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STRESZCZENIE:

Mukowiscydoza to najczesciej wystepujgca choroba genetyczna na
Swiecie. Choruje na nig $rednio jedna na 2 500 oséb, jednak najczesciej
dotyka ona Europejczykédw. W Polsce mukowiscydoze statystycznie
stwierdza sie u jednego na cztery tysigce urodzonych dzieci.
Mukowiscydoza jest chorobg o podtozu genetycznym. Za jej
wystepowanie odpowiedzialny jest nieprawidtowy gen CFTR
dziedziczony po rodzicach. Schorzenie to najczesciej powoduje zmiany
w: uktadzie oddechowym - nawracajgce zakazenia, ktére prowadzg do
uszkodzenia ptuc i niewydolnosci oddechowej, przewodzie
pokarmowym - przewlekty stan zapalny trzustki, prowadzi do
uszkodzenia tego narzadu i jego niewydolnosci, a niekiedy takze wtdrnej
cukrzycy. Mukowiscydoza jest chorobg wielouktadowg wymagajgca
opieki zespotu multidyscyplinarnego w specjalistycznych osrodkach.
Odpowiednie systematyczne leczenie oraz szybki rozwéj medycyny dajg
szanse na dtuzsze i lepsze zycie chorych na mukowiscydoze. Postep, jaki
dokonat sie w zakresie genetyki i biologii komérki spowodowat przetom

w sposobie podejscia do leczenia mukowiscydozy.

1. Wstep

Mukowiscydoza to najczesciej wystepujgca
choroba genetyczna na S$wiecie. Choruje na nig
Srednio jedna na 2 500 oséb, jednak najczesciej
dotyka ona Europejczykéw. W Polsce mukowiscydoze
statystycznie stwierdza sie u jednego na cztery tysigce
urodzonych dzieci. Co jest odpowiedzialne za
powstanie tej choroby? Jakie sg jej objawy? Jakie jest
leczenie i rokowanie w tej chorobie?

2. Rozdziat | - Mukowiscydoza
2.1. Mukowiscydoza wiadomosci ogdlne

Mukowiscydoza jest chorobg uwarunkowang
genetycznie. Za jej wystepowanie odpowiedzialny jest
nieprawidtowy gen CFTR ( cystic fibrosis
transmembrane regulator ) dziedziczony w sposdb
autosomalny recesywny po rodzicach. Bftedny gen

produkuje biatko zaburzajgce transport chlorku sodu
w  komoérkach i jelitach. Choroba powoduje
nadmierne wydzielaniu gestego $luzu o zmienionym
chemicznie sktadzie od S$luzu wydzielanego przez
osobe zdrowg. Nadmiar $luzu wynikajacy z
zatrzymywania wody i chlorku sodu w
komérkach organizmu prowadzi do zatordow gestej,
kleistej wydzieliny w uktadzie oddechowym i
przewodzie pokarmowym co sprzyja namnazaniu sie
bakterii. Kwas  dezoksyrybonukleinowy,  ktéry
produkowany jest przez walczace z bakteriami ciatka
biate dodatkowo powoduje zageszczanie $luzu.**
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2.2. Definicja

Mukowiscydoza (zwitdknienie torbielowate,
cystic  fibrosis, CF) — wrodzona choroba
uwarunkowana genetycznie polegajgca na zaburzeniu
wydzielania przez gruczoly zewnatrzwydzielnicze.
Schorzenie to najczesciej powoduje zmiany w:
uktadzie oddechowym - nawracajgce zakazenia, ktore
prowadzg do uszkodzenia ptuc i niewydolnosci
oddechowej, przewodzie pokarmowym - przewlekty
stan zapalny trzustki, prowadzi do uszkodzenia tego
narzadu i jego niewydolnosci, a niekiedy takze wtérnej
cukrzycy. Mukowiscydoza jest chorobg monogenowa,
autosomalng recesywng, czyli ujawnia sie jedynie u
0s6b, u ktérych oba allele genu sg zmutowane.®’

2.3. Przyczyny
2.3.1 Molekularne przyczyny mukowiscydozy

Przyczyng choroby s3 mutacje genu
zlokalizowanego na dtugim ramieniu chromosomu 7.
Produktem genu CFTR jest biatko petnigce funkcje
btonowego kanatu chlorkowego CFTR. W zaleznosci
od typu nieprawidtowosci molekularnych wyrdznia sie
5 klas mutaciji:

-klasa | to mutacje powodujgce zaburzenia produkgcji
biatka

-klasa Il to mutacje z zaburzonym procesem
dojrzewania biatka komérkowego

-klasa Ill obejmuje mutacje prowadzace do zaburzenia
regulacji kanatu chlorkowego

-klasa IV zaliczane s3 mutacje powodujgce dysfunkcje
przewodnictwa kanatu chlorkowego

-klasa V - mutacje redukujgce biosynteze normalnego
biatka.

Mutacje odpowiedzialne za wadliwg funkcje
genu CFTR, a w konsekwencji za zaburzenia jonowe,
prowadzg do nieprawidtowej funkcji i struktury
gruczotow zewnatrzwydzielniczych oraz uktadéw
bezposrednio z nimi zwigzanych. Lepka, gesta
wydzielina  gromadzaca sie w  przewodach
gruczotowych doprowadza do ich zaczopowania,
zapalenia i destrukcji komoérek narzgdowych, oraz do
rozrostu tkanki tgcznej. Zmiany te wystepuja w
uktadzie oddechowym, przewodzie pokarmowym,
trzustce, watrobie, narzadach ptciowych.
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2.3.2 Dziedziczenie mukowiscydozy

Mukowiscydoza jest chorobg uwarunkowang
genetycznie, dziedziczcong w sposéb autosomalny
recesywny. Choroba autosomalna recesywna jest to
choroba, w ktérej oboje rodzice sg zdrowymi
nosicielami zmutowanego genu, a choroba powstaje u
dziecka, ktdre dziedziczy oba zmutowane allele. Tak
wiec jezeli dziecko ma mukowiscydoze oznacza to, ze
oboje rodzice s nosicielami co najmniej jednego
zmutowanego genu. ° 1011 2

2.4. Objawy

Objawy mukowiscydozy mogg pojawié sie w
roznym okresie zycia cztowieka. Zazwyczaj symptomy
choroby mozemy zaobserwowaé od urodzenia lub
pojawiajg sie we wczesnym dziecinstwie. Zdarza sie
jednak, 7e objawy mogg wystgpi¢ w okresie
dojrzewania lub nawet dopiero u oséb dorostych.

2.4.1. Objawy ze strony uktadu
oddechowego

Objawami ze strony drég oddechowych sa:
gesty i lepki $luz, zalegajgcy w oskrzelach (podtoze dla
rozwoju bakterii),ucigzliwy kaszel, niekiedy dusznos¢
(pierwsze objawy mogg wystgpi¢ juz w wieku
niemowlecym), nawracajgce zapalenia oskrzeli i ptuc
trudno poddajace sie typowemu leczeniu, prowadzace
do rozstrzenia oskrzeli i widknienia ptuc, przewlekte
zapalenia zatok bocznych nosa z polipami (gtéwnie u
starszych dzieci i dorostych), mozliwe polipy nosa i
krwioplucia, przewlekte zakazenie Pseudomonas
aeruginosa i/lub Staphylococcus ureus, nie mozna
wykluczyé réwniez obturacyjnych zapalen oskrzeli.

2.4.2. Objawy ze  strony
pokarmowego

przewodu

Z przewodu pokarmowego mukowiscydoza
daje nastepujace objawy: gesty i lepki $luz blokujgcy
przewody trzustkowe, przez co przyjmowane pokarmy
nie sg odpowiednio trawione i wchtaniane - to
prowadzi do zaburzen odiywiania, obfite, nie
uformowane, cuchnace, ttuszczowate stolce
(najczesciej od wczesnego dziecinstwa), powiekszenie
objetosci brzucha, niekiedy wypadanie odbytnicy,
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niedroznos¢ smotkowa jelit w okresie noworodkowym
(czesto pierwszy objaw mukowiscydozy), mozliwa
kamica zdfciowa, nawracajgce zapalenia trzustki (u
95% chorych obserwuje sie jej niewydolnos¢), skret
jelita w okresie ptodowym, zaczopowanie przewoddw
Slinianek gestg wydzieling $luzowg, oraz u 4 - 5%
chorych wystepuje wtdérna marsko$¢ zdtciowa
watroby z powodu niedroznosci kanalikow zétciowych

2.4.3. Inne objawy

Z innych objawéw mukowiscydozy nalezy
wymienic¢ opdznienie rozwoju fizycznego, a konkretnie
niedobér masy i wzrostu ciata, jak i rowniez
uposledzenie rozwoju miesni, oraz ich nadmierna
meczliwo$é

2.4.4. Objawy zaostrzenia
oskrzelowo — ptucnej

choroby

Objawami zaostrzenia choroby oskrzelowo-
ptucnej s3: nasilenie kaszlu, zwiekszenie ilosci
odkrztuszanej wydzieliny lub zmiana jej wygladu na
bardziej ropny, Swiszczacy oddech, nieproduktywny
kaszel i duszno$¢, stwierdzenie nowych zmian
ostuchowych, zmiany radiologiczne lub nasilenie tych
stwierdzonych weczesniej, wyhodowanie z plwociny
nowej flory patogennej, zwtaszcza Pseudomonas
aeruginosa, pogorszenie wskaznikow
spirometrycznych, nasilenie hipoksemii lub
hiperkapnii, utrata faknienia, zmniejszenie masy ciata,
pogorszenie tolerancji wysitku fizycznego, gorgczka
lub stany podgoraczkowe, podwyzszenie wskaznikow
stanu zapalnego.'* °

2.5. Powiktania i péine
mukowiscydozy

nastepstwa

Prawie 95% mezczyzn z CF jest nieptodnych w
wyniku azoospermii spowodowanej widknieniem,
atrofig lub catkowitym brakiem nasieniowodow,
najadrza, pecherzykdw nasiennych. U kobiet
zaptodnienie moze by¢ utrudnione z powodu zbyt
gestego $luzu w szyjce macicy, cukrzyca, zwykle
dopiero u  miodziezy, niewydolno$¢ serca
prawokomorowa (10-25% pacjentéw powyzej 25
r.z.),zaburzenia rytmu serca, marskos¢ watroby
wystepuje u 5% chorych na mukowiscydoze.*®

3. Rozdziat Il - Diagnozowanie mukowiscydozy
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3.1. Kryteria rozpoznania mukowiscydozy

Podejrzenie mukowiscydozy opiera sie na
podstawie stwierdzenia jednego lub wiecej objawdéw
klinicznych wystepujacych w chorobie, lub
obcigzajgcego wywiadu rodzinnego (rodzenstwo
chore na mukowiscydoze), oraz dodatniego wyniku
badania przesiewowego noworodkéw w kierunku
mukowiscydozy.  Wstepne rozpoznanie nalezy
potwierdzi¢  jednym z badan wykrywajgcych
dysfunkcje genu CFTR:
testem potowym wykazujgcym znamiennie wysokie
wartosci chlorkow w pocie (Cl- > 60 mmol/l) w co
najmniej dwoéch odrebnie wykonanych badaniach
wykryciem mutacji wgenie CFTR wobu allelach
wysokimi  wartosciami przeznabtonkowej rdznicy
potencjatéw."’

3.2. Wskazania do wykonania testu potowego

Test potowy (chlorkowy), badanie, w ktérym
oznacza sie stezenie jondéw chlorkowych w prébce
potu. Test chlorkowy powinien by¢ wykonany u dzieci
z dodatnim badaniem przesiewowym, z objawami
sugerujacymi mukowiscydoze, a takze u starszych
dzieci i dorostych z objawami, ktére mogg sugerowac
mukowiscydoze. Badanie takie jest rowniez wskazane
u rodzenstwa oséb z potwierdzong mukowiscydozg.
Za wynik dodatni uznaje sie podwyziszenie stezenia
jonéw chlorkowych w pocie >40 mmol/l u niemowlat i
>60 mmol/l u dzieci starszych. Dopiero dwa dodatnie
wyniki testu chlorkowego pozwalajg na rozpoznanie
mukowiscydozy. Poza klasycznym testem potowym
do diagnostyki mukowiscydozy moze postuzy¢ test
konduktometryczny, w ktérym stezenie elektrolitéw w
pocie oceniane jest poprzez przewodnictwo
elektryczne badanej prébki potu. Badania to jest
proste do wykonania, wynik otrzymujemy po okoto 30
minutach. Wykonanie testu mozliwe jest bez zaplecza
laboratoryjnego i zdecydowanie mniejsza jest ilos¢
potu potrzebna do przeprowadzenia badania niz w
tescie klasycznym. Ujemny wynik uwazany jest za
wystarczajgcy do wykluczenia mukowiscydozy, wyniki
dodatnie nalezy potwierdzi¢ metoda klasyczng*®*®

3.3. Diagnostyka preimplantacyjna

Jest to wykrywanie obecnosci mutacji genu
CFTR powodujgcej mukowiscydoze, ktére mozina
wykonaé na komoérkach rozrodczych jeszcze przed
procesem zaptodnienia. Ze wzgledu na to, ze choroba
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dziedziczona jest autosomalnie recesywnie, tego typu
badanie zaleca sie wykona¢ juz po zaptodnieniu.
Badanie preimplantacyjne mozna wykona¢ takze na
zarodkach przed podaniem ich do macicy przysztej
matki przy zaptodnieniu in vitro. W diagnostyce
preimplantacyjnej wykorzystuje sie techniki biologii
molekularnej, jakimi sg technika PCR oraz test FISH.
Diagnostyka preimplantacyjna dostepna jest aktualnie
tylko w specjalistycznych o$rodkach.?

3.4. Przeznabtonkowa réznica potencjatow

Badaniem  przydatnym w  diagnostyce
mukowiscydozy jest pomiar przeznabtonkowej réznicy
potencjatéw. Pomiar ten dokonywany jest w $luzéwce
nosa i koreluje z transportem Na® przez btony
komdrkowe. U chorych  z  mukowiscydozg
charakterystyczne sg zaburzenia transportu jonéw w
uktadzie oddechowym, ktére powodujg wiekszg
réznice potencjatow niz u zdrowych ludzi. Infekcje
wirusowe, wczesniejsze zabiegi chirurgiczne w obrebie
nosa, wspotistnienie alergicznego zapalenia btony
Sluzowej nosa i polipédw nosa mogg wptynac na wynik
badania . rzetelny wynik uzyska¢ mozemy poprzez
precyzyjne umieszczenie urzgdzenia pomiarowego, a
takze wspotpracy badanego pacjenta, co praktycznie
uniemozliwia przeprowadzenie testu u matych dzieci.
Badania przeznabtonkowej rdzinicy potencjatow s3
szczegblnie przydatne u chorych prezentujgcych
nietypowy obraz kliniczny, lub u chorych z granicznymi
wartosSciami testow potowych. Podobne pomiary
elektrofizjologiczne mozna przeprowadzac w sluzéwce
odbytnicy.”

3.5. Badanie molekularne

Sklonowanie i poznanie struktury genu CFTR,
ktorego uszkodzenie moze powodowac
mukowiscydoze, umozliwito wigczenie do diagnostyki
tej choroby badan molekularnych. Pomimo
oczekiwan, badanie genetyczne nie stato sie
uniwersalnym narzedziem wykluczajagcym chorobe.
Wprawdzie stwierdzenie u badanego dwdch
zmutowanych alleli genu CFTR jest potwierdzeniem
rozpoznania, z uwagi na
stale rosngcg liczbe znanych mutacji genu CFTR
niemozliwe jest wykluczenie rozpoznania na
podstawie ujemnego wyniku badania genetycznego.
[R]Istnieje mozliwos¢ diagnostyki prenatalnej
mukowiscydozy. Metodg stosowang powszechnie jest
analiza DNA, ktérego izirédtem w pierwszym
trymestrze cigzy sg komorki trofoblastu, a po 15

A H. Thomson, A. Harris, Mukowiscydoza; Wydawnictwo Lekarskie PZWL
2013
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tygodniu cigzy komoérki ptodowe uzyskane droga
amniopunkgji. %2

3.6. Badanie przesiewowe

Wszystkie noworodki, ktore urodzity sie
Polsce sg obowigzkowo badane sg w kierunku
mukowiscydozy. Badania przesiewowe wprawdzie nie
gwarantuja 100 % wykrywalnosci choroby, stanowia
jednak zasadniczy element w jej diagnhozowaniu. W
wiekszosci przypadkdéw pozwalajg na wczesne
wdrozenie odpowiedniego leczenia, co z kolei ma
wplyw na dtugosé zycia chorych. Testy przesiewowe w
kierunku mukowiscydozy polegajg na oznaczeniu
immunoreaktywnej trypsyny ( IRT ) we krwi. Normy
IRT zalezg od wieku pacjenta oraz laboratorium i
ksztattujg sie od 100 do 450 ng/ml. Wzrost IRT u
noworodkéw z mukowiscydozg 5 - 10 &#x2013;
krotnie przekracza norme Wysokie  wartosci
utrzymujg sie w 1 roku zycia. Uposledzenie czynnosci
zewnatrzwydzielniczej trzustki powoduje stopniowe
obnizanie ITR az do warto$ci zerowych.?*

4. Rozdziat Il - Leczenie mukowiscydozy

Dostepne jest jedynie leczenie objawowe.
Terapia mukowiscydozy polega na walce z
postepujacg chorobg oskrzelowo-ptucng. Ze wzgledu
na wielonarzgdowg ekspresje choroby obejmuje ona:
terapie niewydolnosci zewnatrzwydzielniczej trzustki,
profilaktyke i leczenie choroby oskrzelowo-ptucnej,
leczenie powiktan, leczenie zywieniowe. Ze wzgledu
na wielonarzadowy charakter  mukowiscydoza
wymaga leczenia przez specjalistow wielu dziedzin
medycyny, zaréwno lekarzy, jak i fizjoterapeutow,
dietetykdw, a takze psychologow.

4.1. Farmakoterapia
4.1.1. suplementacja niedoboru enzyméw
trzustkowych i witamin

W przebiegu rozwijajacej sie niedomogi
zewnatrzwydzielniczej trzustki dochodzi do zaburzenia
wchtaniania witamin rozpuszczalnych w ttuszczach: A,
D, E i K. Najczesciej dochodzi do objawdéw skazy
krwotocznej w wyniku niedoboru witaminy K. Nalezy
uzupetnia¢ niedobory witamin zgodnie ze schematem:

ZAR. Smyth, C. Scott, Standardy opieki Europejskiego Towarzystwa
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2000 j.m.<6

8000 j.m. >6 miesigca zycia

tygodnia zycia
Witamina A |4000 j.m.- 6 tydzien do 6 miesigca zycia

200 jm. <6

800 j.m. >6 miesigca zycia

tygodnia Zycia
Witamina D |400 j.m. - 6 tydzien do 6 miesigca zycia

50 mg -

200-400 mg dzieci >10 roku zycia

niemowleta
WitaminaE [100 dzieci od 1 do 10 roku Zycia

Witamina K |5 mg/ tydzien lub wiecej

W leczeniu zaburzen trawienia, ktére wystepujg w
mukowiscydozie niezbedna jest wtasciwa substytucja
enzymow  trzustkowych. Leczenia wymagajg ci
pacjenci, u ktérych wydalanie ttuszczow w zbidrce
katu wynosi wiecej niz 5 g/ dobe, stwierdza sie spadek
stezenia elastazy w kale, oraz zaburzenie przyrostu
masy ciata i wzrostu. Dawka ustalana jest
indywidualnie w zaleznosci od nasilenia objawdw
klinicznych uwzgledniajgc: ustepowanie wzde¢ lub
boléw brzucha, zmniejszenie sie liczby stolcow,
normalizacje stolcow, prawidtowy przyrost masy ciata.
Nie przekracza sie dawki dobowej 10000 FIP lipazy/ kg
masy ciata lub 2500 FIP lipazy/ kg masy ciata na
positek.”

4.1.2. Antybiotykoterapia

W mukowiscydozie dochodzi do bakteryjnego
zakazenia drog oddechowych, najczesciej
gronkowcem ztocistym, pateczkg ropy btekitne;j..
Zakazenia te mogg wystgpi¢ w bardzo wczesnym
okresie zycia dziecka wptywajac niekorzystnie na
przebieg choroby.

Wskazania do  stosowania
mukowiscydozie:

-leczenie nowych zakazen
-leczenie zaostrzenia przewlektych zmian zapalnych

Stwierdzenie zaostrzenia choroby oskrzelowo-
ptucnej jest wskazaniem do przeprowadzenia co
najmniej 14-dniowej, dozylnej kuracji antybiotykami,
ewentualnie leczenia doustnego, opartego o
lekowrazliwo$¢ flory bakteryjnej. Ze wzgledu na
zwiekszong eliminacje lekéw z organizmu chorych na
mukowiscydoze oraz na stabg penetracje do
wydzieliny oskrzelowej, dawki antybiotykdw powinny
by¢ wieksze niz zalecane u innych chorych. W leczeniu

antybiotykdw w

M. Zychma, Mukowiscydoza- zasady leczenia farmakologicznego i
zywieniowego, http://www.forumpediatryczne.pl/

*s. Cofta, D. Sands., Standardy opieki Europejskiego Towarzystwa
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przewlektej  choroby  oskrzelowo -  ptucnej
w mukowiscydozie wykorzystywane sg gtdwnie
pozaantybiotykowe, immunomodulacyjne wtasnosci
niektérych akrolitéw.

4.1.3. Antybiotykoterapia wziewna

W  przypadku stwierdzania przewlektego
zakazenia drég oddechowych przez Pseudomonas
aeruginosa wskazane jest przewlekte leczenie
wziewne antybiotykiem, zgodnie z aktualng
lekowrazliwoscig. Leki najczesciej stosowane to
kolistyna, gentamycyna, tobramycyna. Czas
stosowania terapii wziewnej wynosi od | do 3
miesiecy, kuracje powtarza sie kilka razy w roku.
Wziewne preparaty tobramycyny stosuje sie co drugi
miesiac, co najmniej przez | rok. 2%’

4.1.4. Lekiprzeciwzapalne

Wskazania do przewlektego, wieloletniego
leczenia przeciwzapalnego powinien ustala¢ wytgcznie
osrodek referencyjny kontrolujgcy efekty terapii i jej
skutki uboczne. W leczeniu stosowane s3:

-glikokortykosteroidy - ogdlnie i  wziewnie,
-niesterydowe leki przeciwzapalne (wziewne -
nedokromil sodu, systemowe — ibuprofen),
-makrolidy.”® %

4.2. Leczenie inhalacyjne

Aerozoloterapia ma na celu bezposrednie
dostarczenie leku do zmienionych chorobowo drog
oddechowych. Do grup lekdw najczesciej stosowanych
w  aerozoloterapii naleza: mukolityki, leki
rozszerzajgce  oskrzela, leki przeciwzapalne i
antybiotyki. Poza inhalatorami proszkowymi (DPI) i
inhalatorami ci$nieniowymi z dozownikiem (MDI)
stosuje sie rowniez nebulizatory, cho¢ nebulizacje s3
bardziej czasochtonne niz inhalacje z pomocg DPI i
MD|.30 31

4.3. Fizykoterapia

Celem fizjoterapii jest systematyczne
usuwanie  wydzieliny zalegajgcej w  drogach
oddechowych. Cel ten jest realizowany za pomocg
réznych technik drenazowych, dobieranych

*°D. Sands, Postepy w rozpoznawaniu i leczeniu mukowiscydozy, ,Postepy
Nauk Medycznych” 9/2008, s. 597-600

h. Mazurek, Mukowiscydoza, Medical Tribune Polska, Warszawa 2012
2y, Mazurek, O mukowiscydozie naukowo;
http://www.esculap.pl/mukowiscydoza

4. Mazurek, Postepy w mukowiscydozie;” Klinika Pediatryczna” 19/2011;
s.243-249

*M. Gliniecka, J. Gérecka, Mieszanie roztworéw do inhalacji;
»Mukowiscydoza” 39/2014; s. 8-10

0 Pietrzyk, Vademecum pediatry, Podrecznik dla lekarzy, pielegniarek i
studentéw, Wydawnictwo Uniwersytetu Jagiellonskiego, Krakow 2011



indywidualnie dla kazdego chorego. Przy doborze
odpowiedniej techniki nalezy uwzglednic:

-wiek chorego,

-stan zaawansowania choroby,

-wystepowanie nadreaktywnosci oskrzeli,

-stopien motywacji,

-preferencje  pacjenta  odnosnie  odpowiedniej
techniki.

U niemowlat i dzieci niewspdtpracujgcych zaleca sie
oklepywanie, uciskanie, wstrzgsanie, wspomaganie
wydechéw i prowokowanie kaszlu w pozycjach
drenazowych .

U dzieci powyzej 3. rz. wskazane jest
wprowadzanie, w miare mozliwosci jak najwczesniej,
metod fizjoterapii polegajgcych na czynnej wspodtpracy
chorego w czasie drenazu. Do metod tych zaliczamy: -
technike natezonego wydechu, technike aktywnego
cyklu oddechowego, drenaz autogeniczny, Flutter® i
maske PEEP.
Czas stosowanego drenazu oskrzeli i liczba sesji
drenazowych w ciggu dnia sg zalezne od iloSci
wydzieliny zalegajgcej w drogach oddechowych
(zwykle wynosi okoto 15-20 minut i jest wykonywany
2-3 razy dziennie). W zaawansowanych stanach
choroby czas drenazu mozna zwiekszy¢ do 30-40
minut. Gtowne zasady ditugofalowego programu
fizjoterapeutycznego powinny obejmowac:
-przyzwyczajenie do systematycznosci wykonywania
zabiegow fizjoterapeutycznych,
-jak najwczesniejsze wprowadzanie czynnych form
fizjoterapii,

-dazenie do usamodzielnienia sie pacjenta (nauka
autodrenazu).

Integralng czescig fizjoterapii jest systematyczny
trening  fizyczny  (éwiczenia  ogdlnorozwojowe)

dostosowany do wydolnosci wysitkowej chorego.??
34 35

4.4. Leczenie zywieniowe

W  chorobie przewlektej, jakg  jest
mukowiscydoza, postepowanie zywieniowe jest
integralng czescig leczenia, réwnie waing  jak
farmakoterapia i fizjoterapia. Prawidtowe
postepowanie zywieniowe ma na celu zapewnienie
optymalnego rozwoju fizycznego, dobry stan
odzywienia pozytywnie wptywa na poprawe funkcji
ptuc, a tym samym na poprawe jakosci i dtugosci zycia
.U kazdego pacjenta choroba moze mie¢ inny przebieg

ZAH. Thomson, A. Harris, Mukowiscydoza; Wydawnictwo Lekarskie PZWL
2013

3y, Mazurek, O mukowiscydozie naukowo;
http://www.esculap.pl/mukowiscydoza
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%), Walkowiak, A. Pogorzelski, Zasady rozpoznawania | leczenia
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i wymagac¢ odmiennej terapii zywieniowej. Podstawg
zywienia w mukowiscydozie jest indywidualne
podejscie do kazdego pacjenta. Ogdlne zalecenia majg
zastosowanie u chorego, ale tylko dzieki
zindywidualizowanemu podejsciu jesteSmy w stanie
zapewni¢ prawidlowe postepowanie zywieniowe.
Zywienie w mukowiscydozie mozemy podzieli¢ na
etapy: prewencji niedozywienia i interwencji w
niedozywieniu. Prewencja jest niezwykle wazina,
szczegblnie u niemowlat, u ktdrych wychwycono
chorobe w badaniu przesiewowym. Wczesne wykrycie
choroby pozwala na szybka diagnostyke i tym samym
wigczenie odpowiedniego leczenia zywieniowego. W
kazdym wieku nalezy zapobiega¢ niedozywieniu
poprzez  zastosowanie  odpowiednich  zalecen
dietetycznych. Istotne jest , aby na kazdym etapie
rozwoju dziecka dopasowac zalecenia dietetyczne w
zaleznosci od indywidualnego stanu odzywienia.
Odpowiedni wybdér diety oraz wyksztatcenie
prawidtowych nawykéw zywieniowych bedg miaty
pozytywny wptyw na stan zdrowia poczawszy od
niemowlecia az do mtodego dorostego. **°

4.5. Przeszczepy ptuc u chorych na
mukowiscydoze

Schytkowa posta¢ choroby ptuc jest
najczestszg przyczyng chorobowosci i umieralnosci
pacjentéw z mukowiscydozg. Nowe podejscie do
leczenia wptyneto na wydtuzenie czasu przezycia tych
chorych, pomimo to u wiekszosci pacjentéw
postepujaca choroba oskrzelowo-ptucna, wywotana
przewlektym zakazeniem i zapaleniem, moze
prowadzi¢ do rozwoju niewydolnosci oddechowej i
Smierci. Przeszczep ptuc jest uznanym sposobem
leczenia zaréwno dorostych jak i dzieci z krancowo
zaawansowanymi zmianami w uktadzie oddechowym.
Wptywa korzystnie na wspdtczynnik przezycia i moze
poprawi¢ jakos$¢ zycia chorych na mukowiscydoze.
Na Swiecie pierwszy zakonczony powodzeniem
przeszczep serca i ptuc u chorego na mukowiscydoze
wykonano w 1985 r. W Polsce pierwszy przeszczep
ptuc zostat wykonany w kwietniu 2011r
Transplantacja ptuc wykonywana jest jedynie u
pacjentéw w najciezszym stadium choroby, gdy
wszystkie inne formy leczenia zawodzg i ryzyko
Smierci grozi im w ciggu 2 lat. Przeszczep ptuc u
pacjentéw w tym stadium choroby nie tylko ratuje
zycie ale takze poprawia jego jakos¢. U pacjentéw z
mukowiscydozg przeszczepienie ptuc daje dobre
rezultaty. Ciggly rozwdj technik i state ulepszanie
sposobow  badan  kontrolnych  prowadzi do
wydtuzenia czasu przezycia i lepszych rezultatéw

*AR. Smyth, C. Scott, Standardy opieki Europejskiego Towarzystwa
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zdrowotnych.

Transplantacja jednakze nie jest w stanie catkowicie
wyeliminowaé problemoéow. Mukowiscydoza nadal
pozostaje w organizmie chorego co powoduje dalsze
wyhniszczanie organizmu. Pacjent po przeszczepieniu
musi przyjmowac leki immunosupresyjne,
zapobiegajace odrzuceniu przeszczepu, co nhiesie za

soba szereg komplikacji i skutkéw ubocznych.?” 38 394
41

4.6. Terapia genowa

Terapia genowa komorek somatycznych w
mukowiscydozie opiera sie na wprowadzeniu
normalnej kopii genu CFTR do komérek nabtonkowych
drég oddechowych. Somatyczna terapia genowa
polega na wprowadzeniu do komoérki prawidtowego,
ulegajgcego ekspresji genu CFTR. Wazny jest dobér
nosnika dla przenoszenia prawidtowej kopii genu
CFTR. W zwigzku z wymiang nabtonka wyscielajgcego
drogi oddechowe przy podawaniu do ptuc konieczne
jest regularne powtarzanie terapii somatycznej. W
prowadzonych aktualnie badaniach klinicznych | i I
fazy jako nosniki wykorzystywane sg rekombinowane
adenowirusy, rekombinowane AAV2 oraz liposomy.
Trudno przewidzie¢, kiedy somatyczna genoterapia
stanie sie powszechnie stosowang metodg leczenia
mukowiscydozy. Termin jej wprowadzenia jest raczej
odleglty, zwfaszcza u dzieci z mukowiscydozg, u
ktorych mozna bedzie prowadzi¢ tego typu leczenie
dopiero gdy metoda bedzie pewna i bezpieczna.
Terapia  genowa komérek  somatycznych i
farmakologiczna korekcja zaburzen jonowych to nowe
podejscie tera peutyczne.42

5. Podsumowanie

Mukowiscydoza jest chorobg wielouktadowg
wymagajgcyg opieki zespotu multidyscyplinarnego w
specjalistycznych osrodkach. Najistotniejszym
czynnikiem determinujgcym jakosc¢ i dtugosé zycia jest
wydolnos¢  uktadu oddechowego. Jak dotad
mukowiscydoza jest chorobg nieuleczalng, ale
wczesna diagnoza, badania kontrolne, odpowiednie
systematyczne leczenie oraz szybki rozwdj medycyny
dajg szanse na dtuisze i lepsze Zzycie chorych na

K. Walicka —Szerzysko, J. Milczewska, D. Sands, Kwalifikacja chorych na
mukowiscydoze do transplantacji ptuc — doswiadczenia wtasne. , Pediatria
Polska” 89/2014; s. 92-99

7, Grodzki, Dylematy transplantologii. ,Pneumonologia i Alergologia
Polska” 2007/75, s. 251-255

*p. Jastrzebski, Transplantacja ptuc — wskazania i przeciwwskazania.
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“Op, Aurora, K. Gyi, M. Carby, Transplantation. In: Hudson M, Geddes D,
Bush A. Cystic Fibrosis, 3rd ed. London: Edward Arnold, Hachette Livre UK
company; 2007, p. 291-307.

“JE Spahr, et al.: Lung transplantation for cystic fibrosis: Current concepts
and one center's experience., ) Cyst Fibros. 6/2007, s. 334-350.
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Nauk Medycznych” 9/2008, s. 597-600

mukowiscydoze. Postep, jaki dokonat sie w zakresie
genetyki i biologii komorki spowodowat przetom w
sposobie podejscia do leczenia mukowiscydozy.
Nowym trendem postepowania w leczeniu tej
choroby jest leczenie ukierunkowane na defekty,
lezgce u podfoza zmian chorobowych. Kierunek ten
utrzymywat sie bedzie, az do wynalezienia
skutecznego i swoistego leczenia,
najprawdopodobniej zindywidualizowanego, w
zaleznosci od defektu molekularnego pacjenta. Oby
jak  najszybciej mozliwe bylo wprowadzenie
skutecznego leczenia przyczynowego u niemowlecia
chorego na mukowiscydoze, u ktérego nie wystgpity
objawy choroby a zdiagnozowane zostato ono podczas
powszechnych badan przesiewowych noworodkdow.
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Cystic fibrosis - causes, symptoms, treatment and prognosis

ABSTRACT:

Cystic fibrosis is the most common genetic disorder in the world. On average 1 in 2500 people suffer from this
disease but it's more common in Europeans. In Poland, cystic fibrosis is found in 1 in 4000 newborns. It is a
genetically based condition. The gene responsible for this condition is damaged gene CFTR and it's inherited
from the parents. It causes changes in: respiratory system - recurring inflammation which damages lungs and
causes respiratory failure, digestive system - chronic inflammation of the pancreas, which causes damage and
failure of this organ and can lead to diabetes. Cystic fibrosis affects more than one body system and requires a
multidisciplinary medical team in specialized medical facilities. Adequate, systematic treatment and rapid
progress in medicine gives a chance for longer and better life for those affected by cystic fibrosis. Constant
progress in the field of genetics and cell biology has caused a significant breakthrough in approach to treatment
of cystic fibrosis.



