategie
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