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Immunoglobuliny stanowia duza rodzing bialek o niezwyklym zréz-
nicowaniu strukturalnym i morfologicznym. Stanowia ok. 20% wszystkich
.bialek osocza, wykrywa si¢ je we krwi jak i w przestrzeni pozanaczyniowe;.
Immunoglobuliny czlowieka dzieli si¢ na 5 klas, oznaczonych symbolami:
IgG, IgA, IgM, IgD i IgE. Zjawisko zréznicowania immunoglobulin na
poszczegblne klasy wystepuje u wszystkich osobnikéw danego gatunku. Jest
ono -uwarunkowane genetycznie i okrefla si¢ je nazwa izotypii (3,. 4).
W ostatnim czasie prowadzone sa intensywne badania nad heterogennoscia
immunoglobulin i genetyczng regulacja ich syntezy oraz biologicznych
funkcji. Badania wielu autoréw, a szczegblnie odkrycia Tonegawy (nagroda
Nobla 1987) wykazaly, ze u podstaw indywidualnego zréznicowania przeciw-
cial leza zlozone mechanizmy genetyczne. Badania te umozliwily zrozumienie
istoty tworzenia swoistego przeciwciala dla kazdego antygenu. Juz od
dluzszego czasu znane sa mechanizmy sprzezenia zwrotnego na odpowiedz
immunologiczng. U zdrowego osobnika znajduje si¢ w krazeniu ok. 80
gramow immunoglobulin (16,0 g/l surowicy) i ulegaja one stalemu zuzyciu.
Nie zuzyte przeciwciala zostaja z czasem odbudowane, a komorki plazma-
tyczne produkuja nowe immunoglobuliny (6). Przy zakazeniu lub innej
sytuacji stresowej (np. znieczulenie i operacja) ustrdj zuzywa duza ilosé
przeciwcial, a nastgpnie produkuje nowe. W normalnych warunkach dla
opanowania zakaZzenia wystarcza produkcja wlasnych immunoglobulin oraz
obrona komoérkowa. Jednak ciezkie zakazenia lub oslabienie odpornosci
urazem operacyjnym, a takze pewnymi metodami anestezji i analgezji, moga
prowadzi¢ do porazenia immunologicznego. Stezenie przeciwcial w stosunku
do ilosci drobnoustrojéw wywolujacych zakazenie sa zbyt niskie i wymagaja
pozajelitowego uzupelnienia.
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Badania wlasne

Postanowiono zbada¢ jaki wplyw na stezenie IgG IgA i IgM* W suro-
wicy krwi wywiera analgezja zewnatrzoponowa (az) i uraz operacyjny. Celem
pracy byla ocena, czy wylaczenie wspolczulne spowodowane az i uraz
operacyjny wplywaja na zachowanie si¢ endogennych immunoglobulin a tym
samym na odpornos¢ typu humoralnego operowanego. Nadto postanowxono
przesledzic dynam1kc; ewentualnych zmian stgzen przeciwcial i ocenié, ktory
czynnik jest istotniejszy dla gospodarkl immunoglobulinami: analgez_]a czy
operacja?

Material i metoda

Badania wykonano u 40 operowanych z powodu choréb urologicznych
w az. Wiek chorych plci obojga wynosit od 32 do 79, $rednio 57 lat, a cigzar
ciala od 56 do 92, srednio 76 kg. Wszyscy byli w dobrym stanie ogolnym,
bez obcigzen ukladowych i odpornoscmwych nie byli leczeni krwia ani
sterydami, premedykowano ich na 15 min. przed analgezja dlazepamem
w dawce 10 mg dozylme Czas trwania oper racji wynosil Srednio 75 min,
a analgezji Srednio 304 min. Uzyskiwano poziom analgezji Srednio do Th-8,
stosujac do az 0,5% Bupivacainum (Polfa) w ilosci 2 mg/kg c.c. Przestrzex'l
zewnatrzoponowa 1dentyﬁkowano metoda ,,zaniku oporu” w ulozeniu
chorego na boku.

Stezenia IgG, IgA i IgM w surowicy krwi oznaczano metodg nefelo-
metryczng za pomoca nefelometru kinetycznego ICS (Beckman, USA).

Dynamik¢ zachowania si¢ st¢zen poszczegblnych immunoglobulin badano
3-krotnie w dniu operacji: przed az, po wystapieniu az i po zakornczeniu
operacji, oraz w 1, 2, 3, 4 i 7 dobie pooperacyjnej. Wyniki opracowano
statystycznie oznaczajac Srednie arytmetyczne (x), odchylenie standardowe
(SD) i istotno$¢ zmian, przyjmujac za poziom istotnosci p < ~,01. Dla
poréwnania Srednich uzyskanych w poszczegblnych etapach badania do
Sredniej wyjSciowej i do Sredniej wyjsciowej w grupie- odniesienia, zasto-
sowano test t-Studenta. Grup¢ odniesienia stanowilo 40 mtodych dawcow

krwi, w tej grupie stgzeme immunoglobulin oznaczano jednorazowo (Srednia
wy]scxowa) :

Wyniki

Ryc. 1, 2 i 3 przedstawiaja dynamike zachowania si¢ st¢zen IgG, IgA
i IgM w surowicy krwi w 7-dniowym cyklu badawczym.

* Badania wykonano w Zakladzie Bakteriologii Centralnego Szpitala Khrucznego W Warszawie
Kierownik Zakladu: pik doc. dr hab. med. Z. Jozefczyk
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Ryc. 1. Dynamika zachowania si¢ immunoglobuliny M w cyklu badawczym;
az — analgezja zewnatrzoponowa,
po op — po operacji

Krzywe wykresu obrazuja gl@boki spadek stezen w surowicy badanych klas
immunoglobulin po wystqpxemu wylaczenia WSpolczulnego ale jeszcze przed
rozpocz¢ciem operacji. Po zakonczeniu operacji stezenia tych immu-
, noglobulm podwyzszaly su;, wykazujac tendench wzrostowa do 7 doby

pooperacyjnej, nie osiagajac jednakze stezen wyjsciowych. Wszystkie wy-
niki zmian sthen badanych 1mmunoglobu1m byly statystycznie istotne
w porOéwnaniu ze stczemamx wy_]sc1owym1 ktore miescily si¢ w granicach

normy, oraz z warto§ciami wyjSciowymi uzyskanymi w grupie odniesienia
(tab. I).

T éb ela I
Stezenia immunoglobulin G, A i M w surowicy ln:wi w grupie odniesienia (n=40)
IgG g/ IgA g/i IgM g/l
= SD * SD . i SD
15,80 45 2,50 0,48 1,68 034

Najglebszy spadek po wykonaniu az wystapil w obrebie IgM, siggajacy

ponad 50% wartosci wyjsciowych, natomiast w zakresie IgG i IgA wynosit
nieco ponizej 50%
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Ryc. 2. Dynamika zachowania si¢ immunoglobuliny A w cyklu badawczym
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Ryc. 3. Dynamika'zachowania si¢ immunoglobuliny G w cyklu badawczym
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Omoéwienie

Podeszly wiek, wspdlistniejace choroby, wtérne zapalenie otrzewnej,
krwawienia z przewodu pokarmowego, zapalenia jelit, trzustki itp. zwiek-
szaja ryzyko operacji i powigkszaja mozliwo$é wystapienia powiklan
pooperacyjnych, jak zaburzenia w gojeniu ran, ropnie, wstrzas. Réwniez
sposob znieczulania do operacji wywiera pewien depresyjny wplyw na stan
odpornosci chorego (1, 2, S, 7). Przy duzych zabiegach chirurgicznych,
obejmujacych podbrzusze trudno uzyskaé pelne zabezpieczenie przed
wnikajacymi drobnoustrojami, a powstala wskutek zabiegu rozlegla rana
stwarza korzystne warunki dla rozwoju bakterii. Oslabienie odpornosci
humoralnej w zakresie immunoglobulin, stanowi dodatkowy czynnik sprzy-
jajacy wystgpowaniu powiklan pooperacyjnych. W przedstawionej pracy
zwrbcono szczegblna uwage na 3 podstawowe klasy immunoglobulin,
majacych najwigksze znaczenie w odpornoSci pooperacyjnej. Bowiem IgG
jest gtéwnym nosicielem przeciwcial dla antygenéw bakteryjnych i wiruso-
wych oraz ich produktéw, uczestniccy w powstawaniu komplekséw
immunologicunych, aktywuje dopelniacz. IgM natomiast wykazuje duza
aktywno$¢ w wigzaniu dopelniacza, jest odpowiedzialna za przeciwciala dla
zlozonych antygendw bakteryjnych. Uczestniczy w pierwotnej odpowiedzi
immunologicznej, jest receptorem we wczesnych etapach rozwoju limfocyta
B. IgA za§, jest immunoglobuling wydzielnicza, wystepuje w obrebie
wszystkich blon §luzowych (4), odgrywa wazna rol¢ u chorych poddanych
operacjom jelit.

Na podstawie wynikéw obecnej pracy sadzi¢ nalezy, ze az powoduje
wigkszy spadek st¢zen badanych immunoglobulin w surowicy krwi niz uraz
operacyjny. Najglgbszy spadek stezen tych immunoglobulin siegajacy niemal
50% w zakresie IgG i IgA, oraz ponad 50% w IgM obserwowano po
wystapieniu az. Powodem tak glebokiego spadku stgzeri immunoglobulin po
az jest prawdopodobnie wysokie wylaczenie wspélczulne i nastgpczy spadek
ci$nienia systemowego, rozkurcz lozyska naczyniowego, zaburzenia w §réd-
naczyniowej dystrybucji immunoglobulin. Obnizenie st¢zei immunoglobulin
w czasie analgezji i operacji jest zazwyczaj samoistnie wyréwnywane
u chorych w dobrym stanie ogélnym, jednak u chorych z wyjsciowymi
niedoborami odpornosciowymi moze stanowi¢ powazny problem kliniczny.
Wydaje si¢ by¢ zasadne dozylne podanie preparatéw immunoglobulin tym
chorym. Takie postgpowanie mialoby na celu wzmocnienie sit obronnych
operowanego, a tym samym uchronienie go przed pooperacyjnymi po-
wiklaniami zakaznymi. W obecnej pracy stwierdzono najglebszy spadek
st¢zenia badanych immunoglobulin w surowicy krwi w poczatkowej fazie
narastania wylaczenia wspolczulnego (20 min. od chwili podania leku do
przestrzeni zewnatrzoponowej), a obnizenie to trwalo wzglednie krétko.
Sugeruje to stosowanie w przypadkach z niedoborami immunologicznymi
dozylnych preparatéw immunoglobulin o krétkim okresie péltrwania celem
szybkiego uzupelnienia niedoboréw. Takie wymogi spelnia preparat Gam-
ma-Venin produkgji firmy Behring RFN. Korzystne dzialanie pomniejszonej
czasteczki gamma-weniny jest wynikiem szybkiego przenikania do narzadéw,
wigzania i eliminacji bakterii i ich toksyn. Korzystny wplyw na wyniki
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leczenia wywiera 12—36 — godzinny okres pdltrwania tego preparatu oraz
. zdolno§é aktywowania dopelniacza na drodze alternatywnej. Problem ten jest

“aktualnie badany przez autoréw niniejszej pracy i bedzie przedmiotem
nastgpnego doniesienia.

Wnioski

1. Analgezja zewngtrzoponowa obniza stgZenia w surowicy krwi im-
munoglobulin G, A i M, najbardziej bezpo$rednio po wystgpieniu wylaczenia
wspolczulnego. ;
2. Analgezja zewnatrzoponowa wykazuje silniejszy depresyjny wplyw na
odporno§é typu humoralnego w zakresie immunoglobulin G, A i M anizeli

~ uraz operacyjny.
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TApjom P., ITBIMAHBCKA-KOBAJIBCKA M., BABPOIIYK M.

OILIEHKA BJIMAHUA SKCT PAJIVPAJIBHOI AHAJIBIE3MU. M OITEPALIMM HA
ITOBEJIEHUE HEKOTOPLIX KJIACCOB VIMMYHOTI'JIOBYJIMHOB
B CBIBOPOTKE KPOBU

CopepxaHHE

Ouneswny KOHUeHTpanuE EMMyEorao6ymmaos I', A @ M B CHIBOPOTKE KpoBH Yy 40 GoXbHBIX
MOABEPrIUMXCS ONepamdsM C MPAMCHCHHEM 3KCTPaAypa/ibHOIl aHANLIE3HH, B 7-CyTOTHOM
ACC/IeOBATE/ILCKOM LAKJIE. YCTaHOB/ICHO ACMPECCHBHOS BIMSIHUC 3KCTPaAypabHOH aHANILIC3HA
Ha HCCAeAyeMble HMMYHOrJIOOYMHEE HEMOCPSACTBEHHO I@OCAe €¢ MPOBEACHMUA. IToxoxee
E JleficTBHE BAI3LIBAJA TAKKE ONEPAalHOHHAS TPaBMa, ONHAKO B MEHbIIEM pa3Mepe. Hab6xonaym
CaMOMPOM3BO/IbEOE BHIPABHABAHHE HMMYHOIJIOOY/NHHOBEIX HEXOCTATKOB — o6pa3oBaBIIAXCS
B MEpHOJ 2HAJBLIE3HA — B NOCTONEPANMOHHOM TCYCHHH (7 cyrok), omHako 6e3 AOCTHXEHHS
HCXOQHRIX BenHYHH. PesyasTaThl ObLIH CTaTHCTHYECKH orpaboTaEENE H CpaBHCHHLIE
C NAHHRIME MOJYYECHHHMH B KOHTPOJALHOIl Ipynne KOJHYeCTBOM 40 w4enoBeK; YCT2HOBJICHO
CTATHCTHYECKYIO 3HAMERATENLHOCTh. ABTOPH PEKOMEHNYIOT BHYTPHBCHHOC MPHMCHCHHS
npenapaToB MMMYHOr/OGY/MHEOB y GOJLHBIX C HCXOAHBIMA HMMYHHELIMA HEAOCTaTKAMH,
MOABEPraloLMXCS XHPYPrAIeCKAE ONCPALAIM.
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GAJDOSZ R., SZYMANSKA-KOWALSKA M., WAWRESZUK M. .

ASSESSMENT OF THE EFFECT OF EXTRADURAL ANALGESIA AND OPERATION
ON CERTAIN SERUM IMMUNOGLOBULIN CLASSES

Summary

Serum levels of IgA, IgM and IgG were determined in 40 patients undergoing operations
under extradural analgesia. A depressing effect of this analgesia on these immunoglobulins was
demonstrated immediately after it. A similar effect was exerted also but in a lower degree by
surgical trauma. Spontaneous regression of immunoglobulin deficiency developing during
analgesia was observed within 7 days after the operation, without return of preoperative values.
The results were subjected to statistical analysis and compared with data in a 40-patient
reference group. Statistically significant difference was noted.

The administration of immunoglobulin preparations intravenously is suggested in cases with
initial immunodeficiency undergoing major surgical operations.




