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WYKAZ SKROTOW UZYTYCH W PRACY

ADH — dehydrogenaza alkoholowa

ADP — adenozynodifosforan

AlAt — aminotransferaza alaninowa

AMP — adenozynomonofosforan

ARBD - ang. alcohol-related birth defects

AspAt — aminotransferaza asparaginianowa

ATP — adenozynotrifosforan

AUDIT — ang. the Alcohol Use Disorder Identification Test

AWS scale — ang. Alcohol Withdrawal Syndrome Scale

AWSC — ang. Alcohol Withdrawal Symptoms Checklist
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CAGE - ang. Cut down, Annoyed, Guilty, Eye opener

CIWA —ang. Clinical Institute Withdrawal Assessment Alcohol
CIWA-Ar — ang. Clinical Institute Withdrawal Assessment Alcohol - revised
CPK — kinaza fosfokreatynowa

EDTA — kwas etylenodiaminotetraoctowy

FAE — ang. fetal alcohol effects

FAS — ang. fetal alcohol syndrome
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FID - detektor ptomieniowo-jonizacyjny

GABA — kwas y-aminomastowy

GCS - ang. Glasgow Coma Scale

GGTP - y-glutamylotranspeptydaza

HDL — ang. high density lipoprotein

HK — heksokinaza

ICD-10 — Miedzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chorob i Problemow
Zdrowotnych Rewizja Dziesigta

IFCC — ang. International Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine
LDH — dehydrogenaza mleczanowa

MAST - ang. Michigan Alcoholism Screening Test

MEQOS — ang. Microsomal Ethanol Oxidizing System



MCV — ang. mean corpuscular volume
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WCAWAS - ang. Windsor Clinic Alcohol Withdrawal Assessment Scale
WHO - ang. World Health Organisation
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1. WSTEP

Alkohol jest najczesciej uzywanag substancjg psychoaktywng. Dane statystyczne
wskazuja, ze aktualnie na Swiecie spozywa go okoto 2 miliardow ludzi, a konsekwencje
zdrowotne jego naduzywania ponosi ponad 76 milionow. Wedtug danych Swiatowej
Organizacji Zdrowia (WHO), z powodu szkodliwego picia alkoholu przedwcze$nie
umiera okoto 2,3 miliona ludzi rocznie. Analiza trendow wskazuje, ze konsumpcja
alkoholu caly czas wzrasta [Moskalewicz 1 Wieczorek, 2009; WHO, 2010]. Wedtug
danych Panstwowej Agencji Rozwigzywania Problemow Alkoholowych (PARPA),
w 2010 roku spozycie etanolu na jednego Polaka, w przeliczeniu na 100% alkohol,
wynosito 9,02 litra. Szacuje si¢, ze liczba os6b uzaleznionych od alkoholu w Polsce
wynosi okoto 2% populacji, czyli ok. 800 tys. oséb, a pijacy szkodliwie to 5-7%
populacji, czyli od 2 do 2,5 miliona Polakéw [PARPA, 2012].

Biorgc pod uwagg rozpowszechnienie uzywania i naduzywania napojow
alkoholowych w populacji, oczywistym jest, ze konsekwencje zdrowotne tych zjawisk
sa czesta przyczyng interwencji medycznych. Ostre zatrucie alkoholem etylowym
I alkoholowy zespot abstynencyjny to schorzenia stanowigce potencjalne zagrozenie
zycia, z ktorymi zmierzy¢ si¢ musza lekarze niemal wszystkich specjalnosci, w tym
lekarze ratunkowi. Pacjenci z problemem alkoholowym leczeni s3 w kazdego typu
oddziatach szpitalnych. W miastach, w ktorych funkcjonuja os$rodki toksykologiczne,
czg$¢ tych chorych kierowanych jest wlasnie do nich. W oddziatach toksykologii
odnotowuje si¢ wzrost liczby hospitalizacji z powodu zatru¢ etanolem w przebiegu
uzaleznienia oraz zespotu odstawienia alkoholu [Wegrzynek 1 wsp., 2004]. Wigkszos¢
chorych leczy si¢ jednak w szpitalnych oddziatach ratunkowych.

Z powodu braku jednolitego systemu sprawozdawania, w Polsce
nie dysponujemy szczegbtowymi danymi na temat rozmiaru tego problemu.
W Szpitalnym Oddziale Ratunkowym Klinicznego Szpitala Uniwersyteckiego
w Biatymstoku, w latach 2006-2007 ostre zatrucia stanowily 28% wszystkich
hospitalizacji, z czego zatrucia etanolem az 31% [Wojewddzka-Zelazniakowicz i wsp.,
2009]. W Stanach Zjednoczonych Ameryki, w latach 1995-2010 zarejestrowano niemal
dwukrotny wzrost zgloszen do szpitalnych oddzialow ratunkowych stanowigcych
bezposrednie nastgpstwo spozycia etanolu, z 5,0 do 9,7%. W placéwkach podstawowe;j

opieki zdrowotnej porady zwigzane z uzywaniem etanolu stanowily w tym czasie
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0od 4,3 do 5,3% [Cherpitel i Ye, 2012]. W przypadku dzieci ponizej 17 roku zycia,
w latach 2006-2008 interwencje tego typu to 0,27% wszystkich wizyt pediatrycznych
w amerykanskich oddziatach ratunkowych [Tadros et al., 2013].

Alkohol etylowy jest jedna z najstarszych i1 najlepiej poznanych substancji
psychoaktywnych uzywanych przez ludzi. Pomimo dobrze opisanej symptomatologii
ostrego zatrucia tym ksenobiotykiem, jak i alkoholowego zespotu abstynencyjnego,
w praktyce klinicznej pacjenci z wywiadem alkoholowym stanowig wyzwanie dla
lekarza. Wobec zmieniajacego si¢ wzorca picia, zwlaszcza czasu inicjacji alkoholowej,
rodzaju spozywanych napojow alkoholowych, wzrostu konsumpcji alkoholu przez
kobiety, istotne wydaje si¢ ciggle badanie tego zjawiska, takze tu i teraz, czyli
W populacji pacjentow leczonych w Oddziale Toksykologii w Poznaniu na poczatku

XX wieku.
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2. CZESC TEORETYCZNA

2.1. OSTRE ZATRUCIE ALKOHOLEM ETYLOWYM
2.1.1. Objawy kliniczne ostrego zatrucia alkoholem etylowym

Alkohol etylowy wptywa depresyjnie na osrodkowy uktad nerwowy (OUN).
Podstawowym objawem klinicznym ostrego zatrucia tym ksenobiotykiem jest
zahamowanie aktywno$ci OUN, manifestujace si¢ roznego stopnia iloSciowymi
zaburzeniami $wiadomos$ci. Male dawki alkoholu powoduja selektywna depresje
osrodkow regulujacych wyzsze czynnosci moézgowe, co paradoksalnie ujawnia sie, jako
pobudzenie. Stanowi ono jednak nastepstwo odhamowania, a nie dziatania
pobudzajacego alkoholu. Pacjent demonstruje wowczas réznie nasilong ekscytacje,
niepokoj psychoruchowy, towarzyskos$é, gadatliwos$¢, drazliwos¢, wybuchowos¢
czy agresje. W miar¢ wzrostu alkoholemii pojawia si¢ senno$¢, splatanie, pot$piaczka,
$pigczka, arefleksja, niewydolnos¢ krazenia 1 oddechu [Pach 1 Wiernikowski, 1989].
Fazy oraz objawy kliniczne zatrucia alkoholem etylowym w zalezno$ci

od stezenia etanolu we krwi przedstawia tabela I.

Tabela I. Fazy i objawy kliniczne zatrucia etanolem [Pach i Wiernikowski, 1989]

Stezenie etanolu

Fazy zatrucia we krwi [g/1]

Objawy kliniczne

0,2-0,5 Najczgsciej brak objawow

Dysforia 05-10 Nieznaczny wptyw na ostro$¢ wzroku, adaptacj¢ do ciemnosci i
' ' wyniki testow psychologicznych w kierunku ich obnizenia

Podniecenie, odhamowanie, wydtuzenie czasu reakcji

1,0-1,5
Euforia Znaczne Wydhlif':l’lie czasu reakcji, pdhamowani? 'psychiczn.e
15-2,0 znacznego stopnia, lekkie zaburzenia rownowagi i zbornosci
ruchow
20_25 Silne odurzenie, znaczne zaburzenia rOwnowagi i zbornosci ruchow
Ekscytacja 2530 Znaczne zaburzenia rownowagi, niezborno$¢ ruchow, stepienie
' ' reakcji zmystowej, utrata przytomnosci
25_130 Znaczne zaburzenia rownowagi, niezborno$¢ ruchow, stgpienie
Narkoza ' ' reakcji zmystowej, utrata przytomnosci
35-4,0 Gleboka $pigczka, niekiedy zatrucie $§miertelne

Bardzo ciezkie zatrucie zazwyczaj z zaburzeniami oddechowymi

Porazenie | 4,0 5,51 wigeej i krazeniowymi, brak odruchdw, $mier¢
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2.1.2. Zjawisko tolerancji

Tabela 1 prezentuje wylacznie pewne zatozenia teoretyczne. Objawy kliniczne
towarzyszace okreslonemu stezeniu etanolu we krwi w duzym stopniu zalezg nie tylko
od fenotypu, aletakze od adaptacji organizmu do przewleklej obecno$ci tego
ksenobiotyku, czyli rozwoju zjawiska tolerancji. Klinicznie manifestuje si¢ ona
koniecznos$cig przyjmowania coraz wigkszych dawek alkoholu, aby wywota¢ ten sam
efekt, czyli wystgpowaniem mniej nasilonych objawow przy coraz wyzszych stezeniach
etanolu we krwi [Tabokoff et al., 1986].

Tolerancja rozwija si¢ w wyniku pewnych zmian metabolicznych, a takze
przemian funkcjonalnych, powodujacych wzrost oporno$ci na dziatanie etanolu
na poziomie komoérkowym [Tabokoff et al., 1986]. Tolerancja metaboliczna stanowi
nastepstwo indukcji aktywnosci gldwnych enzymoéw metabolizujacych etanol, czyli
dehydrogenazy alkoholowej (ADH) oraz uktadu mikrosomalnego, czyli cytochromu
CYP2E1l. Tolerancja farmakodynamiczna rozwija si¢ prawdopodobnie glownie
w wyniku zmian reaktywnos$ci receptorow kwasu y-aminomastowego typu A (GABAA)
i kwasu N-metylo-D-asparaginowego (NMDA), a takze neuronéw serotoninowych
i adrenergicznych [Grant and Lovinger, 1985].

Ciekawym zjawiskiem jest takze ostra tolerancja na etanol, objawiajaca si¢
mniejszym nasileniem symptomow zatrucia w fazie obnizania st¢zenia etanolu we krwi
w stosunku do objawoéw stwierdzanych przy tym samym stezeniu, ale w fazie jego
narastania.  Zjawisko  to okre$la si¢ takze jako efekt Mellanby’ego
[Nicholson i wsp., 1992].

2.1.3. Ocena ciezkoSci ostrego zatrucia alkoholem etylowym

Depresyjne dziatanie alkoholu etylowego na OUN objawia si¢ rdznie nasilonymi
iloSciowymi zaburzeniami $wiadomosci, od sennosci patologicznej, poprzez
polspiaczke do glebokiej $pigczki. W toksykologii klinicznej do oceny zaburzen
$wiadomosci wywotanych ksenobiotykami wykorzystuje si¢ klasyfikacje Matthew-
Lawson oraz Skalg Spigczki Glasgow (ang. Glasgow Coma Scale, GCS). Skale
te stosuje si¢ takze w przypadkach ostrych zatru¢ alkoholem etylowym
[Groszek i Wiernikowski, 2009].

Skala GCS zostata opublikowana przez Grahama Teasdale i Bryana J. Jennetta

w 1974 roku [Teasdale and Jennett, 1974]. Pierwotnie zostata ona opracowana do oceny

13



stanu $wiadomosci pacjentdow po urazach glowy. Z czasem przyjeto ja takze
w intensywnej terapii i ratownictwie medycznym do oceny chorych ze $piaczka
nieurazowg [Hamel et al., 1995; Schefold et al., 1995]. Skal¢ t¢ wykorzystuje si¢ takze
w toksykologii klinicznej, poniewaz stanowi uniwersalne narze¢dzie, pozwalajace
w zrozumialy dla wigkszosci lekarzy sposob opisa¢ stan $wiadomosci zatrutego
[Starmark and Heath, 1988]. Nie moze ona jednak stanowi¢ podstawy
do przewidywania rokowania czy wskazania do zabezpieczenia drog oddechowych
przez rurke intubacyjng u chorych z ostra intoksykacja [Adnet and Baut, 1996;
Fulton et al., 2005; Kelly et al., 2004].

W tabeli II przedstawiono sposob oceny §wiadomosci w skali GCS.

Tabela Il. Skala Glasgow Coma Scale (GCS) [Groszek i Wiernikowski, 2009;
Teasdale and Jennett, 1974]

Otwieranie oczu Kontakt stowny Reakcja ruchowa
Punkty Punkty Punkty
Brak 1 ngzrqzumlale dzwieki, 1 Brak 1
pojekiwanie
, Niewtasciwe stowa lub Reakcja vyyprostna na bol
Na bol 2 2 (sztywnos¢ z 2
krzyk g
odmoézdzenia)
. Mowa chaotyczna, uwaga Reakeja zeieelowa na bol
Na polecenie 3 3 (sztywnos¢ z 3
zachowana ;
odkorowania)
Zorientowany co do Celowe ruchy ZMICIzajee
. L. . . do uniknigcia bodzca
Spontaniczne 4 miejsca, czasu 1 wlasnej 4 . L 4
boélowego (zginanie —
osoby . ,
wycofywanie konczyny)
5 Lokalizuje bol 5
Spetnia polecenia 6

Inng stosowang w toksykologii klinicznej skale, czyli klasyfikacj¢ Matthew-
Lawson, opracowano do oceny $pigczek barbituranowych
[Matthew and Lawson, 1975]. Cho¢ zatrucia tg grupa lekow zdarzajg si¢ obecnie bardzo

rzadko, z powodzeniem wykorzystywana jest do oceny stanu $wiadomosci
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w intoksykacjach innymi ksenobiotykami, w tym etanolem [Groszek i Wiernikowski,
2009].
Oceng stanu $wiadomosci wedtug klasyfikacji Matthew-Lawson przedstawiono

w tabeli 1.

Tabela I11. Klasyfikacja Spiaczki wedlug Matthew i Lawsona [Groszek
I Wiernikowski, 2009; Matthew and Lawson, 1975]

Stopien .
o P Objawy
spiaczki
0 Petna przytomnos$¢
| Pacjent senny (podsypiajacy), ale odpowiada na polecenia stowne
" Maksymalna odpowiedz na minimalnie stymulowane bodzce bdlowe np. szczypanie
lub naciaganie $ciegna Achillesa
m Minimalna odpowiedz na maksymalnie stymulowane bodzce bolowe np. ucisk na nerwy
przebiegajace za katem zuchwy, ucisk na mostek)
IV Brak odpowiedzi na silnie stymulowane bodzce bolowe, zniesienie odruchow
Sciggnistych, gardlowych, rogowkowych, Zrenicznych

2.2. PRZEWLEKLE NADUZYWANIE ALKOHOLU ETYLOWEGO
2.2.1. Wplyw na uklad nerwowy

Przewlekle naduzywanie alkoholu etylowego powoduje trwate uszkodzenia
osrodkowego 1obwodowego ukladu nerwowego [Lukasik-Glebocka i wsp., 2011,
Kohler et al., 2000; Monforte et al., 1995; Rosenbloom et al., 2003]. Spowodowane
one s3 bezposrednim toksycznym oddzialywaniem etanolu na komorki nerwowe,
wspotistniejacymi schorzeniami innych narzadow (np. niewydolnos$cia watroby),
urazami, do ktorych dochodzi w przebiegu zatru¢ i niedoborami zywieniowymi. Rodzaj
1 nasilenie uszkodzen zalezy od wielu czynnikéw, m. in. od ilo$ci i jako$ci wypijanego
alkoholu, wieku, w ktorym pacjent zaczat naduzywac alkohol, sposobu odzywiania
oraz cech osobniczych uwarunkowanych genetycznie. Opisano wiele zespotow
neurologicznych stanowigcych nastgpstwo przewleklego naduzywania alkoholu
[Lukasik-Glebocka i wsp., 2011; Monforte et al., 1995; Rosa et al., 1991; Victor, 1989].

Jednym z nastgpstw alkoholizmu jest encefalopatia Wernickego.
Charakteryzuje si¢ ona wystepowaniem jakoSciowych zaburzen §wiadomosci
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lub pamigci, objawéw ocznych pod postacia zaburzenia odwodzenia, skojarzonego
spojrzenia i motoryki Zrenic, oczoplasu, oftalmoplegii zewnetrznej i ataksji. Symptomy
te spowodowane sg niedoborem tiaminy, ktory skutkuje destrukcja neuronow [Lukasik-
Giebocka 1 wsp., 2011; Victor, 1989].

Na podlozu encefalopatii Wernickego moze rozwinag¢ si¢ psychoza
Korsakowa, objawiajaca si¢ niezdolno$cia do zapamigtywania nowych informacji
| przypominania sobie ostatnich zdarzen, czyli utrata pamigci §wiezej i amnezja
nastgpcza. Pamig¢¢ zdarzen dawnych jest dos¢ dobrze zachowana. Pacjenci z zespotem
Korsakowa nie sg W stanie nauczy¢ si¢ niczego nowego i zyja przesztoscig. Zaburzenia
te sa nastgpstwem uszkodzenia obszarow moézgu odpowiadajacych za pamieé, migdzy
innymi cze$ci uktadu limbicznego (hipokampa, ciata migdatowatego), pewnych
obszarow migdzymdzgowia (ciata suteczkowate podwzgorza, jadro grzbietowo-
przysrodkowe wzgodrza) i jader podstawy przodomoédzgowia (np. jadra podstawnego
Meynerta i okolicznych struktur). Uszkodzeniu ulega takze kora mozgowa, co objawia
si¢ apatig 1 perseweracjami (destrukcja kory czolowej), utrudnieniem tworzenia
asocjacji wzrokowych (uszkodzenie kory skroniowej), zaburzeniami postrzegania
| koncentracji uwagi oraz rozhamowaniem. Zmiany destrukcyjne moézgu uwidocznic¢
mozna w badaniach obrazowych. Zaniki korowo-podkorowe przedstawiaja sig
W badaniu tomografii komputerowej jako poszerzenie bruzd 1 powigkszenie komor
moézgu [Kopelman et al., 2009; Lukasik-Glebocka i wsp., 2011; Victor, 1989].

Opisano takze inne, rzadziej wystepujace zespoly objawdéw towarzyszace
przewleklemu naduzywaniu alkoholu, jak choroba Marchiafavy-Bignamiego,
spowodowana demielinizacjg ciala modzelowatego, czy encefalopatia Morela bgdaca
nastepstwem  blaszkowego zaniku kory [Lukasik-Glgbocka 1 wsp., 2011;
Rosaet. al., 1991]. Dla przewleklego alkoholizmu typowa jest takze postepujaca
degradacja intelektualna, polineuropatia obwodowa, zwyrodnienie moézdzku
czy niedowidzenie tytoniowo-alkoholowe. Do$¢ czeste sa rowniez uciskowe
badz rozciaggowe uszkodzenia nerwoéw obwodowych 1 splotow, objawiajace
si¢ niedowladami lub porazeniami. Uszkodzenie OUN sprzyja wystgpowaniu napadow

drgawek [Lukasik-Gltgbocka i wsp., 2011].
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2.2.2. Wplyw na przewod pokarmowy

Alkohol etylowy i jego gltowny metabolit, aldehyd octowy, dzialaja uszkadzajaco
nabtone S$luzowa przewodu pokarmowego [Bode and Bode, 2003]. U o0so6b
naduzywajacych alkohol czesto wystepuja bole 1 wzdgcia brzucha, zgaga, wymioty,
brak apetytu czy biegunki. Nie rzadko obserwuje si¢ krwawienia, b¢dace objawem
ostrego, nadzerkowego badz krwotocznego zapalenia S$luzéwki goérnego odcinka
przewodu pokarmowego [Fields et al., 1994]. Moga one roéwniez by¢ objawem linijnych
uszkodzen btony $luzowej dolnego odcinka przelyku, czyli zespétu Mallory-Weissa,
rozwijajacego si¢ w nastepstwie uporczywych wymiotow [Fields et al., 1994; Sang-
Hyuk et al., 2006; Yen et al., 2009]. Etanol powoduje takze zaburzenia motoryki
przewodu pokarmowego i opdznienie oprozniania zotadka, co przyczynia
si¢ do dluzszego zalegania w nim toksycznych substancji i namnazania bakterii.
Naduzywanie alkoholu sprzyja chorobie refluksowej [Ktopocka i wsp., 2003].

Przewlekle naduzywanie etanolu prowadzi do uszkodzenia watroby, ktora
jest gtownym miejscem metabolizmu tego ksenobiotyku [Lieber, 1995]. Alkohol jest
najczestsza przyczyng chordéb watroby w krajach rozwinietych [Rehm et al., 2013]. Za
przyczyn¢ alkoholowego uszkodzenia watroby uwaza si¢ bezposrednie dzialanie
toksyczne aldehydu octowego oraz zaburzenie rownowagi oksydacyjno-redukcyjnej,
prowadzace do stresu oksydacyjnego. Pewng role odgrywa takze ilos¢ 1 rodzaj
wypijanego alkoholu, czas jego naduzywania, a przede wszystkim predyspozycje
genetyczne [Steward et al., 2001]. Uwaza sie, ze wieloletnie, codzienne spozywanie
ponad 40-80 g alkoholu przez me¢zczyzn i 20-40 g przez kobiety skutkuje alkoholowa
chorobg watroby [Fuchs et al., 1995]. Wigksze ryzyko rozwoju uszkodzenia u kobiet
wigze si¢ z wplywem estrogendw oraz wyzZszymi niZ U mezczyzn poziomami
biatkowych adduktéw aldehydu octowego [Fukanga et al., 1993].

Alkoholowa choroba watroby moze przebiega¢ pod postacig stluszczenia,
zapalenia lub marskosci [Adachi and Brenner, 2005]. U wigkszosci 0sob
naduzywajacych alkohol, po 10-12 latach dochodzi do sttuszczenia watroby.
U 10 do 35% z nich rozwija si¢ zapalenie, a u 8-20% marskos¢ [Teli et al., 1995;
Xie et al., 2013]. Wieloletnie naduzywanie alkoholu sprzyja takze progresji wirusowego
zapalenia watroby oraz wystepowaniu raka pierwotnego watroby
[Safdar and Schiff, 2004].
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Etanol jest jedna z najczestszych przyczyn uszkodzenia trzustki. Uwaza sig,
ze odpowiada za 60 do 90% przypadkow jej przewleklego zapalenia, prowadzacego
zarowno do egzo-, jak i1 endokrynnej niedomogi tego narzadu [Brock et al., 2013;

Cote et al., 2011; Mergener and Baillie, 1997].
2.2.3. Wplyw na uklad krazenia

Konsumpcja niskich 1 umiarkowanych dawek alkoholu etylowego wigze
si¢ Z obnizeniem ryzyka sercowo-naczyniowego, przede wszystkim choroby
niedokrwiennej serca i udaru niedokrwiennego moézgu. Mechanizmu ochronnego
dziatania etanolu w tych schorzeniach jednoznacznie nie wyjasniono, ale najczgsciej
bierze si¢ pod uwage wzrost stezenia lipoprotein wysokiej gestosci (HDL),
zmniejszenie agregacji ptytek krwi, a takze dziatanie antyoksydacyjne flawonoidow
I polifenoli  obecnych ~ w czerwonym  winie [Kloner and Rezkalla, 2007;
Movva and Figueredo, 2013]. Wraz ze wzrostem spozywanych dawek obserwuje sig,
ze szkodliwy wplyw etanolu na uktad krazenia zaczyna przewyzsza¢ nad korzysciami.
Stwierdzono  J-ksztaltng zalezno$¢ pomigedzy dawka alkoholu etylowego
a przezywalno$cig [Dawson et al., 2005].

Przewlekle naduzywanie alkoholu jest wiodaca przyczyng wtdrnej,
nie niedokrwiennej,  kardiomiopatii  rozstrzeniowej [McKenna et al., 1998;
Piano and Schwertz, 1994]. Schorzenie to dotyka osoby przewlekle pijace w wieku
okoto 40 lat, czeSciej mezczyzn niz kobiety [Piano, 2002]. Dokladnie nie wiadomo
jak dtugo i jak duzg dawke alkoholu trzeba przyjmowac, aby doszto do tak powaznego
uszkodzenia migs$nia sercowego. Uwaza si¢, ze czynnikiem ryzyka jest wypijanie ponad
90 g alkoholu dtuzej niz 5 lat [McKenna et al., 1998].

Mechanizm alkoholowego uszkodzenia migénia sercowego jest ztozony
i nie do konca poznany [lacovoni et al., 2010]. Alkohol w sposob bezposredni
i posredni, przez stymulacj¢ ukladu wspoélczulnego, przyspiesza apoptozg
kardiomiocytow. Do rozwoju kardiomiopatii alkoholowej przyczynia si¢ takze
ograniczenie syntezy i przyspieszenie degradacji bialek kurczliwych, zachwianie
wewnatrzkomorkowe] homeostazy wapnia, magnezu 1 fosforanéw, zmniejszenie
wrazliwosci miofilamentow na jony wapnia, a takze zaburzenia funkcji miocytow
w zwigzku z dysfunkcjg mitochondriéw i retikulum endoplazmatycznego. Wszystkie

te procesy zmniejszaja liczbe i oslabiaja site skurczu kardiomiocytow, co prowadzi
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do zmniejszenia rzutu serca i niewydolnosci krazenia [lacovoni et al., 2010;
Patel et al., 1997]. Na dalszych etapach dochodzi do rozstrzeni lewej komory, czemu
moze towarzyszyC zmniejszenie grubosci jej Sciany. Prawidtowo funkcjonujace
kardiomiocyty ulegaja kompensacyjnemu przerostowi. Kontynuacja picia, przez
nastepne okoto 15 lat doprowadza do dalszej dylatacji i ostabienia $ciany lewej komory
1 zaostrzenia niewydolno$ci krazenia. Badacze podkres$laja, ze duze znaczenie
W rozwoju tego schorzenia maja czynniki genetyczne [Piano, 2002]. Kardiomiopati¢
alkoholowg coraz czg$ciej nazywa si¢ alkoholowa chorobg migsnia sercowego, gdyz
okreslenie ,kardiomiopatia” rezerwuje si¢ dla pierwotnych schorzen tego narzadu
[WHO, 1980].

Uszkodzenie migénia sercowego u osob naduzywajacych alkohol moze
wynika¢ takze z niedoboréw pokarmowych, gtéwnie braku tiaminy i dziatania
toksycznego innych niz etanol substancji zawartych w napojach alkoholowych
[Keith et al., 2009; Klatsky, 2004]. Przewlekte naduzywanie alkoholu sprzyja takze
wystepowaniu nadci$nienia t¢tniczego 1 zaburzen rytmu serca, przede wszystkim
migotania i trzepotania przedsionkow [Cohen et al., 1988; Koliaki and Katsilambros,
2013; Sano et al., 2014].

2.2.4. Wplyw na inne narzady

Przewlekle naduzywanie alkoholu powoduje takze zaburzenia funkcji szpiku,
matoptytkowos¢, niedokrwisto$¢ oraz leukopeni¢ [Ballard, 1997; Heermans, 1998;
Latvala etal., 2004]. Hamuje uktad odporno$ciowy, co objawia si¢ zwigkszong
zapadalno$cia na zakazenia i nowotwory, gldéwnie przewodu pokarmowego, drog
oddechowych i piersi [Scoccianti et. al., 2014; Scoccianti et al., 2013]. Alkohol wzmaga
mutagenne dzialanie dymu tytoniowego, zwigkszajac zapadalno$¢ na raka jamy ustnej,
krtani i tchawicy [Feller etal., 2013; Sivasithamparam et al., 2013;
van Zyl and Marnewick, 2012].

Spozywanie 1 naduzywanie etanolu przez kobiety w cigzy moze wigzacé
si¢ Z powaznymi nastgpstwami zdrowotnymi zaro6wno dla matki, jak i dziecka. Pomimo
powszechnej wiedzy o tym, abstynencja wsrdd kobiet w cigzy sigga zaledwie 74%
[Ebrahim and Gfroerer, 2003]. W Stanach Zjednoczonych Ameryki wigcej niz potowa

nie ciezarnych kobiet w wieku rozrodczym (18-44 lat) przyznaje si¢ do konsumpcji
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napojow alkoholowych, a jedna na osiem z nich przekracza dawke¢ dobowa etanolu,
uwazang za bezpieczng dla kobiety [MMWR, 2011].

Alkohol etylowy z tatwoscig przechodzi przez tozysko i dociera do krazenia
ptodu. Uwaza sig, ze po jednej do dwdch godzin od konsumpcji, jego stezenie u ptodu
osigga wartos¢ wystepujacg u matki [Burd et al., 2012]. Opisano wiele nastepstw
oddziatywania alkoholu na organizm dziecka w okresie prenatalnym, ktore okreslono
tacznie jako fetal alcohol spectrum disorder (FASD) [Painter et al., 2012a; Painter
et al., 2012 b]. Zalicza si¢ do nich: efekty szkodliwe (ang. fetal alcohol effects, FAE),
wady wrodzone zwigzane z alkoholem (ang. alcohol-related birth defects, ARBD)
i alkoholowy  zespot  ptodowy  (ang. fetal alcohol syndrome, FAS)
[Henderson et al., 2007]. Szkodliwe oddziatywanie etanolu na rozwijajacy si¢ ptod
wydaje si¢ nie by¢ zalezne od dawki, wobec czego, kobietom planujacym cigze
I cigzarnym zaleca si¢ catkowitg abstynencj¢ [Surgeon General’s Advisory, 2005].

Naduzywanie alkoholu jest czgsta przyczyng obrazen ciala, do ktorych
dochodzi w roznych mechanizmach — w nastgpstwie wypadkéw komunikacyjnych,
upadkow czy aktow przemocy [Gmel et al., 2006; Moure-Rodriguez et al., 2014].
Badania wskazuja, ze nawet niskie stg¢zenia etanolu we krwi sprzyjaja uszkodzeniom
ciata 1 kazdego nietrzezwego chorego nalezy podda¢ starannej diagnostyce

umozliwiajacej ich wykrycie [Kuendig et al., 2009].
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2.3. UZALEZNIENIE OD ALKOHOLU ETYLOWEGO
2.3.1. Uzaleznienie, picie szkodliwe i ryzykowne

Alkohol etylowy jest uznang substancja uzalezniajaca [Morse and Flavin, 1992].
Uzaleznienie to zespot objawoéw behawioralnych, fizjologicznych i zaburzen procesow
poznawczych, ktoére pojawiajg si¢ w wyniku przewleklego przyjmowania substancji
psychoaktywnej. Jednym z gtownych symptomow uzaleznienia jest gldd substancji
psychoaktywnej, ktéry uniemozliwia przerwanie jej przyjmowania i przyczynia
si¢ do nawrotow picia. Pacjent traci kontrolg nad spozywaniem alkoholu, co objawia
si¢ trudno$ciami w powstrzymaniu si¢ przed rozpoczg¢ciem picia (np. picie przed
poludniem), nie potrafi zmniejszy¢ ilosci spozywanego alkoholu i ograniczy¢ czasu
jego przyjmowania (np. zrobi¢ dzien przerwy). Zredukowanie dawki alkoholu moze
prowadzi¢ do wystgpienia nieprzyjemnych objawdw abstynencyjnych, ktore pacjent
leczy przyjmujac kolejng jego porcj¢ lub inne ksenobiotyki, np. leki z grupy
benzodwuazepin lub barbituranoéw. Cechg charakterystyczng uzaleznienia jest takze
poprawa tolerancji alkoholu [ICD-10, 1994].

Osoby uzaleznione od alkoholu ujawniajg szereg zachowan zwigzanych
Z tzw. ,,organizowaniem picia” np. szukanie okazji do spozywania alkoholu, spedzanie
coraz wickszej ilodci czasu na piciu, ktore staje si¢ gtownym zrédlem przyjemnosci.
Jednoczesnie zaniedbywane sg alternatywne zainteresowania i przyjemnosci. Typowe
jest takze kontynuowanie spozywania alkoholu pomimo wiedzy o jego szkodliwych
nastepstwach zdrowotnych (np. pomimo dolegliwosci wynikajacych z zapalenia btony
Sluzowej zotadka czy marskosci watroby), zawodowych (np. problemy w pracy
lub jej utrata), finansowych (np. brak srodkéw do zycia, bieda) czy interpersonalnych
(np. utrata przyjaciot, rozpad malzenstwa, utrata wi¢zi z najblizszymi)
[Morse and Flavin, 1992].

Kryteria diagnostyczne zespotu wuzaleznienia od alkoholu zawarte
sa W Migdzynarodowej Statystycznej Klasyfikacji Chorob i Probleméw Zdrowotnych
(ICD-10). Uzaleznienie rozpoznaje si¢, jesli w ciaggu minionego roku wystepowaly
co najmniej trzy z siedmiu cech: silna potrzeba picia, czyli ,,glod alkoholu”, utrata
kontroli picia, objawy abstynencyjne lub picie w celu ich ztagodzenia, zmiana tolerancji

alkoholu, zawgzenie repertuaru zachowan zwigzanych z piciem, zwigzane z piciem
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postepujace zaniedbywanie innych zainteresowan i przyjemno$ci, picie, pomimo
wiedzy o jego szkodliwosci [ICD-10, 1994]. Schorzenie to kodowane jest jako F10.2.

Klasyfikacja ICD-10 wprowadza takze pojecie picia szkodliwego (kod F10.1),
czyli sposobu spozywania alkoholu, ktéry nie spelnia jeszcze kryteriow uzaleznienia,
ale powoduje psychiczne badz somatyczne szkody zdrowotne. Do nastepstw picia
szkodliwego zalicza si¢ migdzy innymi stluszczenie, zapalenie lub marsko$¢ watroby,
zapalenie trzustki, nadci$nienie t¢tnicze, polineuropatiec obwodowa, zaburzenia Iekowe
I depresyjne.

Innym typem problemowego spozywania etanolu jest picie ryzykowne,
czyli przyjmowanie alkoholu w sytuacjach, ktore moga doprowadzi¢ do szkdod
zdrowotnych, np. jednorazowe wypicie bardzo duzej dawki, prowadzenie samochodu
lub obstuga urzadzen mechanicznych po wypiciu nawet niewielkiej ilosci alkoholu,
spozycie jakiejkolwiek ilosci alkoholu przez dzieci, mtodziez lub kobiety w cigzy

[Morse and Flavin, 1992].

2.3.2. Metody kwestionariuszowe rozpoznawania uzaleznienia od alkoholu

etylowego

Wychwycenie 1 wstgpne zdiagnozowanie problemowego spozywania alkoholu,
zarOwno picia ryzykownego, szkodliwego, jak 1 uzaleznienia umozliwiajg metody
kwestionariuszowe oraz badania laboratoryjne. Cho¢ wyniki tych analiz nie moga
stanowi¢ podstawy do postawienia rozpoznania zespotu uzaleznienia od alkoholu
etylowego, to stanowig podstawe do kontynuowania diagnostyki [Babor et al., 1989;
Kroch i wsp., 2001].

Kwestionariusze s3 bardzo popularnymi narzgdziami wykorzystywanymi
do identyfikacji o0sob z problemem alkoholowym. Najprostszym i najczesciej
stosowanym jest kwastionariusz CAGE (z ang. Cut down, Annoyed, Guilty, Eye
opener), ktory sklada si¢ tylko z czterech pytan [Kroch i wsp., 2001;Morawski
i Swiatkiewicz, 1985]. Ankiete te opracowano na podstawie kwestionariusza MAST
(ang. Michigan Alcoholism Screening Test), zawierajacego 24 pytania [Selzer, 1971].
Odpowiedzi sa punktowane, a suma punktow S$wiadczy o rozpoznaniu,
prawdopodobnym zagrozeniu lub braku uzaleznienia od alkoholu. Testem zalecanym
przez WHO jest kwestionariusz AUDIT (ang. the Alcohol Use Disorder Identification
Test) [Babor et al., 1989].
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2.4. BIOMARKERY NADUZYWANIA ALKOHOLU ETYLOWEGO
2.4.1. Alkohol etylowy

Stwierdzenie obecnosci alkoholu etylowego w ptynach ustrojowych nie wskazuje
jeszcze na uzaleznienie. Interpretacja jego stgzenia w zaleznosci od obserwowanych
objawéw klinicznych moze je jednak sugerowaé. Uwaza si¢, ze wysokie st¢zenia
alkoholu etylowego we krwi mogg stanowi¢ przestanke do wysuniecia podejrzenia
uzaleznienia, poniewaz odzwierciedlaja bardzo dobra jego tolerancje [Salaspuro, 1986].
Stezenie etanolu we krwi o wartosci ponad 1,5 g/l, bez ewidentnych objawow zatrucia,
wskazuje na wysoka tolerancje¢, charakterystyczng dla os6b go naduzywajgcych.
Wartosci przekraczajace 3,0 g/l wskazuja na uzaleznienie od alkoholu, poniewaz u 0sob
nieuzaleznionych duzo nizsze stgzenia uniemozliwiaja kontynuacje picia
[Habrat, 1994]. Przydatno$¢ oznaczania st¢zenia etanolu jako biomarkera zespotu
zaleznosci  alkoholowej jest znacznie ograniczona jego szybka eliminacja,

ktora nastgpuje w tempie okoto 1g/1godz./10 kg mc [Niemela, 2007].
2.4.2. Metanol

Za marker naduzywania alkoholu uwaza si¢ takze metanol, ktory stanowi
zanieczyszczenie wielu napojow alkoholowych [Zuba i wsp., 1997]. W zwiagzku
Z nizszym niz etanol powinowactwem do dehydrogenazy alkoholowej, eliminacja tego
ksenobiotyku jest wolna iuosob przewlekle spozywajacych napoje alkoholowe
obserwuje sie jego kumulacje we krwi. Przyjmuje si¢, ze stezenia metanolu we krwi
przekraczajace 10 mg/l s3 spowodowane przewleklym naduzywaniem alkoholu

[Gruner and Bilzer 1985; Iffland et al., 1984].
2.4.3. Aceton i izopropanol

Wysokie stezenia acetonu 1 izopropranolu takze zostaly uznane za markery
naduzywania alkoholu [Iffland et al., 1988]. Przyjmuje si¢, ze st¢zenia acetonu
przekraczajace 7 mg/l, a izopropanolu 2 mg/l lub ich suma wynoszaca wigcej
niz 9 mg/l, moze wskazywac¢ na uzaleznienie od alkoholu [Iffland et al., 1988]. U oséb
konsumujacych znaczne ilosci etanolu zwigzki te pochodzg zaréwno z zanieczyszczen
napojow alkoholowych, jak i endogennej syntezy [Zuba i wsp., 2002]. Na zwigkszona
konsumpcje etanolu wskazujg takze podwyzszone stezenia acetooctanu i f-

hydroksymaslanu we krwi [Musshoff, 2002].
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2.4.4. y-Glutamylotranspeptydaza

Oznaczanie  aktywno$ci  y-glutamylotranspeptydazy ~ (GGTP)  jest  czesto
wykorzystywanym markerem duzej konsumpcji alkoholu etylowego
[Moussavian et al., 1985; Niemela, 2007]. Enzym ten jest glikoproteing zlokalizowana
w blonie cytoplazmatycznej, katalizujacg przeniesienie ugrupowania y-glutamylowego
z glutationu na inne bialka. Wystepuje w nerkach, mozgu, $ledzionie, sercu
oraz watrobie i nabtonku przewodow zoétciowych [Rosman, 1992]. Wzrost aktywnos$ci
tego enzymu poczatkowo wynika wytacznie z jego indukcji przez alkohol etylowy i nie
jest spowodowany uszkodzeniem watroby ani cholestazg [Tesche et al., 1977]. GGTP
jest do$¢ czulym, ale mato specyficznym markerem naduzywania etanolu
[Helander and Tabakoff, 1997]. Specyficznos¢ GGTP jako markera choroby
alkoholowej zmniejsza si¢ u osob otylych, w wielu schorzeniach watroby, cukrzycy,
zapaleniu trzustki, zaburzeniach lipidowych, zespole nerczycowym, zatruciach
niektorymi lekami i zmienia si¢ z wiekiem [Daeppen et al., 1998; Niemela, 2007].
Aktywnos¢ GGTP zwykle wraca do normy po 2-3 tygodniach abstynencji
[Hietala et al., 2006]. Powr6t aktywnosci GGTP do normy po okresie abstynencji jest

silnym wskaznikiem naduzywania alkoholu [Magarian et al., 1992].
2.4.5. Aminotransferaza asparaginianowa i alaninowa

U o0s6b naduzywajacych alkohol etylowy czgsto stwierdza si¢ podwyzszong aktywnos¢
transaminaz [Niemela, 2007]. Aminotransferazy to enzymy katalizujace przeniesienie
grup o-aminowych z o-aminokwasu na o-ketokwas. Zlokalizowane sg glownie
W watrobie, ale obecne s3 takze w migéniu sercowym, mig¢$niach szkieletowych,
nerkach i erytrocytach. Aminotransferaza asparaginianowa (AspAt) zlokalizowana
jestw cytozolu i mitochondriach hepatocytow. Aktywnos¢ AspAt moze byc
podwyzszona zar6wno u pacjentow z alkoholowym stluszczeniem watroby,
jak i jej zapaleniem. Osigga wowczas warto$¢ 2-10 razy przekraczajaca gorng granice
normy [Teste et. al., 1983]. U pacjentéw z marsko$cig watroby aktywnos$¢ tego enzymu
moze by¢ niska. Podwyzszong aktywno$¢ AspAt obserwowano u 39-47% pacjentow
uzaleznionych od etanolu [Helander and Tabakoft, 1997; Hietala et al., 1996].
Aminotransferaza alaninowa (AlAt) jest enzymem cytoplazmatycznym.
Jej aktywnos$¢ u osob naduzywajacych etanol jest zazwyczaj nizsza niz AspAt i moze

miesci¢ si¢ w normie. Dla alkoholowego uszkodzenia watroby typowy jest stosunek
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aktywnos$ci AspAt do Alat rowny 1,5 do 2,0 [Magarian et al., 1992; Sorbi et al., 1999].
Wazrost aktywno$ci transaminaz $wiadczy o uszkodzeniu hepatocytow 1 moze
wystepowaé takze u alkoholikow utrzymujacych abstynencje z przewleklym
schorzeniem watroby [Bosilkovska et al., 2012]. Jednorazowe spozycie etanolu nie

powoduje wzrostu aktywnosci AspAt i AIAt powyzej normy [Devgun et al., 1985].
2.4.6. Srednia objetosé krwinki czerwonej

Srednia objeto$é krwinki czerwonej (ang. mean corpuscular volume, MCV) czesto
wykorzystuje si¢ we wstepnym diagnozowaniu naduzywania alkoholu [Kazemi-Shirazi
et al., 2008; Savage and Lindenbaum, 1986. Zwigkszong MCV stwierdza si¢ u 65%
osob naduzywajacych alkohol, a tylko u 4% populacji ogolnej [Savage et al., 2000].
W przypadkach zwiazanych z nadmiernym spozywaniem etanolu, nie towarzyszy
jej niedokrwisto$¢, ani niedobor kwasu foliowego [Savage and Lindenbaum, 1986].
Mechanizm wzrostu tego parametru nie zostal do konca poznany. Pod uwage
bierze si¢ bezposrednie toksyczne dziatanie etanolu i jego metabolitow na krwinke
czerwong, a takze tworzenie adduktow z aldehydem octowym [Latvala et al., 2001
Tyulina et al., 2006]. Przyjmuje si¢, ze czuto$¢ tego markera u osob uzaleznionych
od alkoholu wynosi ponad 40% i jest nieco wyzsza u kobiet niz u me¢zczyzn
[Morgan et al., 1981]. Wartos¢ MCV powraca do normy po6zno, po okoto 2-4
miesigcach abstynencji. Specyficzno$¢ tego parametru spada znacznie u chorych
ze schorzeniami hematologicznymi, niedoborem witaminy B, lub kwasu foliowego,
chorobami watroby, zaburzeniami hematologicznymi, niedoczynnoscia tarczycy

i u palaczy [Niemela, 2007].
2.4.7. Inne nieprawidlowosci morfologii krwi

Innymi nieprawidtowosciami morfologii krwi, stwierdzanymi u os6b naduzywajacych
alkohol etylowy sa niedokrwisto$¢ 1 maloptytkowos¢ [Savage and Lindenbaum, 1986].
Do rozwoju anemii w tej grupie chorych zwykle przyczynia si¢ wiele czynnikow,
migdzy innymi krwawienia z przewodu pokarmowego, niedobdr zelaza, kwasu
foliowego czy witaminy B;, [Savage and Lindenbaum, 1986].

U ponad 30% osd6b naduzywajacych alkohol rozpoznaje si¢ matoptytkowosc.
Zaburzenie to ustepuje i przechodzi w reaktywng nadptytkowos¢ po okoto 1-3 tygodni
abstynencji [Lindenbaum, 1987].
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2.4.8. Inne markery naduzywania alkoholu

Poszukiwania idealnych biomarkeréw wskazujacych na naduzywanie alkoholu trwaja
od wielu lat. Prowadzono badania nad wykorzystaniem w tym celu metabolitow
etanolu, tj. aldehydu octowego i jego adduktow, salsolinolu, kwasu octowego, estrow
etylowych kwasow tluszczowych, siarczanu etylu czy glukuronidu etylu [Bisaga et al.,
2005; Geppert i wsp., 2012; Hazelett et al., 1998; Laposata, 1997; Marques et al., 2014;
Musshoff; 2002; Pronko et al., 1997; Wetterling et al., 2014].

Badano takze znaczenie zwigzkow powstajacych w nastepstwie zaburzen
metabolicznych wywotywanych przez przewlekla konsumpcje alkoholu etylowego,
np. transferryny o matej zawartosci weglowodanow, kwasu sialowego w surowicy,
osoczowego wskaznika kwasu sialowego lipoproteiny J, fosfatydyloetanolu, 5-
hydroksytryptofolu, B-heksozoaminidazy i dolicholu [Conigrave et al. 2002,
Cywik i wsp., 2010; Geppert i wsp., 2012; Ghosh et al., 2001, Gustavsson, 1995;
Hultberg et al., 1991, Musshoff; 2002; Waszkiewicz i wsp., 2011; Waurst et al., 2012].
Oznaczenia tych biomarkeréw wykorzystywane sa w badaniach naukowych i nigdy nie
weszly do rutynowej praktyki kliniczne;j.

Alkohol etylowy, spozywany przewlekle, jak i w jednorazowej, wysokiej
dawce, wplywa na wchtanianie i eliminacj¢ wielu fizjologicznie waznych elektrolitow.
Nieprwidtowe st¢zenia niektorych z nich, w tym sodu, potasu, magnezu czy cynku sg
czgsto obserwowanym zaburzeniem u o0sob naduzywajacych etanol, ktére stwierdzié
mozna w  rutynowych badaniach laboratoryjnych [Adolph, 1983; Pasternak i
Kietczykowska, 2003; Ragland, 1990].
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2.5. ALKOHOLOWY ZESPOL ABSTYNENCYJNY
2.5.1. Rozpoznanie alkoholowego zespolu abstynencyjnego

Zespot ostrych objawow abstynencyjnych u oséb uzaleznionych od alkoholu jest
nastepstwem zmian adaptacyjnych, do jakich dochodzi w przebiegu jego przewleklego
naduzywania [Follesa et al., 2006; Freund and Anderson, 1996; Grobin et al., 1998].
Wedlug Miedzynarodowej Klasyfikacji Chorob i Problemow Zdrowotnych ICD-10,
za alkoholowy zespoét abstynencyjny uwaza si¢ zespot objawow klinicznych rozwijajacy
si¢ u osob uzaleznionych od alkoholu po zaprzestaniu jego przyjmowania lub znacznym
jego ograniczeniu. Rozpoznaje si¢ go, gdy spetnione sg nastgpujace warunki:

1. stwierdzono (bez watpliwos$ci), ze pacjent wlasnie przerwat lub ograniczyt
przyjmowanie alkoholu, po okresie uzywania go w sposob powtarzajacy sie,
zwykle dlugotrwaty 1/lub w wysokich dawkach,

2. stwierdzono wystgpienie trzech z nast¢pujacych objawow: drzenie jezyka,
powiek 1 wyciagnigtych rak, wzmozong potliwo$¢, nudnosci lub wymioty,
tachykardi¢ lub podwyzszone cisnienie tetnicze, pobudzenie psychoruchowe,
bole glowy, bezsennos¢, zle samopoczucie lub ostabienie, przemijajace omamy
wzrokowe, dotykowe lub stuchowe, napady drgawkowe typu grand mal,

3. nie stwierdzono schorzen somatycznych nie zwigzanych z uzywaniem alkoholu,
zaburzen psychicznych lub zaburzen zachowania lepiej tlumaczacych

stwierdzone objawy [ICD-10, 1994].
2.5.2. Objawy kliniczne alkoholowego zespotu abstynencyjnego

Jako pierwsze objawy abstynencyjne pojawiaja si¢ symptomy nadmiernej aktywnosci
autonomicznego ukladu nerwowego [Etherington, 1996; Grover et al., 2013].
Poczatkowo jest to nieznaczny niepokoj, bezsenno$¢ 1 drzenie migsniowe. Moga one
wystapi¢ juz po 3-6 godzinach od zaprzestania picia, jeszcze przed obnizeniem stezenia
etanolu do zera. U wigkszosci chorych ustepuja one w ciggu 1 do 3 dni
[Stehman and Mycyk, 2013; Yost, 1996]. U okoto 10% o0s6b uzaleznionych od alkoholu
etylowego rozwijaja si¢ cigzsze objawy abstynencyjne, takie jak pobudzenie
psychoruchowe, Igk, drzenie migéniowe, zlewne poty, wysokie ci$nienie t¢tnicze,
tachykardia i hipertermia [Mainerova et al., 2013; Schuckit et al., 1995]. Drgawki
wystepuja u okoto 10% takich pacjentow [Trevisan etal., 1998]. Sa to zwykle
uogodlnione napady toniczno-kloniczne. Wigkszos¢ drgawek abstynencyjnych wystepuje
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w ciggu 48 godzin od zaprzestania picia. Mniej niz 3% pojawia si¢ poOzniej
niz po pigtym dniu abstynencji [Lutz and Batra, 2010; Victor and Brausch, 1967].
Ryzyko wystgpienia drgawek oraz ich ciezko$¢ wzrasta wraz z liczbg przebytych
wczesniej zespotow  abstynencyjnych, co tlumaczy si¢ teorig rozniecania
[Brown et al., 1988; Mainerova et al., 2013].

Ciezki zespot abstynencyjny moze by¢ powiktany przez majaczenie drzenne
(fac. delirium tremens) charakteryzujace si¢ obecnoscia zaburzen §wiadomosci i burzy
wegetatywnej [Abraham et al., 1985; Mainerova et al., 2013]. Wystepuje wowczas
znaczne pobudzenie, splatanie, zaburzenia orientacji i halucynacje. Zespot ten zostat
opisany po raz pierwszy w 1813 roku przez Thomasa Suttona, ale jego zwigzek
z alkoholowym zespotem abstynencyjnym ustalono dopiero w latach 50-tych XX wieku
[Sutton, 1813; Victor and Adams, 1953]. Majaczenie drzenne rozwija si¢ u 1-5%
chorych z alkoholowym zespotem abstynencyjnym [Mainerova et al., 2013; Mayo-
Smith, 1997]. Typowo, objawy delirium pojawiajg si¢ w okresie 48-72 godzin
po zaprzestaniu picia i utrzymuja si¢ przez 2-3 doby. Rzadko trwajg dtuzej, zdarza si¢
ze nawet do 2 tygodni [Cutshell, 1965; Mainerova et al., 2013]. Smiertelno$¢ pacjentow
z majaczeniem drzennym jest stosunkowo wysoka i sigga 5-25% [Mainerova et al.,
2013; Trevisan et. al., 1998]. Za czynniki ryzyka delirium przyjmuje si¢: wystgpienie
objawOw zespotu abstynencyjnego przy stezeniu etanolu we krwi powyzej 1 ¢/l
wywiad obcigzony majaczeniem drzennym lub drgawkami w trakcie poprzednich
zespotow abstynencyjnych, tachykardi¢ ponad 120/min. I wspotistnienie choroby
zakaznej. Ryzyko to wzrasta rowniez wraz z iloscig wypijanego alkoholu oraz dtugoscia
,,Clagow” [Mainerova et al., 2013; Palmstierna, 2001].

Osoby uzaleznione od alkoholu, w okresie odstawienia do$wiadczajg takze
zaburzen psychiatrycznych, migdzy innymi Igku [Trevisan et al., 1998]. Lekowi zwykle
towarzyszy kotatanie serca, hiperwentylacja, wzmozona potliwos$¢ i zawroty glowy.
Nasilone objawy lgkowe obserwuje si¢ najczesciej po 12-48 godzinach abstynencji
[Peyser, 1982]. Podejrzewa si¢ takze, ze przebycie licznych zespoldw abstynencyjnych
moze predysponowaé do wystepowania zaburzen lgkowych, w nastepstwie procesu
rozniecania [Lepola, 1994. W przebiegu zespotu abstynencyjnego do$¢ czgsto
obserwuje si¢ zaburzenia depresyjne, co sprawia, ze ta grupa pacjentdw obcigzona
jest znacznym ryzykiem podjecia proby samobodjczej, wynoszacym okoto 15%
[Madden, 1993]. Zaburzenia snu sg czestymi dolegliwo$ciami oséb uzaleznionych
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od alkoholu. Przebudzenia, niespokojny sen, trudnosci w zasypianiu, koszmary nocne
nasilajg si¢ po przerwaniu picia. Innymi, do$¢ czg¢sto obserwowanymi symptomami
sg objawy wytworcze pod postacig halucynacji, wzrokowych, stuchowych
i dotykowych. Wystepuja one u 3 do 10% pacjentow, u ktoérych nie rozpoznano

majaczenia drzennego [Platz, 1995].
2.5.3. Ocena ciezkosci alkoholowego zespolu abstynencyjnego

Intensywnos$¢ objawow alkoholowego zespotu abstynencyjnego mozna oceni¢ przy
pomocy skal, ktore przedstawiaja je w postaci liczby punktow [Shaw et al., 1981;
Sullivan et al., 1989; Wasilewski i wsp., 2006]. Uznang skalg, mierzacg nasilenie
psychicznych i somatycznych objawow tego schorzenia, jest opracowana w latach 80-
tych XX wieku przez Shaw’a i wsp. Clinical Institute Withdrawal Assessment Scale
(CIWA-A) [Shaw et al.,, 1981]. Stopien skomplikowania i dlugi czas konieczny
do prawidlowego przeprowadzenia oceny stanu pacjenta wedlug tej skali, sktonit
badaczy do opracowania krotszych, tatwiejszych do uzycia narzgdzi, takich jak Clinical
Institute Withdrawal Assessment Scale revised (CIWA-Ar), Windsor Clinic Alcohol
Withdrawal Assessment Scale (WCAWAS), Alcohol Withdrawal Syndrome Scale
(AWS scale), Short Alcohol Withdrawal Scale (SAWS), Nowowiejska skala nasilenia
objawow alkoholowego zespotu abstynencyjnego (NOWA) czy Alcohol Withdrawal
Symptoms Checklist (AWSC) [Gossop et al., 2002; Metcalfe et al., 1995;
Pittman et al., 2007;  Sullivan et al.,, 1989; Wasilewski i wsp. 2006;
Wetterling et al., 1997].

Opracowana przez zespot Katedry i Kliniki Psychiatrii Akademii Medycznej
w Warszawie, Centrum Psychoprofilaktyki i Terapii w Warszawie oraz Wydziat
Psychologiczny Uniwersytetu Warszawskiego skala NOWA ocenia, w zakresie
od0do3 punktow, osiem objawow alkoholowego zespotu abstynencyjnego
0 najwigkszym znaczeniu klinicznym [Wasilewski 1 wsp., 2006]. Dotyczy to drzenia,
potliwo$ci, omamow, zaburzenia orientacji, utrudnienia kontaktu, leku, pobudzenia
ruchowego oraz czestotliwos$ci pracy serca. Skala ta umozliwia rzetelng i szybka oceng
nasilenia objawoOw  zespotu abstynencyjnego, wyselekcjonowanie pacjentow
wymagajacych  farmakoterapii  oraz  monitorowanie  skutecznosci  leczenia

[Wasilewski i wsp., 2006].
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3. CEL PRACY

Alkohol etylowy jest najczesciej spozywang przez ludzi substancja psychoaktywna.
Objawy kliniczne jego depresyjnego dziatania na osrodkowy uktad nerwowy wydaja
si¢ powszechnie znane i dobrze opisane. Symptomatologia ostrego zatrucia
tym ksenobiotykiem jest jednak do$¢ zmienna, zalezna nie tylko od stezenia we Krwi,
ale takze czynnikow osobniczych oraz kulturowo uwarunkowanego modelu
spozywania, a przede wszystkim tolerancji rozwijajacej si¢ w nastepstwie przewlektej
konsumpcji i w zespole uzaleznienia.

Przystepujac do badania populacji pacjentéw leczonych w Oddziale Toksykologii
Szpitala Miejskiego im. Franciszka Raszei w Poznaniu postawiono sobie ponizej
przedstawione cele.

1. Oceng zaleznos$ci objawdw klinicznych ostrej intoksykacji alkoholem etylowym
od jego stezenia we krwi, ze szczegblnym uwzglednieniem wystepowania 0strej
niewydolnosci oddechowej, ktdra stanowi stan bezposredniego zagrozenia zycia
chorych z ostrym zatruciem alkoholem etylowym.

2. Odpowiedz na pytanie, jak czesto u podioza ostrej intoksykacji etanolem lezy
uzaleznienie od tego ksenobiotyku i jaki jest jego wpltyw na objawy kliniczne
ostrego zatrucia oraz warto$¢ towarzyszacej mu alkoholemii.

3. Ocene symptomatologii alkoholowego zespotu odstawiennego w badanej
populacji pacjentow oraz zaleznosci jego nasilenia od stezenia etanolu we krwi.

4. Zbadanie, ktore z badan laboratoryjnych rutynowo wykonywanych u pacjentow
z ostrym zatruciem etanolem (stezenie glukozy, sodu i potasu w surowicy krwi,
liczba trombocytow, $rednia objetos¢ krwinki czerwonej, aktywnoS$¢ AspAt,
AlAt, CPK oraz stezenie metanolu we krwi) najtrafniej identyfikuja osoby
uzaleznione od etanolu spos$réd chorych =z ostra intoksykacja tym

ksenobiotykiem.
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4. CZESC BADAWCZA

Na przeprowadzenie badania uzyskano zgode Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie
Medycznym im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu nr 437/11.
4.1. MATERIAL I METODY

4.1.1. Material

4.1.1.1. Pacjenci

Analizie retrospektywnej poddano historie choroby 1719 pacjentow hospitalizowanych
w Oddziale Toksykologii Szpitala Miejskiego im. Franciszka Raszei w Poznaniu,
w okresie od 1 stycznia do 31 grudnia 2010 roku. Do badania zakwalifikowano 299
pacjentow, w tym 161 leczonych z powodu ostrego zatrucia alkoholem etylowym i 138

0s6b z powodu alkoholowego zespotu abstynencyjnego.
A. Kryteria wlaczenia pacjentow do badania

Do badania wlaczono chorych, u ktérych rozpoznano schorzenia bedace bezposrednim
nastepstwem naduzywania alkoholu etylowego:

1. ostre zatrucie alkoholem etylowym - kod rozpoznania wg Miedzynarodowe;j
Klasyfikacji Chorob i Problemow Zdrowotnych ICD-10: T.51.0 — efekt
toksyczny alkoholu, F.10.0 — zaburzenia psychiczne i zaburzenia zachowania
spowodowane uzyciem alkoholu — ostre zatrucie [ICD-10, 1994],

2. alkoholowy zespét abstynencyjny - kod rozpoznania wg Miedzynarodowej
Klasyfikacji Chorob i Probleméw Zdrowotnych ICD-10: F.10.3 — zaburzenia
psychiczne 1 zaburzenia zachowania spowodowane uzyciem alkoholu — zesp6t
abstynencyjny, F 10.4 — zespo6l abstynencyjny z majaczeniem, F 105 —
zaburzenia psychotyczne [ICD-10, 1994].

B. Kryteria wykluczenia pacjentéw z badania

Z badania zostali wykluczeni chorzy, u ktérych stwierdzono ostre zatrucie innym
ksenobiotykiem lub zatrucie mieszane, uzaleznienie od innej substancji psychoaktywne;j
(z wyjatkiem nikotyny) lub uzaleznienie mieszane, obrazenia czaszkowo-mozgowe,
udar moézgu, niewydolno$¢ watroby, niewydolno$¢ nerek, cukrzyce 1 hipotermig.
Wykluczono takze chorych, ktorym przed przyjeciem do Oddzialu Toksykologii
podano leki mogace mie¢ wpltyw na objawy ostrego zatrucia alkoholem etylowym

lub alkoholowego zespotu abstynencyjnego.
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4.1.1.2. Material biologiczny

Materiat biologiczny do badan biochemicznych i toksykologicznych stanowita krew,
ktorg pobrano od chorych w chwili przyjmowania do Oddziatu Toksykologii Szpitala
Miejskiego im. Franciszka Raszei w Poznaniu. Krew pobierano do probéwek metoda
prézniowa firmy Sarstedt. Przed pobraniem krwi skore odkazono ptynem
dezynfekujacym (OcteniSept firmy Schulke) zawierajacym substancje czynne:
dichlorowodorek octenidyny i alkohol fenoksyetylenowy. Do badan morfologicznych
zastosowano proboéwki z dodatkiem wersenianu sodowo-potasowego. Po pobraniu
okoto 2 ml, krew delikatnie wymieszano w celu rozpuszczenia antykoagulantu.
Do badan gazometrycznych zabezpieczono krew pelng tetnicza, pobierang
do strzykawek gazometrycznych z dodatkiem heparyny litowej. Badanie wykonano
W ciggu 15 minut od pobrania. Do badan biochemicznych (AspAT, AIAT, CPK, Na, K)
zastosowano probowki z aktywatorem krzepnigcia, surowice uzyskano w wyniku
odwirowania skrzepu krwi zylnej (10 minut przy 4000 obrotow/min.) Do 0znaczenia
glukozy zastosowano probowki z heparyng litowg i fluorkiem sodu. Osocze uzyskano
w wyniku odwirowania skrzepu krwi zylnej (10 minut przy 4000 obrotow/min.)
Badanie w kierunku potwierdzenia obecnos$ci alkoholu etylowego i metylowego w krwi
wykonano w probach pobranych metoda prézniowg z dodatkiem wersenianu sodowo-
potasowego w chwili przyjecia chorych do Oddziatu Toksykologii [Norma PN-EN,
2003; Rozporzadzenie Ministra, 2006; Sarstedt, 2008].

Probki krwi opisane czytelnie imieniem i nazwiskiem pacjenta, po oklejeniu
kodem kreskowym niezwlocznie przekazano do Zakladu Diagnostyki Medycznej

,»LABO-MED.” Analizy wykonano w trybie pilnym.
4.1.2. Metody

4.1.2.1. Analiza badania podmiotowego i przedmiotowego

Chorych podzielono na dwie grupy, w =zaleznosci od przyczyny hospitalizacji:
na pacjentéow z ostrym zatruciem alkoholem etylowym (tzw. ,,grupa OZA”) i pacjentow
z alkoholowym zespotem abstynencyjnym (tzw. ,,grupa AZA”).

Analizie poddano wyniki badania podmiotowego, przedmiotowego, badan
laboratoryjnych oraz konsultacji specjalistycznych zawartych w historiach choroby

pacjentow wilaczonych do badania. W obu grupach przeanalizowano ple¢ 1 wiek
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chorych. Wyrézniono cztery przedziaty wiekowe: ponizej 18 roku zycia, 18-30, 31-60
I ponad 60 lat.

Grupe chorych z ostrym zatruciem alkoholem etylowym stanowity zaréwno
osoby leczone z powodu jednorazowego, incydentalnego spozycia duzej ilosci etanolu,
ale nie bedace od niego uzaleznione, jak 1 osoby z ostrym zatruciem w przebiegu
zespolu zaleznosci alkoholowej. Z tego wzgledu grupe te analizowano jako calos¢
oraz w podziale na chorych nieuzaleznionych i wuzaleznionych. Pacjentow
uzaleznionych od alkoholu wyodregbniono w oparciu o dane z wywiadu, badania
przedmiotowego oraz konsultacji psychologa i psychiatry, przyjmujac za konieczne
spetnienie kryteriow podanych przez klasyfikacje ICD-10 [ICD-10, 1994].

U wszystkich chorych przeanalizowano wywiad pod katem dolegliwosci
zglaszanych w chwili przyjecia do szpitala. Analizie poddano wynik badania
przedmiotowego chorych przeprowadzonego w chwili przyjmowania do Oddziatu
Toksykologii

Rozpoznanie ostrego zatrucia alkoholem etylowym (OZA) postawiono
W oparciu o rewizj¢ dziesigta Miedzynarodowej Statystycznej Klasyfikacji Chorob
i Problemow Zdrowotnych ICD-10, jako stan wystepujacy po przyjeciu substancji
psychoaktywnej, w tym wypadku alkoholu etylowego, ktory przejawia si¢ zaburzeniami
poziomu $§wiadomosci, procesdw poznawczych, spostrzegania, afektu lub zachowania,
atakze innych funkcji ireakcji psychofizjologicznych, bedacy bezposrednim
nastepstwem farmakologicznego dziatania $rodka [ICD-10, 1994]. W tym celu
przeanalizowano wywiad, objawy kliniczne stwierdzone u chorego w chwili przyjecia
do Oddziatu Toksykologii oraz st¢zenia alkoholu etylowego we krwi.

Cigzko$¢ ostrego zatrucia etanolem oceniano przy pomocy Kklasyfikacji
Matthew-Lawson [Groszek i Wiernikowski, 2009; Matthew and Lawson, 1975].

Za uzaleznienie od alkoholu etylowego, zgodnie z kryteriami klasyfikacji ICD-
10, przyjeto zespot objawoéw behawioralnych i poznawczych, w ktorych picie alkoholu
staje si¢ priorytetowe nad innymi poprzednio wazniejszymi zachowaniami [ICD-
10, 1994]. Rozpoznano je, gdy stwierdzono wystgpowanie co najmniej trzech z siedmiu
cech: silng potrzebe picia, czyli ,,gtdd alkoholu”, utrat¢ kontroli picia, wystepowanie
objawow abstynencyjnych lub picie w celu ich ztagodzenia, zmiang tolerancji alkoholu,
zawegzenie repertuaru zachowan zwigzanych z piciem, postgpujace zaniedbywanie

innych zainteresowan i przyjemnosci, picie, pomimo wiedzy o jego szkodliwosci.
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Rozpoznanie uzaleznienia od alkoholu stawiano w oparciu o analiz¢ wywiadu,
objawow klinicznych stwierdzonych uchorego w chwili przyjecia do Oddziatu
Toksykologii oraz st¢zenia alkoholu etylowego we krwi. Uwzgledniono takze dane
z konsultacji psychologa i psychiatry.

Alkoholowy zespot abstynencyjny (AZA), zdefiniowany jako zespdt objawow
klinicznych rozwijajacych si¢ u o0séb uzaleznionych od alkoholu po zaprzestaniu
lub znacznym ograniczeniu jego przyjmowania, rozpoznawano, gdy wystapily
CO najmniej trzy z nastgpujacych symptoméw: drzenie jezyka, powiek i wyciagnigtych
ragk, wzmozona potliwo$¢, nudnosci lub wymioty, tachykardia lub podwyzszone
ciSnienie tetnicze, pobudzenie psychoruchowe, bole glowy, bezsennos¢, zle
samopoczucie lub ostabienie, przemijajagce omamy wzrokowe, dotykowe lub stuchowe
czy napady drgawkowe typu grand mal, po wykluczeniu innych schorzen somatycznych
nie zwigzanych zuzywaniem alkoholu, zaburzen psychicznych lub zaburzen
zachowania lepiej ttumaczacych stwierdzone objawy [ICD-10, 1994].

Stopien nasilenia objawoéw alkoholowego zespotu abstynencyjnego oceniano
na podstawie skali NOWA, opracowanej przez zespdt Katedry i Kliniki Psychiatrii
Akademii Medycznej w Warszawie, Centrum Psychoprofilaktyki i Terapii
w Warszawie oraz Wydziatu Psychologicznego Uniwersytetu Warszawskiego, bedace;j
W codziennym uzyciu w Oddziale Toksykologii Szpitala Miejskiego im. Franciszka
Raszei w Poznaniu i stanowigcej zatacznik do historii choroby [Wasilewski i wsp.,
2006].

4.1.2.2. Badania laboratoryjne

W materiale biologicznym pobranym od pacjentow w chwili przyjecia do Oddziatu
Toksykologii wyznaczono st¢zenie etanolu 1 metanolu we krwi, sodu 1 potasu
w surowicy krwi, glukozy w osoczu krwi, aktywnos$ci transaminazy asparaginianowej,
transaminazy alaninowej i kinazy fosfokreatynowej w surowicy, morfologii krwi
I gazometrii krwi tetnicze;j.

Analizy przeprowadzono z wykorzystaniem nastepujacego sprzetu: ABL 800
flex (Radiometer Copenhagen, Dania), Cobas Integra 400 (Roche Diagnostics, USA),
Sysmex XT-1880i (Siemens, Polska) oraz chromatografu gazowego GC TRACE
(Thermo Finnigan, USA).
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A. Badanie morfologii krwi

Badanie morfologii krwi obwodowej wykonano przy uzyciu analizatora Sysmex XT-
18001, nalezacego do wieloparametrowych analizatorow hematologicznych. [Sysmex,
2005].

Wyniki przeanalizowano w kierunku zaburzen hematologicznych zwigzanych
z naduzywaniem etanolu. Oceniono $rednig obj¢tosci krwinek czerwonych oraz liczbe
ptytek krwi. Za makrocytozg przyjeto wartos¢ MCV  powyzej 92 fl,
a za matoptytkowos¢ liczbg ptytek ponizej 140 000 w 1 ul krwi, zgodnie z warto§ciami

referencyjnymi laboratorium wykonujacego analize [Sysmex, 2005].

B. Oznaczanie aktywnoS$ci aminotransferazy asparaginanowej (AspAt)

W badaniu zastosowano test in vitro do oznaczania aminotransferazy asparaginianowej
W surowicy przy uzyciu analizatora biochemicznego Integra 400 Cobas
(Roche Diagnostics). Aminotransferaza asparaginianowa katalizuje przeniesienie grup
aminowych  miedzy  L-asparaginianem i 2-ketoglutaranem z  powstaniem
szczawiooctanu i L-glutaminianu. W dalszej kolejnosci utworzony szczawiooctan
W obecnos$ci dehydrogenazy jabtczanowej (MDH — ang. malate dehydrogenase) reaguje
z NADH (dinukleotyd nikotynoamidoadeninowy - forma zredukowana,
ang. nicotinamide adenine dinucleotide) i tworzy sic NAD" (forma utleniona). Stopien
utlenienia NADH jest wprost proporcjonalny do Katalitycznej aktywnosci AspAdt.
Oznaczenie wykonano mierzac spadek absorbancji. Wykorzystano metode wedlug
Migdzynarodowej Federacji Chemii Klinicznej (IFCC) bez fosforanu pirydoksalu
[Bergmeyer et al., 1986a; ECCLS, 1989].

Do analizy uzyto nastgpujacych odczynnikow 1 roztwordw: odczynnik
R1: 264 mmol/l bufor TRIS (ang. tris-hydroxymethyl-aminomethane) o pH = 7,8,
792 mmol/l L-asparaginian, > 24 pkat/l MDH (wieprzowa), > ukat/l LDH
(mikroorganizméw), 0,25 % albumina (wotowa); odczynnik R2: > 1,7 mmol/l NADH,
94 mmol/l 2-ketoglutaran. Za wartos$ci patologiczne przyjeto aktywnos$¢ AspAt ponad
35 U/l, zgodnie z wartoscig referencyjna laboratorium wykonujacego analize

[Bergmeyer et al., 1986a; ECCLS, 1989].
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C. Oznaczanie aktywnos$ci aminotransferazy alaninowej (AlAt)

W badaniu uzyto testu in vitro do oznaczania aminotransferazy alaninowej w surowicy
przy uzyciu analizatora biochemicznego Integra 400 Cobas (Roche Diagnostics).
Aminotransferaza alaninowa jest katalizatorem reakcji miedzy L-alaning
a 2-ketoglutaranem. Dinukleotyd nikotynoamidoadeninowy redukuje pirogronian
W obecnoséci dehydrogenazy mleczanowej (LDH) do L-mleczanu i NAD®. Stopien
utlenienia NADH jest wprost proporcjonalny do katalitycznej aktywnosci AST.
Oznaczenie wykonano mierzac spadek absorbancji metoda zgodna z zaleceniami
Miedzynarodowej Federacji Chemii Klinicznej (IFCC) bez fosforanu pirydoksalu
[Bergmeyer et al., 1986b; ECCLS, 1989].

Do analizy uzyto nastepujacych odczynnikow 1 roztworéw: odczynnik
R1: 224 mmol/l bufor TRIS o pH = 7,3, 1120 mmol/l L-alanina, 0,25 % albumina
(wotowa), > pkat/l LDH (mikroorganizméw) oraz odczynnik R2: 94 mmol/l 2-
ketoglutaran, > 1,7 mmol/l NADH. Za warto$ci patologiczne przyjeto aktywnos¢ AlAt
ponad 45 U/l, zgodnie z warto$cig referencyjng przyjeta przez laboratorium wykonujace

analize¢ [Bergmeyer et al., 1986b; ECCLS, 1989].
D. Oznaczanie aktywnosci kinazy fosfokreatynowej (CPK)

W badaniu uzyto testu in vitro do oznaczania kinazy kreatynowej w surowicy przy
uzyciu analizatora biochemicznego Integra 400 Cobas (Roche Diagnostics). Kinaza
kreatynowa jest katalizatorem reakcji miedzy fosfokreatyna a ADP. Stopien utlenienia
NADH jest wprost proporcjonalny do katalitycznej aktywnos$ci CK. Oznaczenie
wykonano mierzac wzrost absorbancji. Metoda zgodna z zaleceniami Migdzynarodowe;j
Federacji Chemii Klinicznej (IFCC) [Horder et al., 1989].

Do analizy uzyto nastepujacych odczynnikow 1 roztworow: odczynnik
R1: 58 mmol/l imidazol, 40 mmol/l n-acetylocysteina, 3 mmol/l EDTA, 10 mmol/l
AMP, 24 mmol/l pentafosforan diadenozyny, 9.5 mmol/l NADP, 40 mmol/l D-glukoza
oraz odczynnik R2: 180 mmol/l fosfokreatyna, 12 mmol/l ADP. Za warto$¢
patologiczna przyjeto aktywno§¢ CPK ponad 200 U/l, zgodnie z warto$cig referencyjng
przyjeta przez laboratorium wykonujace analiz¢ [Horder et al., 1989].

E. Oznaczanie stezenia glukozy

W badaniu uzyto testu in vitro do oznaczania glukozy w osoczu przy uzyciu analizatora

biochemicznego Integra 400 Cobas (Roche Diagnostics) metoda enzymatyczng
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z heksokinaza. Heksokinaza (HK) katalizuje reakcje¢ fosforylacji glukozy przy udziale
ATP do glukozo-6-fosforanu i ADP. W drugim etapie oznaczenia przebiega reakcja
katalizowana przez dehydrogenaze glukozo-6-fosforonowg. Nastepuje utlenienie
glukozo-6-fosforanu pod wptywem NADP z utworzenie NADPH. St¢zenie NADH jest
wprost proporcjonalny do stezenia glukozy. Oznaczenie wykonano mierzac wzrost
absorbancji [Kunst et al., 1984].

Do analizy uzyto nastgpujacych odczynnikow 1 roztworéw: odczynnik
R1: 100 mmol/l TRIS, 1.7 mmol/l ATP, 1 mmol/l NADP oraz odczynnik
R2: >250> upkat/l G6PDH (mikroorganizmy), > 130ukat/l HK (drozdze)
[Kunst et al., 1984].

Za hipoglikemig¢ przyjeto stgzenie glukozy ponizej 60 mg/dl, za hiperglikemie
wartosci przygodne ponad 180 mg/dl [Sieradzki, 2005].

F. Oznaczanie stezenia sodu i potasu

W badaniu uzyto testu in vitro do oznaczania st¢zenia sodu i potasu przy uzyciu
analizatora biochemicznego Integra 400 Cobas (Roche Diagnostics) metoda elektrod
jonoselektywnych [Tietz, 1995].

Za hiponatremi¢ przyj¢to stezenie jonéw sodowych ponizej 135 mmol/l,
a hipernatremi¢ wartos¢ powyzej 148 mmol/l. Hipokaliemi¢ zdefiniowano jako stezenie
jondéw potasowych ponizej 3,8 mmol/l, a hiperkaliemi¢ powyzej 5,5 mmol/l

[Kokot, 2005].
G. Gazometria krwi tetniczej

Badanie gazometryczne wykonano metoda potencjometrii z oksymetrig przy pomocy
analizatora ABL800 flex (Radiometer Copenhagen, Dania) [Copenhagen Radiometer,
2003; Christiansen, 1986].

Wynik gazometrii wykorzystano do oceny wydolnosci oddechowej chorych.
Za ostra niewydolno$¢ oddechowa przyjeto rozwijajacy si¢ nagle, zagrazajacy zyciu
stan przebiegajacy z krancowymi zaburzeniami pr¢zno$ci gazow 1 rownowagi
kwasowo-zasadowej we krwi tetniczej, z pO2 <50 mmHg przy oddychaniu mieszanka
zawierajaca 21% tlenu i/lub pCO; >50 mmHg [Swierczynska i wsp., 2005].

H. Oznaczenie alkoholu etylowego i metylowego
W celu oznaczenia alkoholu etylowego 1 metylowego wykorzystano metode

chromatografii gazowej z technikg analizy fazy nadpowierzchniowej (ang. head-space
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analysis). Proces izolacji alkoholi polegal na czeSciowym odparowaniu
W podwyzszonej temperaturze lotnych zwigzkoéw z proby materialu biologicznego
do przestrzeni naczynia nad analizowanym materialem do momentu osiggnigcia stanu
roOwnowagi pomiedzy st¢zeniem zwigzku w materiale biologicznym oraz w fazie
gazowej, ktore nastepnie pobrano poprzez membran¢ do analizy chromatograficznej
gazoszczelng strzykawka. W zamknietym uktadzie i ustalonej temperaturze stosunek
stezen alkoholu we krwi do jego st¢zenia w powietrzu nad krwig ma — zgodnie
z prawem Henry’ego-Daltona — wartos$¢ stala.

Do naczynka chromatograficznego o pojemnosci 10 ml wprowadzono
0.5 ml roztworu n-propanolu o stezeniu objetosciowym 1%o, ktory petnit role wzorca
wewngetrznego, a nastepnie dodawano 0,5 ml probki krwi. Naczynko chromatograficzne
kapslowano i umieszczano w bloku grzejnym. Poniewaz w oznaczeniach stosowano
detektor ptomieniowo-jonizacyjny (FID), przyjeto, ze wielko§¢ sygnatlu analitycznego,
tj. pole powierzchni pod pikiem lub jego wysoko$¢, jest proporcjonalna do st¢zenia
alkoholu w probce. Wyznaczono zakres pomiarowy dla metody, ktoéry wynosit
dla etanolu od 0,1 g/l do 6,0 g/l, a dla metanolu od 0,1 do 4,0 g/I.

Badania przeprowadzono z uzyciem chromatografu gazowego GC TRACE
(model dwukanalowy — kanaly synchroniczne), wyposazonego w sterownik
komputerowy z odpowiednim oprogramowaniem (ChromeCard SIW for TRACE GC
version 2.00; 2001), w strumieniu gazu no$nego (hel). Rozdzial dokonywany
byt na kolumnie kapilarnej BAC1 o dlugosci 30 m, $rednicy wewnetrznej 0,32 mm
i grubosci filmu 1,8 pm (Restek, USA) [Metodyka, 2008; Rodel and Wolm, 1992; IES,
2005].

Za warto$¢ potwierdzajagca przewlekle naduzywanie alkoholu etylowego

przyjeto stezenie metanolu we krwi ponad 10 mg/l [Geppert i wsp., 2012].

4.1.2.3. Metody statystyczne

Wyniki badania opracowano przy pomocy pakietu statystycznego STATISTICA v10.
W przypadku zmiennych ciagltych takich jak stezenie alkoholu czy badania
biochemiczne do opisu badanych grup, zastosowano $rednig i odchylenie standardowe
warto§¢  minimalng, maksymalng i1 mediang. Sprawdzono czy rozktad danych
W grupach jest zgodny z rozktadem normalnym testem Shapiro-Wilka. Poniewaz
w wigkszosci analiz wykazano brak zgodnosci z rozktadem normalnym zastosowano

testy nieparametryczne. Do poréwnywania dwoch grup wykorzystano test U Manna-
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Whitneya. W przypadku wigkszej liczby grup stosowano test Kruskala-Wallisa z testem
wielokrotnych poréwnan Dunna. Korelacje migdzy badanymi zmiennymi obliczono
za pomocg korelacji rang Spearmana. Analizowane parametry jako$ciowe takie jak pte¢,
objawy ostrego zatrucia etanolem i alkoholowego zespotu abstynencyjnego opisano
liczebnos$cia oraz odpowiadajaca wartoscia ~ procentowg. Zmienne jakosciowe
porownywano za pomocg testu xz, a w przypadku matlej ich liczebno$ci stosowano test
doktadny Fishera lub test Fishera-Freemana-Haltona.

We wszystkich analizach za istotne przyjeto efekty, dla ktorych
prawdopodobienstwo bledu pierwszego rodzaju byto mniejsze od przyjetego poziomu
istotnosci 0,05 (tj. p<0,05).

W grupach os6b z podzialem na uzaleznienie od alkoholu dla przyjetych
punktéw odcigcia w parametrach laboratoryjnych takich jak AspAt, AlAt, plytki krwi,
MCYV, stezenie metanolu we krwi (jako markery uzaleznienia od alkoholu) stworzono
tabele w ktorych wyznaczono ilo$ci przypadkéow prawdziwie pozytywnych -—
TP, prawdziwie negatywnych -TN, falszywie pozytywnych — FP i falszywie
negatywnych — FN. Na podstawie tych ilosci wyznaczono czuto$é¢ (jako detekcje

uzaleznienia) i swoisto$¢ (jako detekcje braku uzaleznienia) z przedziatami ufnosci.
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4.2. WYNIKI I ICH OMOWIENIE

W 2010 roku, do Oddziatu Toksykologii Szpitala Miejskiego im. Franciszka Raszei

W Poznaniu przyjeto 299 chorych, u ktorych jedynym powodem leczenia bylo

naduzywanie alkoholu. Pacjenci ci utworzyli grupe badang, stanowigca 17,39%

wszystkich 0s6b hospitalizowanych w tym okresie z powodu zatru¢ ksenobiotykami

i ich nastgpstw. W jej sktad weszlo 161 oséb z ostrg intoksykacja etanolem (9,37%)

i 138 z alkoholowym zespotem abstynencyjnym (8,03%).

4.2.1. Charakterystyka pacjentow

Grupe badang stanowili chorzy w wieku od 16 do 77, $rednio 41,6+12,4 letni, 60 kobiet

1 239 mezczyzn. Wiek, pte¢ oraz przyczyne hospitalizacji w Oddziale Toksykologii

Szpitala Miejskiego im. Franciszka Raszei w Poznaniu przedstawiono w tabeli V.

Tabela IV. Wiek chorych w zaleznosci od plci i przyczyny hospitalizacji

w Oddziale Toksykologii Szpitala Miejskiego im. Franciszka Raszei w Poznaniu

Grupa OZA | Grupa AZA
Parametry Ogolem
n=161 n=138
Srednia (£SD) 33,2+£14,0* 45,849,2 37,0+£13,9
KOP'EW Mediana 32 45 39
n=60
Min.- maks. 16-70 27-63 16-70
Srednia (+SD) 41,2+12,9 44,2+10,5 42,7+11,81
Wiek chorych | Mezczyzni
[lata] n=239 Mediana 44 45 45
Min.- maks. 16-68 22-77 16-77
Srednia (£SD) 39,1£13,6%* 44,4+10,3 41,6+12,5
Ogolem
n=299 Mediana 41 45 43
Min.- maks. 16-70 22-77 16-77
Objasnienia:

n - liczba chorych

* - rdznica statystycznie istotna miedzy grupg OZA a AZA, p=0,0021
** - roznica statystycznie istotna miedzy grupg OZA a AZA, p=0,0022
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Strukture wieku chorych z ostrym zatruciem alkoholem etylowym i alkoholowym

zespolem abstynencyjnym przedstawiono na rycinie 1.
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Rycina 1. Struktura wiekowa badanych z uwzglednieniem chorych z ostrym
zatruciem alkoholem etylowym (OZA) i alkoholowym zespolem abstynencyjnym
(AZA).

Strukture plci, w zaleznosSci od przyczyny hospitalizacji w Oddziale Toksykologii
Szpitala Miejskiego w Poznaniu, przedstawiono na rycinie 2.
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Ryec. 2. Ple¢ badanych z uwzglednieniem chorych z ostrym zatruciem alkoholem
etylowym (OZA) i alkoholowym zespolem abstynencyjnym (AZA).

Stosunek liczby kobiet do liczby mezczyzn wynosit 1:3,9. Wérdd chorych z ostrym

zatruciem etanolem miat on wartos¢ 1:6,67, a u oséb z AZA 1:2,83.
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Na rycinie 3 przedstawiono struktur¢ wieku badanych kobiet i mg¢zczyzn.
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Rycina 3. Struktura wiekowa badanych z uwzglednieniem plci.

Z grupy badanej wyodregbniono pacjentow uzaleznionych od alkoholu. Populacje
te stanowito 226 0so6b (75,59%), w tym wszyscy chorzy hospitalizowani z powodu
zespolu abstynencyjnego oraz 88 chorych (54,66%) z ostrym zatruciem.

Na rycinie 4 zaprezentowano ple¢ uzaleznionych od alkoholu

I nieuzaleznionych chorych z ostrym zatruciem etanolem.
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Rycina 4. Ple¢ uzaleznionych od alkoholu i nieuzaleznionych chorych z ostrym
zatruciem alkoholem etylowym (OZA).
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4.2.2. Alkoholemia w ostrych zatruciach etanolem i alkoholowych zespolach

abstynencyjnych

Srednie stezenie etanolu we krwi w grupie badanej wynosito 2,27+1,47 g/l. U chorych

Z OZA mialo ono wartos¢ 2,98+1,24 g/l, a u pacjentdow z objawami abstynencyjnymi

1,43£1,27 g/l (Tabela V).

Tabela V. Stezenie alkoholu etylowego we krwi w grupie badanej, w podgrupie
chorych z ostrym zatruciem alkoholem etylowym (OZA) i alkoholowym zespolem

abstynencyjnym (AZA)

Srednie Minimalne | Maksymalne
steZenie stezenie stezenie ]
Grupy chorych etanolu | *5P | etanolu etanolu Mediana
[9/1] [9/1] [o/1]
Grupa OZA
P 2,98 1,24 0,70 6,30 3,68
n=161
Grupa AZA
up 1,44 1,27 0,00 491 2,50
n=138
Ogol
sofem 2,27 1,47 0,00 6,30 2,32
n=299
Objasnienia:

n — liczba chorych

Warto$¢ stgzenia etanolu we krwi kobiet 1 megzczyzn nie roznila si¢ istotnie

statystycznie - 2,32+1,37 g/l vs. 2,26+1,49 g/1, p=0,9054 (rycina 5).
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o Srednia
[ Srednia+Btad std
T Srednia+Odch.std

Stezenie alkoholu etylowego [g/l]

Mezczyzni Kobiety

Rycina 5. Srednie stezenie etanolu we krwi w zaleznosci od plei chorych w grupie
badanej.

Wsrod pacjentow z grupy z OZA stezenie etanolu we krwi mezczyzn bylo istotnie
statystycznie wyzsze niz u kobiet - 3,14+1,17g/1 vs. 2,54+1,30g/1, p=0,0022 (rycina 6).
o Srednia

[ Srednia+Btad std
T Srednia+Odch.std

Stezenie alkoholu etylowego [g/l]
U

Mezczyzni Kobiety

Rycina 6. Srednie stezenie etanolu we krwi w zaleznosci od plci chorych z ostrym
zatruciem alkoholem etylowym (OZA).
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Réznicy takiej nie odnotowano w grupie chorych z AZA (rycina 7).

o Srednia
[ Srednia+Btad std
T Srednia+Odch.std

Stezenie alkoholu etylowego [g/l]

Mezczyzni Kobiety

Rycina 7. Srednie stezenie etanolu we krwi w zaleznosci od plci chorych
z alkoholowym zespolem abstynencyjnym (AZA).

U chorych ponizej 18 roku zycia $rednie stezenie etanolu we krwi wynosito
1,77+0,61g/1 i wahato si¢ od 1,1 do 3,0g/l. We krwi badanych w wieku 31-60 lat byto
ono istotnie statystycznie wyzsze niz u osoOb ponizej 18 roku zycia (p=0,0025)
iuchorych w wieku 18-30 lat (p=0,0027). Chorzy powyzej 60 roku zycia
charakteryzowali si¢ alkoholemig istotnie wyzsza niz najmtodsi (p=0,0435) (tabela VI).
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Tabela VI. Stezenie etanolu we krwi chorych w wyréznionych przedzialach
wiekowych w zaleznos$ci od przyczyny hospitalizacji w Oddziale Toksykologii
Szpitala Miejskiego im. Franciszka Raszei w Poznaniu

Wiek Stezenie etanolu Grupa AZA | Grupa OZA Ogolem
[lata] [a/1] n=138 n=161 n=299
Srednia (+SD) - 1,77+0,61 1,77+0,61*
<18 Mediana - 1,67 1,67
Min. — Maks. - 1,10-3,00 1,10-3,00
Srednia (+SD) 1,05+1,23 2,50+1,16 2,14+133
18-30 Mediana 0,18 2,23 2,16
Min. — Maks. 0,00-2,85 0,85-5,60 0,00-5,60
Srednia (+SD) 1,49+1,27 3,22+1,19 2,32+1,50% #
31-60 Mediana 1,40 3,10 2,40
Min. — Maks. 0,00-4,91 0,70-6,30 0,00-6,30
Srednia (£SD) 1,10+1,35 3,42+1,34 2,26£1,77**
>60 Mediana 0,10 3,25 2,28
Min. — Maks. 0,00-2,80 1,82-5,02 0,00-5,02
Objasnienia:

n - liczba chorych

* - roznica statystycznie istotna miedzy chorymi w wieku 31-60 lat a mtodszymi niz 18 lat, p=0,0025
*# - r6znica statystycznie istotna miedzy chorymi w wieku 31-60 lat a chorymi w wieku 18-30 lat,

p=0,0027

** - rdznica statystycznie istotna miedzy chorymi starszymi niz 60 lat a mtodszymi niz 18 lat, p=0,0435
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Stezenie alkoholu etylowego we krwi badanych z wydzielonych przedziatow
wiekowych nie r6znilo si¢ istotnie (rycina 8).
o Srednia

[ SredniaxBtad std
T SredniazOdch.std

Stezenie alkoholu etylowego [g/l]

<18 18-30 31-60 >60

Wiek [lata]

Rycina 8. Srednie stezenie etanolu we krwi chorych w zaleznosci od wieku.

W grupie OZA $rednie stgzenie alkoholu etylowego we krwi chorych w wieku 31-60 lat
bylo statystycznie wyzsze niz u nieletnich (p=0,0025) i uoséb w wieku 18-30 lat
(p=0,0026) (rycina 9).
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o Srednia
[ Srednia+Btad std
T Srednia+Odch.std

Stezenie alkoholu etylowego [g/l]
B

<18 18-30 31-60 >60

Wiek [lata]

Rycina 9. Srednie stezenie etanolu we krwi chorych z ostrym zatruciem alkoholem
etylowym (OZA) w zaleznos$ci od wieku

Nie stwierdzono istotnych réznic alkoholemii pomiedzy chorymi z wydzielonych
przedziatow wiekowych w grupie AZA (rycina 10).
o Srednia

[ Srednia+Btad std
T Srednia+Odch.std
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0

18-30 31-60 >60
Wiek [lata]

Rycina 10. Srednie stezenie etanolu we krwi chorych z alkoholowym zespolem
abstynencyjnym (AZA) w zaleznosci od wieku.
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Analizujac stezenie alkoholu etylowego we krwi w zaleznosci od pici chorych
z wydzielonych przedziatéw wiekowych, stwierdzono, ze bylo ono istotnie
statystycznie wyzsze u mezczyzn w wieku 18-30 lat niz u kobiet w tym wieku
(p=0,0041). W pozostatych przedziatach wiekowych nie stwierdzono istotnych roéznic

w stezeniu alkoholu etylowego we krwi pomiedzy piciami (tabela VII).

Tabela VII. Stezenie etanolu we krwi chorych w wyréznionych przedzialach
wiekowych w zaleznosci od plci

Wiek Stezenie etanolu Kobiety Mezczyzni
[lata] [a/1] n=60 n=239
Srednia (+SD) 1,63+0,45 2,01+0,86
<18 Mediana 1,73 1,60
Min.- Maks. 1,10-2,18 1,42-3,00
Srednia (+£SD) 1,74+0,78* 2,31+1,49
18-30 Mediana 1,67 2,35
Min.- Maks. 0,00-3,20 0,00-5,60
Srednia (£SD) 2,65+1,46 2,25+1,51
31-60 Mediana 2,90 2,35
Min.- Maks. 0,00-5,43 0,00-6,30
Srednia (+SD) 2,56+3,48 2,21+1,60
>60 Mediana 2,56 2,28
Min.- Maks. 0,00-4,79 0,00-5,02
Objasnienia:

n - liczba chorych

* - roznica statystycznie istotna miedzy kobietami a mezczyznami, p=0,004 1
Z badanych wyodrgbniono 226 chorych uzaleznionych od alkoholu, co stanowito
75,59%. Zaliczono do nich 88 o0sob hospitalizowanych z powodu ostrego zatrucia
etanolem, co stanowito 54,66% tej grupy, a takze wszystkich pacjentow leczonych
Z powodu zespotu abstynencyjnego.

U chorych z ostrym zatruciem, stezenie etanolu we krwi osob uzaleznionych

od alkoholu byto znamiennie wyzsze niz u nieuzaleznionych (p=0,0032). Alkoholemia

49



u uzaleznionych i nieuzaleznionych chorych z grupy OZA byla istotnie statystycznie
wyzsza, niz u osob z grupy AZA (tabela VIII).
Tabela VIII. Stezenie etanolu we krwi chorych uzaleznionych od alkoholu

i nieuzaleznionych z ostrym zatruciem (OZA) oraz z objawami abstynencyjnymi
(AZA)

Chorzy uzaleznieni AZA Chorzy
Stezenie etanolu [g/1] z grupy OZA _138 nieuzaleznieni
n=88 n= z grupy OZA
n=73
$rednia (£SD) 3,54+1,10* 1,44+1,27 2,32+1,05%*
Mediana 3,35 1,39 2,08
Min.-Maks. 1,50-6,30 0,00-4,91 0,70-5,60
Objasnienia:

n - liczba chorych

* - roznica statystycznie istotna mi¢dzy chorymi uzaleznionymi z grupy OZA a grupa AZA, p<0,0001
** - roznica statystycznie istotna mi¢dzy chorymi nieuzaleznionymi z grupy OZA a grupa AZA,
p<0,0001

Srednie stezenie alkoholu etylowego we krwi nieuzaleznionych mezczyzn z ostrym
zatruciem bylo istotnie statystycznie wyzsze niz U kobiet. W grupie chorych
uzaleznionych nie stwierdzono réznicy w wartosci alkoholemii pomiedzy piciami

(tabela IX).

Tabela IX. Stezenie etanolu we krwi uzaleznionych od alkoholu i nieuzaleznionych
chorych z ostrym zatruciem (OZA) w zaleznosci od plci

Grupa OZA .
P Stezenie etanolu [g/1] Kobiety Mezczyzni
n=161
' ia (£ + +
Chorzy uzaleznieni Srednia (£SD) 3,58+1,16 3,53+1,09
Mediana 3,30 3,38
n=88
Min.-Maks. 1,57-5,43 1,50-6,30
Chorzy Srednia (£SD) 1,83+0,84 2,57+1,07*
nieuzaleznieni Mediana 157 237
n=73 Min.-Maks. 0,85-4,80 0,70-5,60

Objasnienia:
n - liczba chorych
* - roznica statystycznie istotna mi¢dzy kobietami a mg¢zczyznami, p=0,0035
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4.2.3. Alkoholemia a objawy kliniczne ostrego zatrucia etanolem

4.2.3.1. Alkoholemia a glebokos¢ spiaczki w klasyfikacji Matthew-Lawson

W grupie badanej najliczniej reprezentowani byli chorzy w I (46) i Il (37) stopniu
$pigczki, u ktorych $rednie st¢zenie etanolu we krwi wynosito odpowiednio 2,77+1,05
oraz 3,25+1,41 g/l i mieScito si¢ w zakresach 0,95-5,43 g/l i 0,85-6,20 g/l. U 33 o0s6b
w II stopniu $pigczki alkoholemia miata wartos¢ od 1,10-4,65 g/1, srednio 2,71£1,01 g/1.
Odnotowano 25 chorych w IV stopniu $piaczki i 20 oso6b przytomnych w 0 stopniu
$pigczki w przyjetej skali. U chorych z 0 stopniem $pigczki $rednie stezenie alkoholu
etylowego we krwi wynosito 2,29+0,92 g/l i mie$cito si¢ w zakresie od 0,70 do 4,00 g/I.
Alkoholemia u chorych w arefleksji lub patologicznymi objawami neurologicznymi,
czyli w IV stopniu $piaczki, wynosita od 1,60-6,30 g/1, srednio 3,91+1,22 g/I.

Srednie stezenie alkoholu etylowego we krwi chorych w 0, I, II i III stopniu
$pigczki nie réznito si¢ istotnie. U chorych w IV stopniu $pigczki stwierdzono istotnie
wyzsza alkoholemi¢ niz u os6b w 0 (p=0,0001), I (p=0,0043) i II (p=0,0021) stopniu
$pigczki w przyjetej skali (rycina 11 i 12).

o Mediana

[ 25%-75%
T Min-Maks

= I D

Py Tl

0 1 2 3 4

Stezenie alkoholu etylowego [g/l]

Stopien $pigczki w Kasyfikacji Matthew-Lawson
Rycina 11. Stezenie etanolu we krwi chorych z ostrym zatruciem alkoholem

etylowym (OZA) w poszczegdlnych stopniach $piaczki w klasyfikacji
Matthew-Lawson. Wartosci minimalne, maksymalne i mediana.
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o Srednia
[ Srednia+Btad std
T Srednia+Odch.std

Stezenie alkoholu etylowego [g/l]
w
|
|
]

0 1 2 3 4

Stopien $pigczki w Kasyfikacji Matthew-Lawson

Rycina 12. Stezenie etanolu we krwi chorych z ostrym zatruciem alkoholem
etylowym (OZA) w poszczegolnych stopniach Spiaczki w klasyfikacji Matthew-
Lawson. Wartosci Srednie.

W grupie chorych z ostrym zatruciem alkoholem etylowym stwierdzono istnienie
korelacji dodatniej pomigdzy stezeniem etanolu we krwi a nasileniem S$pigczki
w klasyfikacji Matthew-Lawson — wspolczynnik korelacji Spearmana Rs=0,3348;
p<0,0001 (rycina 13).
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Rycina 13. Korelacja pomi¢dzy st¢zeniem etanolu we krwi chorych z ostrym
zatruciem alkoholem etylowym (OZA) a stopniem S$piaczki w klasyfikacji
Matthew-Lawson.

Zalezno$¢ taka stwierdzono takze w grupie me¢zczyzn, ktorzy stanowili 73,91%
tej populacji.
Na rycinie 14 przedstawiono strukturg¢ S$pigczki w klasyfikacji Matthew-

Lawson w zaleznos$ci od pici chorych z ostrym zatruciem etanolem.
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30 (24,37%)
OKobiety
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@Ogoétem

Liczba i odsetek chorych

Stopien spigczki w klasyfikacji Matthew-Lawson

Rycina 14. Struktura $piaczki w klasyfikacji Matthew-Lawson u chorych z ostrym
zatruciem alkoholem etylowym (OZA) w zaleznosci od plci.

U me¢zezyzn w IV stopniu $pigczki stezenie etanolu we krwi bylo istotnie wyzsze
niz U chorych w 0 (p=0007), I (p=0,0062) i II (p=0,0159) stopniu. Chorzy w $pigczce
stopnia IIT mieli alkoholemie wyzsze niz w stopniu 0 (p=0,0041) i | (p=0,0352).
Nie stwierdzono istotnych roéznic w wartosci stezenia alkoholu etylowego u mezczyzn
W pozostatych stopniach $pigczki. U kobiet roznic takich nie odnotowano wcale.

W grupie chorych w III stopniu $pigczki, mezczyzni mieli istotnie statystycznie
wyzszg alkoholemi¢ niz kobiety (p=0,0069). W pozostatych stopniach $pigczki
nie stwierdzono istotnych réznic st¢zenia etanolu we krwi pomiedzy plciami.

Wartosci alkoholemii w poszczegdlnych stopniach $pigczki w klasyfikacji

Matthew-Lawson w zaleznosci od plci chorych zestawiono w tabeli X.
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Tabela X. Stezenie etanolu we krwi w poszczegélnych stopniach Spiaczki
w klasyfikacji Matthew-Lawson w zaleznosci od plci chorych z ostrym zatruciem
alkoholem etylowym (OZA)

P Stezenie Stopien Spiaczki w klasyfikacji Matthew-Lawson
etanolu [g/1] 0 I T T v
Srednia (£SD) | 2,5140,89 | 2,74+1,42 | 2,05+0,75 | 2,31+1,41* | 5,20+0,00
Kobiety
Mediana 2,53 2,39 1,89 2,08 5,20
n=42
Min.-Maks. 1,54-3,60 0,95-5,43 1,10-3,20 0,85-5,01 5,20-5,20
Srednia (£SD) | 2,20+0,95 | 2,79+0,79 | 2,89+1,01 | 3,64+1,24 | 3,85:1,22
Mezczyzni
Mediana 2,24 2,84 3,00 3,35 3,78
n=119
Min.-Maks. 0,70-4,00 1,62-4,80 1,20-4,65 1,90-6,20 1,60-6,30
Objasnienia:

n - liczba chorych
* - rdznica statystycznie istotna miedzy kobietami a m¢zczyznami, p=0,0069

Grupa uzaleznionych od alkoholu chorych z ostrym zatruciem etanolem nie rdznila
si¢ istotnie  statystycznie nasileniem S$pigczki w klasyfikacji  Matthew-Lawson

od chorych nieuzaleznionych (p=0,3973) (rycina 15).
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Rycina 15. Spigczka w klasyfikacji Matthew-Lawson u uzaleznionych
i nieuzaleznionych od alkoholu chorych z ostrym zatruciem alkoholem etylowym
(OZA).

W badaniu ocenie poddano wpltyw uzaleznienia na zalezno$¢ obrazu klinicznego
ostrego zatrucia etanolem od jego st¢zenia we krwi. Chorzy uzaleznieni 1 nieuzaleznieni
z podgrupy z ostrym zatruciem nie roznili si¢ znaczaco cigzkoscig intoksykacji -
nie stwierdzono istotnej statystycznie roznicy w stopniu $pigczki (p=0,3973).
U chorych w tym samym stanie klinicznym, czyli w tym samym stopniu $piaczki,
Uuzaleznionych stezenie etanolu byto istotnie wyzsze niz u nieuzaleznionych.
Prawidtowo$¢ te obserwowano we wszystkich stopniach $piaczki wg klasyfikacji

Matthew-Lawson (p od <0,0001 do 0,0048) (tabela XI).

56



Tabela XI. Porownanie stezenia etanolu we krwi uzaleznionych i nieuzaleznionych
chorych z ostrym zatruciem alkoholem etylowym (OZA) w poszczegélnych
stopniach $piaczki w klasyfikacji Matthew-Lawson

Stopien .. . . Istotnos$¢
1 t tanol 1
$pigczki Uzaleznienie Stezenie etanolu [g/1] statystyczna
Tak 2,89+0,68
0 p=0,0002
Nie 1,56+0,57
Tak 3,29+0,91
| p<0,0001
Nie 1,97+0,70
Tak 3,124+0,95
1 p=0,0048
Nie 2,15+0,83
Tak 4,07+1,24
11 p=0,0011
Nie 2,62+1,22
Tak 4,50+0,96
v p=0,0039
Nie 3,16+1,13

W grupie chorych uzaleznionych od alkoholu, u chorych w IV stopniu $pigczki stezenie
etanolu we krwi byto istotnie wyzsze niz u chorych w $§piagczce stopnia 0 (p=0,0019),
I (p=0,0119) 1 II (p=0,0029). Stezenie etanolu u chorych w III stopniu $pigczki byto
wyzsze niz u chorych w 0 (p=0,0428). Nie stwierdzono istotnych réznic w wartosci
alkoholemii pomigdzy chorymi w pozostalych stopniach $piaczki.

W grupie os6b nieuzaleznionych od alkoholu, u chorych w IV stopniu $pigczki
stwierdzono istotnie wyzsza alkoholemi¢ niz u chorych w stopniu 0 (p=0,0067)
I 1 (p=0,0382). W pozostatych stopniach $pigczki réznic nie odnotowano.

Istotnie wyzsza alkoholemi¢ stwierdzono takze w obregbie plci - stgzenie
alkoholu etylowego we krwi uzaleznionych mezczyzn i uzaleznionych kobiet, byto

istotnie statystycznie wyzsze niz u nieuzaleznionych (p=0,0407 i p=0,0098).
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4.2.3.2. Alkoholemia a ostra niewydolno$¢ oddechowa

Ostra niewydolno$¢ oddechowa stwierdzono u 13 (8,07%) chorych z grupy OZA,
w tym U 6 uzaleznionych od alkoholu (6,82%) oraz u 7 nieuzaleznionych (9,59%).
Nie stwierdzono istotnej statystycznie rdznicy w czestoSci wystepowania ostrej
niewydolnosci oddechowej pomigdzy chorymi uzaleznionymi i nieuzaleznionymi
od alkoholu hospitalizowanymi z powodu ostrej intoksykacji (p=0,5709).

Ostrej niewydolno$ci oddechowej nie stwierdzono u zadnego chorego
w 0 1 | stopniu $pigczki. Objaw ten wystapit u 6 (16,22%) chorych w I 1 6 (24,0%)
chorych w IV stopniu $pigczki. Dane dotyczace wystepowania ostrej niewydolnosci
oddechowej uchorych  w poszczegdlnych — stopniach  $pigczki  przedstawiono
w tabeli XII.

Tabela XII. Ostra niewydolno$¢ oddechowa u chorych z ostrym zatruciem
alkoholem etylowym (OZA) w poszczegélnych stopniach $piaczki w klasyfikacji
Matthew-Lawson

Stopien $pigczki w klasyfikacji Matthew-Lawson

Chorzy z OZA
0 | I i v
Liczba chorych 20 46 33 37 25
Liczba chorych z ostra 0 0 1 5 5

niewydolno$cia oddechowa

Odsetek ostrej niewydolnoSci

- - 3,03 16,22 24,00
oddechowej [%6]

U chorych, u ktorych rozwingta si¢ ostra niewydolno$¢ oddechowa, stwierdzono
istotnie wyzszy stopnien $pigczki w klasyfikacji Matthew-Lawson niz u pacjentow
U ktérych stan ten nie wystagpit (p<0,0001). Réznice te odnotowano zard6wno w grupie
0s0b uzaleznionych (p=0,0068) jak 1 nieuzaleznionych od alkoholu (p=0,0034).

Srednie stezenie alkoholu etylowego we krwi chorych, u ktérych stwierdzono
ostrg niewydolno$¢ oddechowa wynosito 3,41+1,54 g/l. Zaburzenie to rozpoznawano
u chorych z alkoholemiag od 1,26 do 6,30 g/, z mediang wynoszaca 3,00 g/l
(tabela XI1I).
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Tabela XIII. Ostra niewydolno$¢ oddechowa a stezenie etanolu we krwi u chorych
z ostrym zatruciem alkoholem etylowym (OZA)

Liczba Stezenie etanolu [g/1]
(odsetek
Chorzy z OZA Srednie
chorych Minimalne | Maksymalne | Mediana
Niewydolnosé | NIE | 148 (9193) [ 295120 | 0,70 6,20 2,89
oddechowa [TAK | 13(8,07) |3,41+1,54 1,26 6,30 3,00
Ogolem 161 (100) | 2,98+1,24 0,70 6,30 2,90

Stezenie alkoholu we krwi chorych z ostrg niewydolnosciag oddechowa nie roznito si¢
istotnie od wartosci alkoholemii stwierdzonej u pajentéw, u ktdrych zaburzenia tego
nie rozpoznano (p=0,10530.

Zbadano takze wplyw uzaleznienia od alkoholu na st¢zenie, przy ktérym
doszto do wystapienia ostrej niewydolnosci oddechowej. U chorych uzaleznionych
od alkoholu zaburzenie to stwierdzono przy $rednim st¢zeniu etanolu we krwi
wynoszacym 4,24+1,52¢/1, a u nieuzaleznionych przy 2,70+1,23 g/l. R6znica pomigdzy
tymi warto§ciami nie byla istotna statystycznie (p=0,0681).

U chorych bez ostrej niewydolnosci oddechowej, alkoholemie uzaleznionych
byly istotnie statystycznie wyzsze niz nieuzaleznionych (p<0,0001). Zaréwno
U uzaleznionych jak i nieuzaleznionych od alkoholu chorych z ostrym zatruciem
nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic w wartosci alkoholemii pomiedzy
osobami, u ktérych rozwineta si¢ 1 nie rozwingta ostra niewydolno$¢ oddechowa

(p=0,1054 i p=0,3228).
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4.2.4. Alkoholemia a objawy kliniczne alkoholowego zespolu abstynencyjnego

Srednie stgzenie etanolu we krwi chorych z alkoholowym zespotem abstynencyjnym
wynosito 1,44+1,27 g/l. W grupie tej, liczba chorych, u ktorych objawy abstynencyjne
wystapity po spadku alkoholemii do wartosci 2,01-3,00 g/l byta niemal tak samo duza,
jak grupa pacjentow z zerowg alkoholemig (39 vs. 40). U 21 chorych stwierdzono
stezenie alkoholu etylowego z zakresu 0,01-1,00 g/l, u 12 od 3,01 do 4,00 g/,
au 2 ponad 4,0 g/l (rycina 16).
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Rycina 16. St¢zenie etanolu we krwi chorych z alkoholowym zespolem
abstynencyjnym (AZA).

U 26 chorych stwierdzono lekki stopien nasilenia objawdéw abstynencyjnych w skali
NOWA. U 76 osob byty one wyrazone w stopniu $rednim, a u 18 w cigzkim.

Srednie stgzenie etanolu we krwi chorych z lekkim stopniem zespotu
abstynencyjnego wynosito 1,66+1,17 g/l, ze $rednim - 1,41+1,31 g/l, a ciezkim -
1,24+1,23 g/1.

Nie stwierdzono réznicy w wartosci alkoholemii pomigdzy chorymi
W poszczegdlnych stopniach cigzkosci objawow abstynencyjnych w skali NOWA
w catej grupie AZA (p=0,4244) (rycina 17), u kobiet (p=0,8068) (rycina 18),
ani u mezcezyzn (p=0,3808) (rycina 19).
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Rycina 17. Srednie stezenie etanolu we krwi chorych z lekkim, §rednim i ciezkim
stopniem zespolu abstynencyjnego w skali NOWA.
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Rycina 18. Srednie stezenie etanolu we krwi kobiet z lekkim, $rednim i ciezkim
stopniem zespolu abstynencyjnego w skali NOWA.
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Rycina 19. Srednie stezenie etanolu we krwi mezczyzn z lekkim, $rednim i ciezkim
stopniem zespolu abstynencyjnego w skali NOWA.

Na rycinie 20 przedstawiono nasilenie alkoholowego zespotu abstynencyjnego w skali

NOWA w zaleznosci od pici chorych.
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Rycina 20. Nasilenie alkoholowego zespolu abstynencyjnego w skali NOWA
w zaleznoSci od plci chorych.

Nie stwierdzono istotnej statystycznie rdznicy w stopniu cig¢zkosci zespotu
abstynencyjnego w skali NOWA pomigdzy kobietami a me¢zczyznami z grupy AZA
(p=0,0671) (rycina 21).
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Rycina 21. Liczba punktéw w skali NOWA w zaleznosci od plci chorych
z alkoholowym zespolem abstynencyjnym (AZA).

Nie stwierdzono zalezno$ci pomigdzy stezeniem etanolu we krwi a nasileniem objawow
abstynencyjnych w catej grupie AZA (p=0,1853), u kobiet (p=0,4546), ani u me¢zczyzn
(p=0,2013).

Na rycinie 22 przedstawiono nasilenie alkoholowego zespotu abstynencyjnego

w skali NOWA w zaleznosci od wieku.
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Rycina 22. Nasilenie alkoholowego zespolu abstynencyjnego w skali NOWA
w zaleznoSci od wieku chorych.

Nie stwierdzono istotnej statystycznie roznicy w $redniej liczbie punktéow w skali
NOWA pomigdzy chorymi w wydzielonych przedziatach wiekowych, czyli w wieku
18-30, 31-60 i ponad 60 lat (p=0,4424).

Nie stwierdzono korelacji pomiedzy wiekiem chorych z podgrupy AZA
a stopniem ciezkosci zespotu abstynencyjnego (p=0,5671), ani wsrdéd kobiet
(p=0,5091), ani wsréd mezczyzn (p=0,3445). Korelacji takiej nie wykazano réwniez
W obrebie poszczegdlnych przedzialow wiekowych 18-30 (p=0,9238), 31-60
(p=0,3328), >60 lat (p=0,2694).

Najczesciej] odnotowywanymi objawami AZA bylo drzenie (99,27%),
potliwos¢ (98,55%), tachykardia (95,65%) i pobudzenie ruchowe (93,48%). Najrzadziej
stwierdzano zaburzenia sfery psychicznej, jak omamy (20,29%), utrudnienie kontaktu
(25,36%) i zaburzenia orientacji (29,71%) (rycina 23).
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Rycina 23. Nasilenie objawow alkoholowego zespolu abstynencyjnego wedlug
punktacji w skali NOWA u chorych z podgrupy AZA.

Analiza statystyczna wykazata, ze istnialy istotnie statystycznie roéznice w nasileniu
tachykardii (p=0,0029) i utrudnionego kontaktu (p=0,0053) pomig¢dzy me¢zczyznami
a kobietami z podgrupy AZA. Réznic takich nie stwierdzono dla pozostatych objawow

zespolu abstynencyjnego.
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Na rycinach 24 1 25 przedstawiono nasilenie objawéw alkoholowego zespotu

abstynencyjnego wedtug punktacji w skali NOWA u me¢zczyzn i kobiet z grupy AZA.
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w punktach:

Rycina 24. Nasilenie objawow alkoholowego zespolu abstynencyjnego w skali

NOWA u me¢zezyzn z podgrupy AZA.
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Rycina 25. Nasilenie objawow alkoholowego zespolu abstynencyjnego w skali
NOWA u kobiet z podgrupy AZA.

Nie stwierdzono korelacji pomigdzy stezeniem etanolu we krwi a nasileniem objawow
abstynencyjnych w catej grupie AZA (p=0,1853), u kobiet (p=0,4546), ani u mg¢zczyzn
(p=0,2013). Korelacji nie wykazano réwniez w obrebie wyrdéznionych przedziatldw
wiekowych 18-30 (p=0,9238), 31-60 (p=0,3328) i ponad 60 lat (p=0,2694).
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4.2.5. Wyniki badan laboratoryjnych pacjentow

W badaniu przeanalizowano stgzenie glukozy w osoczu chorych. Srednie jej stezenie
miescito si¢ w normie glikemii przygodnej i wynosito 113,54+27,01 mg/dl, a jej
wartosci wahaty si¢ od 56 do 220 mg/dl. Grupa chorych z ostrym zatruciem nie rdznita
si¢ stezeniem glukozy w osoczu od 0so6b z alkoholowym zespolem abstynencyjnym
(p=0,2275) (tabela XI1V).

Hipoglikemie¢ stwierdzono u 1 chorego hospitalizowanego z powodu ostrego
zatrucia etanolem, co stanowito 0,33% badanych. Hiperglikemi¢ odnotowano
u 7 chorych (2,34%), wtym u 1 (0,62%) z ostra intoksykacja, u ktorego rozpoznano
uzaleznienie od alkoholu, i u 6 (4,35%) z objawami abstynencyjnymi. Nie stwierdzono
istotnej statystycznie rdznicy w wystgpowaniu hiperglikemii u uzaleznionych

I nieuzaleznionych pacjentow z ostrym zatruciem etanolem (p=1,0000).

Tabela XIV. Stezenie glukozy w osoczu krwi oraz st¢zenie sodu i potasu
w surowicy krwi chorych z ostrym zatruciem etanolem (OZA) i alkoholowym
zespolem abstynencyjnym (AZA)

Parametry OZA AZA Ogolem
n=161 n=138 n= 299
Stezenie glukozy w osoczu [mg/dl]
Srednia (£SD) 110,86+23,84 116,68+30,10 | 113,54+27,01
Mediana 106,0 108,0 107
Min.- Maks. 56,0-220,0 69,0-219,0 56,0-220,0
Stezenie sodu w surowicy [mmol/l]
Srednia (£SD) 141,02+4,90%* 138,90+4,92 140,05+5,01
Mediana 141,0 139 140
Min.- Maks. 130,5-155,0 125,0-153,0 125-155
Stezenie potasu w surowicy [mmol/l]
Srednia (+SD) 3,77+0,47 3,75+0,49 3,76+0,48
Mediana 3,74 3,75 3,74
Min.- Maks. 2,67-5,14 2,60-5,30 2,6-5,3
Objasnienia:

n - liczba chorych
* - roznica statystycznie istotna miedzy grupa chorych z OZA i AZA, p=0,0004

68



Na rycinie 26 przedstawiono stezenie glukozy w osoczu krwi chorych w zaleznosci

od przyczyny hospitalizacji.
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Rycina 26. Stezenie glukozy w osoczu krwi chorych w zaleznosci od przyczyny
hospitalizacji w Oddziale Toksykologii Szpitala Miejskiego w Poznaniu.

Srednie stezenie sodu w surowicy badanych wynosito 140,05+5,01 mmol/l i miescito
si¢ w normie. Jego warto$¢ u pacjentow z zespotem abstynencyjnym byla istotnie
statystycznie nizsza niz u chorych z ostrym zatruciem (138,9+4,92 vs. 141,02+4,90
mmol/l, p=0,0004).

Hiponatremi¢ stwierdzono u 44 badanych, w tym u 19 chorych z ostrym
zatruciem etanolem 1 u 25 z objawami abstynencyjnymi. Hipernatremi¢ odnotowano
ul4 badanych, w tym u 9 chorych z ostrag intoksykacja iu5z zespolem
abstynencyjnym.

Stezenie jonéw sodowych w surowicy krwi w zaleznosci od przyczyny
hospitalizacji w Oddziale Toksykologii Szpitala Miejskiego  w Poznaniu

zaprezentowano na rycinie 27.
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Rycina 27. Stezenie sodu w surowicy krwi chorych w zaleznosci od przyczyny
hospitalizacji w Oddziale Toksykologii Szpitala Miejskiego w Poznaniu.

Srednie stezenie potasu w surowicy wynosito 3,76+0,48 mmol/l i miescito si¢ ponizej

podanej normy. Hipokaliemi¢ stwierdzono u 167 badanych, w tym u 91 chorych

z ostrym zatruciem etanolem i u 76 z objawami abstynencyjnymi. Hiperkaliemii,

rozumianej, jako stgzenie jonow potasowych powyzej 5,5 mmol/l, nie odnotowano

uzadnego chorego. Srednie stgzenia potasu stwierdzone u pacjentdéw z ostrym

zatruciem etanolem i zespotem abstynencyjnym nie roznity si¢ istotnie (p=0,8815).
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Stezenie jondéw potasowych w surowicy krwi w zalezno$ci od przyczyny

hospitalizacji w Oddziale Toksykologii w Poznaniu zaprezentowano na rycinie 28.
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Rycina 28. Stezenie potasu w surowicy krwi chorych w zaleznosci od przyczyny
hospitalizacji w Oddziale Toksykologii Szpitala Miejskiego w Poznaniu.

Srednia aktywno$é AspAt u badanych wynosita 84,06+9543 U/l i zawierala sic
w przedziale od 12 do 643 U/l. Podwyzszong aktywno$¢ AspAt stwierdzono u 216
badanych, w tym u 94 chorych z ostrym zatruciem etanolem i u 122 z objawami
abstynencyjnymi. Byla ona istotnie wyzsza u chorych hospitalizowanych z powodu

zespotu abstynencyjnego niz u pacjentéw z ostrym zatruciem (p=0,0001) (tabela XV).
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Tabela XV. Aktywnos$¢ transaminazy asparaginianowej (AspAt) i alaninowej
(AlAt) oraz kinazy fosfokreatynowej (CPK) w surowicy krwi chorych z ostrym
zatruciem alkoholem etylowym (OZA) i alkoholowym zespolem abstynencyjnym
(AZA)

Parametry OZA AZA Ogolem
n=161 n=138 n=299
Aktywnos$¢ AspAt [U/]]

Srednia (+SD) 77,67+107,80 91,57+£78,18* 84,06+95,43
Mediana 42,00 65,00 51,5
Min. — Maks. 12,0-643,0 25,0-540,0 12,0-643,0

Aktywnos¢ AlAt [U/]

Srednia (£SD) 67,17493,15 73,48+65,28*# 70,07+81,46
Mediana 37,0 53,0 43,0
Min. — Maks. 8,0-549,0 18,0-470,0 8,0-549,0

Aktywnos$¢ CPK [U/1]

Srednia (£SD) 466,37+2945,77 | 479,48+1431,83** | 472,39+2369,31
Mediana 136,00 175,00 149,50
Min. — Maks. 63,0-37266,0 65,0-12360,0 63,0-37266,0

Objasnienia:

n - liczba chorych

* - rodznica statystycznie istotna miedzy grupa chorych z OZA i AZA, p=0,0001
* # - roznica statystycznie istotna miedzy grupa chorych z OZA i AZA, p=0,0001
** - rdznica statystycznie istotna miedzy grupa chorych z OZA i AZA, p=0,0015

Srednia aktywno$¢ AlAt w grupie badanej wynosita 70,07+81,46 U/l. Podwyzszona
aktywno$¢ AlAt stwierdzono u 137 badanych, w tym u 57 chorych z ostrym zatruciem
etanolem i u 80 z objawami abstynencyjnymi. U pacjentow hospitalizowanych
Z powodu objawow abstynencyjnych aktywno$¢ tego enzymu byta znamiennie wyzsza
niz u 0séb z ostrym zatruciem (p=0,0001) (tabela XV).

Srednia aktywno$§¢ CPK w surowicy osob badanych byta podwyzszona
I wynosita 472,39+2369,31 U/l. Podwyzszong aktywno$¢ CPK stwierdzono u 106
badanych, wtym u 44 (27,33%) chorych z ostrym zatruciem etanolem i u 62

z objawami abstynencyjnymi.
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Aktywnos¢ AspAt, AlAt i CPK w surowicy krwi w zalezno$ci od przyczyny
hospitalizacji w Oddziale Toksykologii w Poznaniu zaprezentowano na rycinie 29.
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Rycina 29. Aktywnos¢ AspAt, AlAt i CPK w surowicy krwi chorych w zaleznosci
od przyczyny hospitalizacji w Oddziale Toksykologii Szpitala Miejskiego
w Poznaniu.

Zwigkszong aktywno$¢ obu enzymow, AspAt i AlAt, stwierdzono u 35,40% pacjentow
z ostrym zatruciem etanolem - u 32,92% uzaleznionych i u 2,48% nieuzaleznionych
od alkoholu. U chorych uzaleznionych odnotowano ja istotnie statystycznie czesciej niz

U nieuzaleznionych (p<0,0001) (tabela XVI).

Tabela XVI. Wystepowanie podwyzszonej aktywnosci transaminaz w surowicy
krwi uzaleznionych od alkoholu i nieuzaleznionych chorych z ostrym zatruciem
etanolem

Liczba chorych
AspAt>35 i AlAt >45 S— Istotnos¢
Uzaleznienie
[un statystyczna
Tak Nie
Tak 53 4
p<0,0001
Nie 35 69
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Podejmujac probe oceny przydatnosci badania aktywnos$ci tych enzyméw jako markera
uzaleznienia u  pacjentbw z ostrym  zatruciem etanolem  stwierdzono,
ze charakteryzowata si¢ ona 93% czutoscig (95% przedziat ufnosci wynosit 83%-98%)
I 66% swoistoscia (95% przedziat ufnosci wynosit 56%-71%).

Srednia liczba ptytek krwi u chorych wynosita 219,43+83,05 G/1 (tabela XVI1).
Trombocytopeni¢ stwierdzono u 54 (18,06%) badanych, w tym u 36 (26,09%) chorych
z zespolem abstynencyjnym i 18 (11,18%) z ostrym zatruciem etanolem.

Tabela XVII. Liczba plytek krwi i Srednia objetos¢ erytrocytow u chorych
Z ostrym zatruciem etanolem (OZA) i alkoholowym zespolem abstynencyjnym
(AZA)

Parametr OZA AZA Ogolem
y n=161 n=138 N=299
Liczba plytek krwi (PLT) [G/1]
Srednia (£SD) 235.99479.63 | 199.98:83.04* | 219.43483.05
Mediana 239.0 199.0 223.0
Min. — Maks. 34.0-441.0 28.0-572.0 28.0-572.0

Srednia objeto$é erytrocytow (MCV) [fl]

Srednia (+£SD) 90,40+6,39 90,66+6,55 90,52+6,45
Mediana 89,2 90,8 89,6
Min. — Maks. 73,0-107,6 74,2-112,3 73,0-112,3

Objasnienia:
n - liczba chorych
* - roznica statystycznie istotna miedzy grupa chorych z OZA i AZA, p=0,0001
Zmniejszong liczbe plytek krwi stwierdzono u 20,45% chorych uzaleznionych
od alkoholu z ostrym zatruciem i bylo to istotnie statystycznie czg¢éciej niz u osob
nieuzaleznionych (p<0,0001), gdyz patologii tej nie zaobserwowano u zadnego chorego
nieuzaleznionego (tabela X VIII).

Podejmujagc  probe oceny przydatnosci trombocytopenii, jako markera
uzaleznienia u pacjentéw z ostrym zatruciem etanolem, stwierdzono, ze charakteryzuje

si¢ ona 100% czulo$cig (95% przedziat ufnosci wynosit 81%-100%) i 51% swoistoscia

(95% przedziat ufnosci wynosit 43%-59%).
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Tabela XVIII. Wystepowanie trombocytopenii u uzaleznionych od alkoholu

i nieuzaleznionych chorych z ostrym zatruciem etanolem (OZA)

Liczba chorych

PLT<140 [G/I] Uzaleznienie Istotnos¢ statystyczna
Tak Nie
Tak 18 0
p<0,0001
Nie 70 73

Srednia wartoé¢ MCV w grupie badanej wynosita 90,52+6,45 fl i miescita sie

w zakresie normy. Zwigkszong MCV stwierdzono u 111 (37,12%) badanych, w tym

u 58 (42,03%) chorych z zespotem abstynencyjnym i u 53 (32,92%) z ostrym zatruciem.

W podgrupie ostrej intoksykacji, zwickszong MCV odnotowano u 47,73%

0sob uzaleznionych od alkoholu i u 15,07% nieuzaleznionych. Makrocytoze

rozpoznawano wiec istotnie statystycznie czesciej u chorych uzaleznionych z ostrym

zatruciem niz u nieuzaleznionych (p<0,0001) (tabela X1X).

Tabela XIX. Wystepowanie zwi¢kszonej objetosci krwinek czerwonych (MCYV)
U uzaleznionych od alkoholu i nieuzaleznionych chorych z ostrym zatruciem

etanolem (OZA)

Liczba chorych

MCV>92 [fl] Uzaleznienie Istotnos$¢ statystyczna
Tak Nie
TAK 42 11
p<0,0001
NIE 46 62

Podejmujac probe oceny przydatnosci MCV jako markera uzaleznienia u pacjentow

Z ostrym zatruciem etanolem stwierdzono, ze jej czuto$¢ wyniosta 79% (95% przedziat

ufnosci wynosit 66%-89%), a swoistos¢ 57% (95% przedzial ufnosci wynosit 48%-

67%).
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Metanol w stezeniu ponad 10 mg/1 stwierdzono we krwi 49 (16,39%) badanych,
w tym u 26 (16,15%) chorych z ostrym zatruciem etanolem i u 23 (16,67%) z zespotem
abstynencyjnym.

Stezenie etanolu we krwi chorych z ostrg intoksykacja, u ktorych stwierdzono
takg ilos¢ metanolu bylo istotnie statystycznie wyzsze niz u tych, u ktérych tego

niespozywczego alkoholu nie zarejestrowano (p=0,0407) (tabela XX).

Tabela XX. Stezenie etanolu we krwi chorych z ostrym zatruciem (OZA)
w zalezno$ci od obecno$ci metanolu

Metanol Odsetek Stezenie etanolu [g/1] Istotnodé
>10mg/n | Shoryen tatyst
mg (%) Srednie Minimalne | Maksymalne | Mediana statystyczna
Tak
16,15 3,36+1,05 1,49 5,43 3,38

n=26

Nie p=0,0407

n=135 83,85 2,91+1,26 0,70 6,30 2,84

W podgrupie OZA, metanol w stezeniu ponad 10 mg/l stwierdzono we krwi 13,04%
chorych uzaleznionych od alkoholu i u 3,11% nieuzaleznionych. U os6b uzaleznionych
odnotowano go istotnie statystycznie cze$ciej niz u nieuzaleznionych (p=0,0045)

(tabela XXI).

Tabela XXI. Obecnos¢ metanolu we krwi chorych z ostrym zatruciem (OZA)

W zaleznoSci od rozpoznania uzaleznienia od alkoholu

Liczba chorych
Metanol Uzaleimionic Istotnos$¢
>10 mg/I statystyczna
Tak Nie
Tak 21 5
p=0,0045
Nie 67 68
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Jako marker wuzaleznienia u chorych z ostra intoksykacja etanolem, metanol
charakteryzowat si¢ 81% czutoscig (95% przedzial ufnosci wynosit 61%-93%) i 50%

swoistoscig (95% przedziat ufnosci wynosit 42%-59%).
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5. DYSKUSJA

Problem naduzywania alkoholu etylowego w populacji polskiej nie maleje, pomimo
podejmowanych dzialan profilaktycznych. W oddziatach toksykologii obserwuje si¢
systematyczny wzrost liczby hospitalizacji z powodu ostrego zatrucia etanolem
i objawow zespotu abstynencyjnego [Pach i wsp., 2001; Swiderska i Sein Anand, 2012].
Publikowane dane wskazuja takze, ze zarowno intoksykacje alkoholem etylowym, jak
i hospitalizacje z powodu alkoholowego zespotu abstynencyjnego stanowia coraz
wickszy odsetek wszystkich zatru¢ leczonych w tych oddziatach [Pach i wsp., 2000].
Z danych Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ) wynika, ze w 2010 roku etanol
stanowit najczestsza przyczyna ostrych zatrué¢ w Polsce [Swiderska i Sein Anand, 2012].
Obserwuje si¢ takze systematyczny wzrost liczby ostrych zatru¢ tym ksenobiotykiem
W przebiegu uzaleznienia od niego [Pach i wsp., 2000; Pach i wsp., 2001].

W 2010 roku chorzy z ostrym zatruciem etanolem lub objawami alkoholowego
zespotu abstynencyjnego stanowili 17,39% wszystkich hospitalizowanych w Oddziale
Toksykologii im. dr Wandy Btenskiej w Poznaniu. Dane NFZ z terenu catej Polski,
ze wszystkich typow oddziatéw szpitalnych, wskazujg, ze w tym samym roku ostre
zatrucia etanolem stanowity 16,57% ostrych intoksykacji u 0séb ponizej 25 roku zycia
i az 33,49% u 0sob w przedziale wickowym 46-55 lat [Swiderska i Sein Anand, 2012].
Fakt, ze w prezentowanym badaniu odnotowano nizszy odsetek tego typu przypadkéw
wynika¢ moze migdzy innymi z tego, ze cz¢$¢ chorych z ostrym zatruciem etanolem nie
dociera do oddzialow toksykologii, poniewaz leczona jest w szpitalnych oddziatach
ratunkowych. Szkody zdrowotne stanowigce nastgpstwo ostrych zatru¢ tym
ksenobiotykiem, naduzywania go czy uzaleznienia sg powodem niepokoju badaczy
z wielu krajow Europy i Standw Zjednoczonych. [Malone and Friedman, 2005; Pitzele
and Tolia, 2010; Rehm et al., 2013].

Alkohol etylowy jest trucizng hamujaca aktywno$¢ osrodkowego ukladu
nerwowego. Ostre zatrucie tym ksenobiotykiem manifestuje si¢ zaburzeniami
swiadomosci o rd6znym stopniu nasilenia. Male dawki alkoholu powoduja selektywna
depresje osrodkéw regulujacych wyzsze czynnosci mozgowe, co paradoksalnie ujawnia
si¢, jako pobudzenie. Stanowi ono jednak nastepstwo odhamowania, a nie dziatania
stymulujacego alkoholu. W miare wzrostu alkoholemii wzmaga si¢ senno$¢ i splatanie,

a nastgpnie rozwija $pigczka z arefleksja 1 niewydolnos$cia krazeniowo-oddechowa.
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Niektorzy autorzy wydzielaja fazy ostrej intoksykacji etanolem w zaleznos$ci od jego
stezenia we krwi [Pach i Wiernikowski, 1989]. W grupie badanych chorych
obejmujgcej zarOwno pacjentOw z ostrym zatruciem, jak i alkoholowym zespotem
abstynencyjnym, $rednie stezenie alkoholu etylowego we krwi wynosito 2,27+1,47 g/l,
co odpowiada fazie ekscytacji i narkozy [Pach i Wiernikowski, 1989]. U pacjentow
Z ostrg intoksykacja bylo ono o okoto 23% wyzsze osiggajac wartos$ci zblizone do
wynikéw uzyskanych przez innych autoréw badajacych populacje polska [Chodorowski
I wsp., 2004; Zubaiwsp., 2002]. Stezenie to przewyzszato jednak wartoSci
zarejestrowane przez Gawlikowskiego 1 wsp. oraz Wegrzynek 1 wsp. [Gawlikowski
i wsp., 2004; Wegrzynek i wsp., 2004]. W prezentowanym badaniu, alkoholemia
U chorych z ostrym zatruciem byla wyzsza niz u oséb z objawami alkoholowego
zespolu abstynencyjnego.

Alkoholizm tradycyjnie pojmowany jest jako problem megzczyzn. Dane
epidemiologiczne pokazuja, ze okoto 20% dorostych mg¢zczyzn naduzywa alkohol
i ponosi konsekwencje zdrowotne nadmiernego picia. Z drugiej strony, uwaza sie,
ze problem ten dotyczy 5-6% kobiet [Ceylann-Isik et al., 2010; Devaud et al., 1999].
Jednoczesnie wptyw alkoholu na organizmy kobiet jest nieco odmienny niz na ustroj
me¢zczyzn. Uwaza si¢, ze jest dla nich bardziej toksyczny, a ryzyko negatywnych
konsekwencji jego spozywania jest wicksze [Ceylann-Isik et al., PARPA, 2008].
Prezentowane badanie ujawnito, Ze taka nierdwnowaga plci obecna jest takze w badanej
grupie pacjentow. W  populacji zakwalifikowanej do badania znajdowato
si¢ zdecydowanie wigcej mezczyzn (79,94%) niz kobiet (20,06%). Najmniejsza liczbe
kobiet w stosunku do mezczyzn stwierdzono w podgrupie chorych z ostrym zatruciem
etanolem, gdzie relacja ta wynosita 1:6,67. W badaniu Chodorowskiego i wsp. stosunek
kobiet do mezczyzn wynosit 1:5,2. U chorych uzaleznionych od alkoholu stanowit on
1:8,7 [Chodorowski i wsp., 2000a; Chodorowski i wsp., 2004]. Dominacj¢ mezczyzn
wsrod chorych naduzywajacych alkohol obserwowali takze inni autorzy, zwracajac
jednocze$nie uwage na systematyczne zwigkszanie si¢ liczby kobiet [MMWR, 2012,
PARPA, 2008; Sidhu and Floyd, 2002]. Ostre zatrucia alkoholem etylowym
odnotowane w Polsce w 2010 roku takze dotyczyly przede wszystkim me¢zczyzn
[Swiderska i Sein Anand, 2012].

Przetom XX 1 XXI wieku to czas, w ktorym kobiety jeszcze wyrazniej
niz wezesniej podjety dzialania zmierzajace do zniesienia obejmujacych je ograniczen
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spotecznych i kulturowych. Niestety objelty one takze zachowania zwigzane
ze spozywaniem alkoholu. W ostatnich latach zauwaza si¢ wzrost liczby nadmiernie
pijacych mtodych kobiet 1 dziewczat. Intensywnos$¢ ich picia, w tym ilo$¢ 1 czestose,
zbliza si¢ do poziomu picia m¢zczyzn [PARPA, 2008]. Jest to niepokojace tym bardzie;j,
ze kobiety sg bardziej wrazliwe na skutki konsumpcji alkoholu. Poza tym, po wypiciu
takiej samej ilo$ci alkoholu co mezczyzna, stezenie alkoholu w ich organizmie jest
okoto 40% wyzsze. Spowodowane jest to gltownie mniejsza masa ciala i wody,
proporcjonalnie wigksza zawartoscig tkanki tluszczowej, obecnoscig estrogenow,
mniejszg aktywnoscig ADH, gldéwnego enzymu metabolizujacego etanol [Ceylann-
Isik et al., 2010; Fudata, 2007]. W prezentowanym badaniu nie stwierdzono jednak
zaleznosci stezenia alkoholu etylowego we krwi badanych od plci. Stezenie etanolu
we krwi kobiet, zardbwno jego warto$¢ $rednia, jak 1 mediana, nie réznito si¢ istotnie
statystycznie od zarejestrowanego u mezczyzn. Réznicy takiej nie odnotowano takze
w podgrupie alkoholowego zespotu abstynencyjnego. Tylko wsrdd pacjentdw z ostra
intoksykacja stezenie etanolu we krwi mezczyzn bylo istotnie statystycznie wyzsze niz
u kobiet.

Alkohol jest substancja, do ktérej dostep powinny mie¢ tylko osoby doroste.
W grupie badanej znalezli si¢ pacjenci w wieku 16-77 lat. Najliczniej reprezentowani
byli chorzy w przedziale wiekowym od 31 do 60 roku zycia. Pacjenci w tym wieku
stanowili najwyzszy odsetek zar6wno wsérdd osob z ostrym zatruciem, jak i z objawami
odstawiennymi. W analizach innych badaczy, chorzy z tego przedziatu wiekowego
takze stanowili najwigksza czg$¢ badanych populacji [Gawlikowski 1 wsp. 2004;
Pach i wsp., 2001]. Chodorowski i wsp. stwierdzili, Ze ostre zatrucia etanolem dotycza
gtownie uzaleznionych mezczyzn w wieku 30-49 lat, a wigc 0os6b w okresie najwickszej
aktywnosci zawodowej [Chodorowski i wsp., 2000a]. W prezentowanym badaniu
chorzy w wieku 31-60 lat charakteryzowali si¢ najwyzszym stezeniem etanolu we krwi,
istotnie wyzszym niz U nieletnich i oséb dorostych ponizej 30 roku zycia. Podobng
prawidlowo$¢ zaobserwowali takze inni autorzy [Chodorowski i wsp., 2004].

W  ostatnich latach obserwuje si¢ zjawisko obnizania wieku inicjacji
alkoholowej [Bratek et al., 2013]. Wsr6d badanych odnotowano 8 0s6b ponizej 18 roku
zycia, co stanowito 2,68% wszystkich zakwalifikowanych chorych. Wszyscy nieletni
zostali przyjeci do szpitala z powodu ostrego zatrucia etanolem. Nie stwierdzono wsrod
nich oséb uzaleznionych od tego ksenobiotyku. Srednia wartoéé alkoholemii wynosita
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1,77+0,61g/1, wahajac si¢ od 1,1 do 3,0g/l i byla zblizona do stwierdzonej we krwi
nastolatkow leczonych w Klinice Pediatrii Uniwersytetu w Lipsku (1,77 g/l), Szpitalu
Uniwersyteckim w Bratystawie (1,98 g/I) oraz dunskich oddziatach pediatrycznych
(1,84 g/l) [Bouthoorn et al., 2011; Kuzelova et al., 2009; Schoberl et al., 2009].

Hospitalizacje nieletnich stanowity 4,97% os6b leczonych z powodu ostrej
intoksykacji. Odsetek ten byl nizszy niz u Chodorowskiego 1 wsp., u ktérych wynosit
10,5% [Chodorowski i wsp., 2004]. Roznica ta wynika¢ moze miedzy innymi
z odmiennych zasad kwalifikacji dzieci do leczenia w Oddziatach Toksykologii
W Poznaniu 1 Gdansku. Oddzial poznanski formalnie jest przeznaczony dla oséb
dorostych 1 nieletni przyjmowani sg wyjatkowo, po konsultacji z lekarzem dyzurnym,
np. gdy brakuje miejsc w szpitalach pediatrycznych.

Hospitalizacje dzieci i mtodziezy z powodu ostrego zatrucia alkoholem
etylowym stanowig konsekwencje coraz wczesniejszego i coraz wigkszego spozywania
przez nie napojow alkoholowych. Trend ten obserwuje si¢ w Polsce i innych krajach
Europy oraz w Stanach Zjednoczonych Ameryki [Bouthoorn et al., 2011;
Kaminska i wsp., 2012; Kuzelova et al., 2009; Schoberl et al., 2009]. Szacuje sig,
ze powazne szkody zdrowotne zwigzane z piciem alkoholu przez dzieci i mlodziez
wystepuja u okoto 10-15% populacji w wieku migdzy 15 a 18 rokiem zycia [Skotnicka-
Klonowicz 1 wsp., 2011]. Badania z ostatnich lat wskazuja, na wzrost liczby pijace]
i upijajacej sie mlodziezy, w szczegdlnosci dziewczat, a takze zmniejszanie si¢ grupy
abstynentéw [PARPA, 2013]. W latach 2000-2010, wsrdd pacjentéw hospitalizowanych
w Klinice Pediatrii, Endokrynologii i Diabetologii Slaskiego Uniwersytetu Medycznego
w Katowicach dzieci z ostrym zatruciem etanolem stanowity 2,7%. Jedno na szeScioro
z nich wymagato leczenia w oddziale intensywnej terapii. W analizowanym okresie
zaobserwowano  takze  wyrazny  wzrost  liczby  zatrutych  dziewczat
[Kaminska i wsp., 2012]. W  Klinice  Pediatrii ~ Szpitala ~ Uniwersyteckiego
w Bialymstoku zatrucia etanolem stanowily 49,9% dzieci hospitalizowanych z powodu
ostrych intoksykacji w latach 2006-2010 [Pawlowicz et al., 2013].

W prezentowanym badaniu, wsrdd chorych leczonych z powodu objawow
abstynencyjnych nie stwierdzono osob nieletnich. Najmlodszy pacjent z tej grupy miat
22 lata. Takze w badaniu Pacha i1 wsp., w kohorcie pacjentow uzaleznionych
od alkoholu nie odnotowano o0s6b ponizej 20 roku zycia co ma prawdopodobnie

zwigzek z faktem, zerozwdjuzaleznienia stanowi do$¢ dhlugotrwaly proces
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[Pach i wsp., 2000; Wackernah et al., 2014]. Istotnym jest jednak fakt, Ze rozpoczecie
spozywania alkoholu we wczesnym wieku, ponizej 12 roku zycia, zwigksza ryzyko
uzaleznienia [Bratek et al., 2013].

Naduzywanie alkoholu, postepujacy brak kontroli nad jego konsumpcja, picie
szkodliwe poprzedzajg rozwoj uzaleznienia [Wackernah et al., 2014]. W zwigzku z tym,
nie wydaje si¢ zaskakujace, ze w badanej grupie pacjenci hospitalizowani z powodu
ostrego zatrucia etanolem byli znamiennie statystycznie mtodsi niz chorzy leczeni
W zwigzku z wystapieniem objawow abstynencyjnych. Sredni wiek osob z ostra
intoksykacjg wynosit 39,1+13,6 lat. U chorych z objawami abstynencyjnymi miat
warto$¢ 44,4+10,3 lat i byt podobny do obserwowanego w badaniu Chrostka Maja i wsp.
(45,1 lat), Krocha i wsp. (43,7 lat) oraz Pach iwsp. (42,94£9,3 lat) [Chrostek-
Maj i wsp., 2005; Kroch 1 wsp., 2004; Pach iwsp., 2004]. Prawidlowos$¢ taka
odnotowano takze w grupie kobiet. Chore z ostrg intoksykacja byly istotnie miodsze
od pacjentek z zespotem abstynencyjnym. Ich $redni wiek zblizat si¢ do uzyskanego
w badaniu Chodorowskiego 1 wsp., obejmujacego chorych z ostrym zatruciem etanolem
[Chodorowski i wsp., 2004]. Pacjentki, ktore leczono w oddziale detoksykacji z powodu
objawOw abstynencyjnych byly wyraznie starsze i miaty $rednio 47,5 lat [Chrostek-
Maji wsp., 2005]. Wiek mezczyzn w obu wydzielonych grupach nie roznit
si¢ znamiennie. Nie byl on takze istotnie r6zny od stwierdzonego przez innych autoréw
badajacych populacje polska [Chodorowski i wsp., 2004; Chrostek-Maj i wsp., 2005;
Gawlikowski 1 wsp., 2004; Wegrzynek 1 wsp., 2004].

Alkohol etylowy jest substancja o dzialaniu hamujagcym aktywnosé
osrodkowego uktadu nerwowego. Do oceny zaburzen $wiadomosci wywotanych
ksenobiotykami, w tym etanolem, w toksykologii klinicznej czgsto stosuje
si¢ klasyfikacje Matthew-Lawson. [Groszek [ Wiernikowski, 2009;
Matthew and Lawson, 1975]. W prezentowanej pracy takze wykorzystano to narzedzie.
Wsréd badanych chorych z ostrg intoksykacja alkoholem stwierdzono do$¢ duza grupe
0sob (12,42%), u ktérych rozpoznano 0 stopien $pigczki. Powdd ich hospitalizacji
stanowity kliniczne objawy jednej z pierwszych faz zatrucia, euforii, dla ktorej
charakterystyczne jest odhamowanie, pobudzenie psychoruchowe i agresja
[Pach i Wiernikowski, 1989]. Stezenie etanolu u tych osob zawierato si¢ w bardzo
szerokich granicach i wynosito od 0,70 do 4,00 g/l, $rednio 2,29+0,92 g/l. W badaniu
Chodorowskiego i wsp. grupa chorych zakwalifikowanych do O stopnia $piaczkKi
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wg Matthew—Lawson stanowila 16,7% 1 charakteryzowata si¢ wyzsza S$rednig
alkoholemia, wynoszaca 3,3+1,1 g/l [Chodorowski i wsp., 2004].

W poddanej badaniu populacji najliczniej reprezentowani byli chorzy
w I (28,57%) 1 III (22,98%) stopniu $pigczki, u ktorych stwierdzono $rednie stezenie
alkoholu wynoszace odpowiednio 2,77+1,05 1 3,25£1,41 g/!. W badaniu
Chodorowskiego 1 wsp. najliczniej reprezentowani byli pacjenci w III stopniu $pigczki
(29,4%), u ktoérych stezenie etanolu we krwi wynosito $rednio 3,4+1,3 g/l. Niemal
tak samo liczne byty grupy chorych w II i I stopniu S$piaczki, ktore stanowity
odpowiednio 21,7 i 21,1% [Chodorowski i wsp., 2004].

Chorzy nieprzytomni, w II do IV stopnia $pigczki, stanowili 59,01% badanych
Z ostrym zatruciem. Arefleksj¢ lub nieprawidtowe objawy neurologiczne, kwalifikujace
do IV stopnia $§piaczki, stwierdzono u 15,53% pacjentéw zatrutych. Srednie stezenie
etanolu w tej grupie wynosito 3,91£1,22 g/l. Odsetek pacjentdéw w najci¢zszym stanie
w badanej grupie byl wyzszy niz stwierdzony przez Chodorowskiego i wsp., a warto$ci
alkoholemii poréwnywalne [Chodorowski 1 wsp., 2004].

Podobnie jak u Chodorowskiego i wsp., $Srednie stezenie etanolu we krwi
pacjentow w0 do Il stopnia  S$pigczki nie  roznilo  si¢  istotnie
[Chodorowski i wsp., 2004]. Dopiero chorzy w IV stopniu $pigczki mieli znaczaco
wyzszg alkoholemi¢ niz pacjenci z zaburzeniami $wiadomos$ci w stopniu 0 - 11.

Obraz kliniczny ostrego zatrucia etanolem zalezy od dawki alkoholu etylowego.
Im wyzsze jego stezenie we krwi, tym wyrazniejsze jest dzialanie biologiczne [Jodynis-
Liebert, 2005]. W prezentowanym badaniu, w podgrupie chorych z ostrym zatruciem
alkoholem etylowym stwierdzono istnienie korelacji dodatniej pomiedzy stezeniem
etanolu we krwi a nasileniem $pigczki w klasyfikacji Matthew-Lawson. Zaleznos$¢
te stwierdzono takze w grupie mezczyzn, ktorzy stanowili wigkszos¢ tej populacii.
U me¢zczyzn w IV stopniu $pigczki stezenie etanolu we krwi bylo istotnie wyzsze
niz u chorych w stopniu O, | i Il. U kobiet zalezno$ci takiej nie zaobserwowano.
Stezenia etanolu we krwi kobiet ze skrajnie réznymi objawami zatrucia nie rdznily
si¢ znaczgco. Alkoholemia u kobiet przytomnych badZ sennych nie roznila si¢ istotnie
od stezenia alkoholu we krwi pacjentek gleboko nieprzytomnych. W pracy
Chodorowskiego iwsp. nie obserwowano S$cistej zaleznosci pomiedzy wartoscig
stezenia etanolu w surowicy a glebokoscig $pigczki [Chodorowski iwsp., 2004].
Analizie poddano takze stezenie etanolu we krwi chorych z ostrym zatruciem
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prezentujacych podobne objawy kliniczne w zaleznos$ci od plci. U kobiet i mg¢zczyzn
zakwalifikowanych do tego samego stopnia $pigczki alkoholemie nie r6znity si¢ istotnie,
z wyjatkiem stopnia III, w ktorym stezenie alkoholu we krwi me¢zczyzn byto
znamiennie wyzsze niz u kobiet.

W  przebiegu wuzaleznienia od alkoholu rozwijaja si¢ mechanizmy
I uwarunkowania psychologiczne podtrzymujace konieczno$¢ picia. Ostre zatrucia
etanolem u pacjentéw uzaleznionych stwierdza si¢ czeséciej niz w populacji ogdlnej
[Pach 1 wsp., 1997]. W grupie badanej, chorzy uzaleznieni do alkoholu stanowili
75,59%, podczas gdy u Chodorowskiego 1 wsp. reprezentowaly 64%
[Chodorowski i wsp., 2004]. Do grupy tej nalezalo 54,66% pacjentow
hospitalizowanych z powodu ostrego zatrucia etanolem. Odsetek ten byt nieco wyzszy
niz wsréd pacjentdow uzaleznionych od alkoholu hospitalizowanych w Klinice
Toksykologii w Gdansku, gdzie stanowit 47,9% [Chodorowski i wsp., 2000a].

Podstawowym objawem Kklinicznym ostrego zatrucia alkoholem etylowym
sa r0znego stopnia zaburzeniami $§wiadomosci, ktorych nasilenie zalezy w duzym
stopniu od aktualnie przyjetej dawki etanolu, ale takze sposobu jego konsumpcji
W przeszlo$ci, w tym czasu 1 intensywnosci picia czy uzaleznienia. W nastgpstwie
zmian adaptacyjnych zachodzacych w organizmie cztlowieka pod wptywem przewleklej
obecnosci alkoholu rozwija si¢ tolerancja, manifestujgca si¢ konieczno$cig
przyjmowania coraz wigkszych dawek alkoholu, aby wywola¢ ten sam efekt,
czyli wystgpowaniem mniej nasilonych objawow przy coraz wyzszych stgzeniach
etanolu we krwi [Tabokoff et al., 1986]. W badaniu ocenie poddano wptyw uzaleznienia
na obraz klinicznego ostrego zatrucia etanolem w zaleznosci od jego stezenia we krwi.
Stwierdzono, ze chorzy uzaleznieni 1 nieuzaleznieni z podgrupy z ostrym zatruciem
nie roznili si¢ znaczgco cigzkoscig intoksykacji - nie stwierdzono istotnej statystycznie
réznicy w stopniu $pigczki. Aby wywotaé podobnie nasilone objawy, pacjenci z tych
dwoéch podgrup musieli jednak osiagnaé zdecydowanie rozne stezenia alkoholu
etylowego we krwi. Dla chorych w tym samym stanie klinicznym, czyli w tym samym
stopniu  $pigczki, u uzaleznionych stezenie etanolu bylo istotnie wyzsze
niz U nieuzaleznionych. Prawidlowo$¢ t¢ obserwowano we wszystkich stopniach
$pigczki wg klasyfikacji Matthew-Lawson. Stwierdzono ja takze w obrgbie plci -
stezenie etanolu we krwi uzaleznionych mezczyzn i1 uzaleznionych kobiet, bylo istotnie
statystycznie wyzsze niz u nieuzaleznionych. Takze u Chodorowskiego i wsp. $rednie
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stezenie  etanolu u  pacjentow  uzaleznionych  bylo  istotnie = wyzsze
niz U nieuzaleznionych. Prawidlowo$¢ te stwierdzono takze u chorych w I, III i IV
stopniu $pigczki wg Matthew-Lawson. Istotnej zalezno$ci nie odnotowano tylko
w |1 jej stopniu [Chodorowski i wsp., 2004].

Jednym z najcigzszych objawow klinicznych ostrego zatrucia etanolem,
stanowigcym stan bezposredniego zagrozenia zycia, jest ostra niewydolno$¢ oddechowa.
Dziatajac poprzez receptory GABA, etanol zstepujaco hamuje kolejne osrodki
osrodkowego ukladu nerwowego, od kory mozgowej do rdzenia kregowego,
w zaleznosci od przyjetej dawki [Kumar et al., 2009]. Roéznica pomiedzy dawka
wywolujaca $piaczke, a dawka skutkujaca ostra niewydolno$cia oddechowa jest
niewielka. Duze znaczenie odgrywa tu wrazliwo$¢ osobnicza i tolerancja, ktora rozwija
si¢ w nastepstwie regularnej konsumpcji etanolu [Magdalan i wsp., 2003]. U chorych
z ostrym zatruciem alkoholem etylowym, niewydolno$¢ oddechowa stanowi¢ moze
nastepstwo porazenia osrodka oddechowego, a takze niedroznosci drog oddechowych
wskutek aspiracji wymiocin czy zapadania si¢ jezyka [Jarocka 1 wsp., 2010;
Magdalan i wsp., 2003]. W przeprowadzonym badaniu ostrg niewydolno$¢ oddechowa
rozpoznano u niewielkiej liczby pacjentoéw z ostrym zatruciem etanolem (8,07%),
zar6wno u 0sob uzaleznionych, jak i u nieuzaleznionych, bedacych w I, II1 1 IV stopniu
$pigezki w klasyfikacji Matthew-Lawson. Zaburzenie to obserwowano zdecydowanie
czesciej niz Chodorowski i wsp. [Chodorowski 1 wsp., 2004]. O wystgpieniu ostrej
niewydolnosci oddechowej decydowatl prawdopodobnie stopien zahamowania
osrodkowego uktadu nerwowego, poniewaz nie zaobserwowano jej u zadnego pacjenta
w 0 1 I stopniu $pigczki. Stwierdzono jednoczes$nie, ze u chorych, z rozwingta ostra
niewydolnoscig oddechowg stopnien $pigczki wg klasyfikacji Matthew-Lawson byt
istotnie wyzszy niz u pacjentow u ktorych stan ten nie wystapit. Takie
réznice odnotowano zar6wno w grupie osob uzaleznionych, jak i nieuzaleznionych.

Wystepowanie ostrej niewydolno$ci oddechowej jest charakterystyczne
dla bardzo cigzkich zatru¢ etanolem. Odnotowuje si¢ ja jednak u osoéb z bardzo
rozbieznymi warto$ciami alkoholemii [Magdalan 1 wsp., 2003;
Sanap and Chapman, 2003]. Takze w przedstawianym badaniu  zaburzenie
to rozpoznano u chorych ze stezeniem etanolu we krwi zawierajagcym si¢ w zakresie
od 1,26 do 6,30 g/l, z mediana wynoszaca 3,00 g/l. Srednia jego warto$¢ wynosita
3,41%1,54 g/l i byta nizsza niz u Chodorowskiego i wsp. [Chodorowski i wsp., 2004].
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Prezentowane badanie pokazuje, ze wysokie stezenie etanolu we krwi nie jest
jedynym 1 najwazniejszym czynnikiem odpowiedzialnym za wystgpienie ostrej
niewydolnosci oddechowej u oséb z zatruciem alkoholem. Reakcja ludzkiego
organizmu na alkohol etylowy jest bowiem bardzo zrdéznicowana, zalezna przede
wszystkim od jego wiasciwosci osobniczych, w tym metabolizmu watrobowego,
ale takze  obecno$ci  tolerancji czy  schorzen narzadéw — wewnetrznych
[Magdalan i wsp., 2003; Pach i Wiernikowski, 1989, Tabokoff et al., 1986]. Badanie
wykazato, ze stezenie etanolu we krwi pacjentow, u ktérych rozwingta si¢ ostra
niewydolno$¢ oddechowa nie roznito si¢ istotnie od stwierdzanego u chorych, u ktorych
zaburzenie to nie wystapito, zaréwno wsrdd osob uzaleznionych, jak i nieuzaleznionych.

W grupie badanych chorych, podobnie jak u Chodorowskiego i wsp.,
nie odnotowano zgondéw, cho¢ wartos$ci niektorych alkoholemii moga zosta¢ uznane
za potencjalnie $miertelne [Chodorowski i wsp., 2000b]. W pismiennictwie, za stgzenia
$miertelne etanolu we krwi uwaza si¢ wartosci z zakresu 3,0-6,0 g/l [Bogdanik, 1988;
Ellenhorn and Barceloux, 1988; Marek i Ktlys, 1998; Szajewski i1 wsp., 2000].
W pracach przedstawiajacych analiz¢ $miertelnych ostrych zatru¢ etanolem, $rednie
stezenie alkoholu etylowego w materiale autopsyjnym wynosito 3,98+0,68 g/l
(w zakresie 1,8-6,0 g/1), 3,6+0,86 g/l (w zakresie 0,74-6,8 g/l) czy 4,67+0,74 g/l
(w zakresie 3,6-8,8 g/l) [Chodorowski i wsp. 2000b; Jones and Holmgren, 2003; Oktota
1 wsp., 2009]. Dostgpne sa takze pojedyncze opisy przypadkow pacjentéw, ktorzy
przezyli intoksykacje ze skrajnie wysokimi st¢zeniami etanolu, jak 8,16 g/l, 8,8 g/l czy
11,27g/l [Berild and Hasselbach, 1981; Kotacinski i Kruszewska-Jeske, 1983;
Magdalan i wsp., 2003]. Prezentowane w piSmiennictwie wartosci alkoholemii
U pacjentow zmartych z powodu przewlektej choroby alkoholowej sg nizsze, wynoszace
srednio 1,72 g/1, z mediang 1,5 g/l i zakresem od 0,1 do 5,6 g/l [Jones and Holmgren,
2003]. Za przyczyne naglych zgondw tej grupy chorych przyjmuje si¢ obniZenie progu
wrazliwosci serca na wystegpowanie migotania komér [Mc Kee and Britlon, 1988].

Brak zgondéw w grupie badanej moze stanowi¢ poparcie tezy, ze wlasciwa
intensywna terapia objawowa w tym schorzeniu jest bardzo skuteczna. Ostre zatrucia
ksenobiotykami generalnie charakteryzuja si¢ dos$¢ niska $miertelnoscig. W Polsce
w2010 roku wyniosta ona 1,33%. Nalezy jednak zwroci¢c uwage, ze jedng

Z najczestszych przyczyn zgondéw w ostrych intoksykacjach byt wlasnie etanol.
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Ksenobiotyk ten stanowit najczestszg przyczyng $mierci pacjentdw z ostrym zatruciem
leczonych w oddziatach innych niz toksykologiczne [Swiderska i Sein Anand, 2012].

Alkohol etylowy jest uznang substancjg uzalezniajaca [Morse and Flavin,
1992]. Osoba uzalezniona traci kontrole¢ nad spozywaniem alkoholu i nie potrafi
ograniczy¢ jego konsumpcji. W grupie badanej chorzy uzaleznieni od alkoholu
stanowili  75,59%. Nalezeli do nich wszyscy leczeni z powodu objawow
abstynencyjnych i 54,66% hospitalizowanych w zwigzku z ostrg intoksykacja.

U os6b uzaleznionych, zredukowanie przyjmowanej dawki alkoholu moze
prowadzi¢ do wystgpienia objawow abstynencyjnych bedacych nastepstwem zmian
adaptacyjnych, jakie maja miejsce w organizmie z powodu jego naduzywania.
W wyniku przemian metabolicznych i funkcjonalnych, dochodzi do rozwoju tolerancji,
ktéra odpowiada za zmniejszong odpowiedz komoérkowa na dziatanie etanolu
[Tabakoffet al.,, 1986]. Tolerancja metaboliczna stanowi nastgpstwo indukcji
aktywno$ci gltéwnych enzymoéw metabolizujacych etanol, czyli dehydrogenazy
alkoholowej (ADH) oraz uktadu mikrosomalnego MEQOS (ang. Microsomal Ethanol
Oxidizing System) , co przyspiesza jego eliminacj¢. Tolerancja farmakodynamiczna
stanowi nastgpstwo zmniejszenia reaktywnosci receptorow GABAa | NMDA, a takze
neuronéw serotoninowych i adrenergicznych. W tej sytuacji, nagle zaprzestanie
spozywania alkoholu skutkuje nadmiernym pobudzeniem uktadu nerwowego,
objawiajgcym si¢ symptomami zespotu abstynencyjnego W warunkach fizjologicznych,
aktywno$§¢ GABA wygasza to nadmierne pobudzenie, jednak u osob uzaleznionych
od alkoholu mechanizm ten jest zaburzony [Kumar et al., 2009; Sundstrom-
Poromaa et al., 2002; de Witte, 2004].

Pierwsze objawy abstynencyjne pojawiaja si¢ juz po 3-6 godzinach
od zaprzestania lub znacznego ograniczenia konsumpcji alkoholu. Towarzyszy
im systematyczne obnizanie si¢ st¢zenia etanolu we krwi, ale nasilone symptomy moga
rozwing¢ si¢ jeszcze przed catkowitym wyeliminowaniem tego ksenobiotyku
zorganizmu. [Elholm et al., 2011; Mayo-Smith et al., 2004; Yost, 1996]. Taka
prawidlowo$¢ zaobserwowano w grupie badanych chorych. U ponad 70% z nich
W chwili przyjmowania do Oddzialu Toksykologii, czyli w momencie, w ktorym
nasilenie objawow abstynencyjnych kwalifikowato pacjentéw do leczenia w warunkach
szpitalnych, stwierdzano jeszcze obecno$¢ etanolu we krwi. Srednie jego stezenie
wynosito 1,44+1,27 g/1.
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Prawie u co trzeciego badanego alkoholemia miesdcita si¢ w granicach 2,01-
3,00 g/l. Sa to stezenia toksyczne, ktére u oséb nieuzaleznionych powoduja ostra
intoksykacje z  objawami  ekscytacji lub  nawet fazy  narkotycznej
[Pach i Wiernikowski, 1989]. Do$¢ duzg podgrupe pacjentow stanowily osoby,
u ktorych symptomy abstynencyjne rozwingly si¢ pomimo jeszcze wyzszego st¢zenia
alkoholu we krwi, przekraczajacego 3,0 g/l. U o0s6b nie uzaleznionych od etanolu
alkoholemie takie wywotuja gleboka $pigczke, ktdra prowadzi¢ moze do niewydolnos$ci
krazeniowo-oddechowej, a nawet S$mierci [Jones et Holmgren, 2003;
Oklota i wsp., 2009; Pach i Wiernikowski, 1989]. Chorzy ci stanowili ponad 10%
badanych. Podobnie wysokie stezenia etanolu we krwi pacjentdow z rozwini¢tymi
objawami alkoholowego zespotu abstynencyjnego potwierdzili inni badacze
[Pach i wsp., 2000; Pach i wsp., 2001]. W kolejnych latach obserwacji, zauwazyli oni
takze trend wzrostowy stezenia etanolu we krwi w tej grupie chorych, zmniejszenie
si¢ odsetka pacjentéw z niskimi alkoholemiami oraz wzrost liczby oséb z wysokimi
jej wartosciami [Pach i wsp., 2000; Pach i wsp., 2001].

Zaréwno wyniki uzyskane w prezentowanym badaniu, jak i1 przedstawiane
przez innych autorow wskazuja, ze dla duzej grupy pacjentdéw uzaleznionych
od alkoholu, petna eliminacja etanolu z organizmu i osiggni¢cie zerowej wartosci
alkoholemii nie jest mozliwa bez wdrozenia wlasciwego leczenia. Dazenie do tego
stanu moze przyczyni¢ si¢ do jeszcze wigkszego nasilenia objawow abstynencyjnych
| wystgpienia powiktan, np. drgawek czy majaczenia drzennego, stanowigcych
bezposrednie zagrozenie zycia. Obecno$¢ alkoholu we krwi tych pacjentow
uniemozliwia im jednak dostep do wigkszosci osrodkow leczenia uzaleznien, w ktorych
warunkiem przyjecia jest trzezwos¢. Fakt obecnosci alkoholu etylowego we krwi
pacjentdow z rozwinigtym zespotem odstawiennym podkreslajg takze inni autorzy
[Pach i wsp., 2000; Pach i wsp., 2001].

Znajomo$¢ symptomatologii alkoholowego zespotu abstynencyjnego ma duze
znaczenie praktyczne, szacuje si¢ bowiem, ze 16-26% wszystkich hospitalizowanych
to osoby uzaleznione od etanolu, u ktéorych w trakcie leczenia ujawnig si¢ objawy
odstawienne [Mainerova et al., 2013]. Rozwijajg si¢ one nawet u 31% pacjentow
leczonych z powodu urazéw i 16% chorych w oddziatach chirurgicznych w okresie
pooperacyjnym [Mainerova et al., 2013; Smoger et al., 2002; Roche et al., 2006].

W pracy przeanalizowano objawy obserwowane u badanych w chwili przyjecia
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do Oddzialu Toksykologii. Stwierdzono, ze najczgséciej, u ponad 90% chorych,
wystepowato drzenie, potliwo$é, tachykardia i pobudzenie ruchowe, czyli objawy
nadreaktywnos$ci wegetatywnej, ktore pojawiaja si¢ najwczesniej, w kilka godzin
po ograniczeniu lub zaprzestaniu konsumpcji alkoholu [Habrat i wsp., 2011].
Najrzadziej stwierdzano zaburzenia sfery psychicznej, jak omamy, utrudnienie kontaktu
1 zaburzenia orientacji, charakteryzujace druga faz¢ alkoholowego zespolu
abstynencyjnego. Rozpoczynaja si¢ one typowo po 8 do 72 godzin od zaprzestania picia
i mogg stanowi¢ poczatek majaczenia drzennego [Habrat i wsp., 2011, Mainerova et al.,
2013]. Czestotliwos¢ wystepowania tego powiktania w opublikowanych badaniach byta
bardzo zréznicowana — stanowita od 1,25% do 33% [Lee et al., 2005; Mayo-Smith et al.,
2004; Shaw et al., 1998; Wright et al., 2006].

Prezentowane badanie wykazalo, ze leczeniu w Oddziale Toksykologii
najczesciej poddawani byli chorzy z objawami abstynencyjnymi nasilonymi w stopniu
srednim w skali NOWA, u ktérych wciaz jeszcze stwierdzano istotng alkoholemig -
1,41+1,17 g/l. Badanie nie wykazalo korelacji pomig¢dzy st¢zeniem etanolu we krwi
a nasileniem objawOw abstynencyjnych w calej grupie pacjentow hospitalizowanych
Z powodu zespotu abstynencyjnego, w wydzielonych podgrupach kobiet i mezczyzn,
ani w przedziatach wiekowych.

Cho¢ w badaniu nie stwierdzono korelacji pomiedzy wiekiem chorych
a stopniem cigzkos$ci zespotu abstynencyjnego w catej grupie AZA, ani w podgrupie
kobiet i mgzczyzn, to jednak niektorzy autorzy zwracaja uwage, ze W codziennej
praktyce klinicznej, u znacznej czgsci pacjentdéw uzaleznionych od alkoholu powyze;j
40-go roku zycia zespot abstynencyjny ma bardzo ciezki przebieg i wymaga
zastosowania intensywnej terapii [Pach i wsp., 2000].

Ostre zatrucia etanolem oraz powikltania narzgdowe jego przewleklego
naduzywania ujawniaja si¢ w wynikach biochemicznych badan laboratoryjnych.
Niektore z nich pozwalajg na wykrycie groznych dla Zycia zaburzeh wymagajacych
natychmiastowej korekcji, inne ufatwiaja zdiagnozowanie problemu alkoholowego
I wdrozenie  odpowiedniego postepowania leczniczego. Wsrdod — obarczonych
najwickszym niebezpieczenstwem powaznych nastepstw zdrowotnych naduzywania
alkoholu wymieni¢ mozna zaburzenia gospodarki weglowodanowej, bedace wynikiem
oddziatywania etanolu na narzady dla niej kluczowe, czyli trzustke, watrobe 1 migénie
szkieletowe [Mergener and Baillie, 1997; Rehm et al., 2013]. W badaniu
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przeprowadzono analize stezenia glukozy w osoczu u wszystkich chorych. Srednie
jej stezenie miescito si¢ w normie glikemii przygodnej i wynosito 113,54427,01 mg/dl,
ale jej wartosci wahaty si¢ od 56 do 220 mg/dl. Wyniki te byly zblizone do uzyskanych
przez innych badaczy [Gawlikowski i wsp., 2004].

W analizie szczegdlng uwage poswiecono wystepowaniu hipoglikemii, ktora
moze stanowi¢ dodatkowa przyczyng zagrozenia zycia lub zdrowia w ostrym zatruciu
etanolem i cigzkim zespole abstynencyjnym. Za hipoglikemi¢ przyjeto stezenie glukozy
w osoczu ponizej 60 mg/dl [Sieradzki, 2005]. Niskie st¢zenia glukozy wywotane
spozyciem etanolu opisali po raz pierwszy Brown 1 Harvey w 1941 r.
[Brown and Harvey, 1941]. Hipoglikemii sprzyjaja zaburzenia metaboliczne
spowodowane przyjmowaniem etanolu, glownie stanu oksydacyjno-redukcyjnego,
powodujace zahamowanie szlakow syntezy glukozy, przy czym warunkiem jej
ujawnienia si¢ jest jednak wczesniejsze wykorzystanie watrobowych zapasow
glikogenu. [Krebs, 1968; Krebs et al. 1969].

W analizowanej grupie hipoglikemia stanowita problem marginalny.
Stwierdzono tylko jeden przypadek nieznacznego obnizenia st¢zenia glukozy w osoczu
do wartosci 56 mg/dl u pacjenta z ostra intoksykacja, co stanowito 0,33% wszystkich
badanych. Tak niewielki odsetek hipoglikemii pozostaje w sprzecznosci z ogoélnie
panujaca opinig, ze jest to najczgstsze zaburzenie gospodarki cukrowej] w ostrym
zatruciu etanolem [Frenkiel et al., 1963]. Podobne wyniki uzyskali Pach i wsp., ktorzy
stwierdzili hipoglikemi¢ tylko u 10 z 1047 pacjentéw leczonych z powodu ostrego
zatrucia etanolem (0,95%) [Pach 1 wsp., 2007]. Takze Kallas i wsp. odnotowali bardzo
rzadkie jej wystepowanie (1%), ale zwrocili uwage na stosunkowo wysokg $miertelnos¢
chorych z tym zaburzeniem, si¢gajaca 10% [Kallas and Sellers, 1975]. Obserwacje
kliniczne innych autorow wskazujg, ze hipoglikemie obserwuje si¢ najczgsciej
u wyniszczonych alkoholikow oraz u dzieci. Za grupe¢ ryzyka uwaza si¢ dzieci ponizej
5 roku zycia, u ktorych hipoglikemia bywa najczgstszym zaburzeniem metabolicznym
wywolanym spozyciem etanolu [Lamminpaa, 1995]. Czgsto$¢ jej wystgpowania
U dzieci, ktore spozyly etanol, badacze oceniali roznie - od 3,4 do 22%
[Ernst et al., 1996; Leung, 1986]. Na podkreslenie zastuguje fakt, ze w niektorych
badaniach hipoglikemii nie odnotowywano w ogole [Sanz et al., 2009].

Naduzywanie alkoholu sprzyja takze zaburzeniom przebiegajacym
Z podwyzszonym stezeniem glukozy we krwi, zwlaszcza uposledzonej tolerancji
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glukozy 1 cukrzycy [Kang et al., 2007; Wan et al, 2005]. Etanol jest jedna
Z najczestszych przyczyn uszkodzenia trzustki. Uwaza si¢, ze odpowiada za 70 do 80%
przypadkow przewlektego zapalenia tego narzadu, odpowiedzialnego za rozwoj
cukrzycy wtornej [Mergener and Baillie, 1997]. Etanol i produkty jego biotransformacji
w wielu mechanizmach, poprzez mutacje punktowe gendw, metapalzje nablonka,
tworzenie adduktow, indukcj¢ stresu oksydacyjnego przyspieszaja apoptoze komorek
beta trzustki [Dembele et al., 2008; Fang and Vaca, 1997]. Wywoluje to zaburzenia
sekrecji insuliny, ktore w warunkach stymulacji wspodtczulnej przyczyniaja
si¢ do uwalniania glukozy z glikogenu zmagazynowanego w watrobie i wzrostu
glikemii. Alkohol etylowy uwazany jest takze za czynnik sprzyjajacy rozwojowi
cukrzycy typu II, poniewaz przyczynia si¢ do zmniejszenia utylizacji glukozy w tkance
thuszczowej, a takze indukuje insulinooporno$¢ w watrobie i migsniach szkieletowych
[Wan et al., 2005]. Z drugiej strony, podnosi si¢ fakt, ze umiarkowane spozycie
alkoholu moze by¢ w cukrzycy korzystne. Okresla si¢ to mianem ,,paradoksu
alkoholowego” w cukrzycy. Przyjmowanie niewielkich dawek alkoholu zwigksza
regionalny przeptyw krwi poprzez wysepki Langerhansa i nasila w ten sposéb sekrecje
insuliny [Huang and Sjoholm, 2008]. Sprzyja to lepszej kontroli cukrzycy typu Il
U pacjentow spozywajacych umiarkowane dawki etanolu. Cze$¢ badaczy podkresla U-
ksztattng  zalezno$¢ pomigdzy ryzykiem wystgpienia zaburzen gospodarki
weglowodanowej 1 cukrzycy typu II, a iloscia wypijanego alkoholu. Ryzyko
to poczatkowo zmniejsza si¢ w miar¢ zwigkszania wypijanej ilosci alkoholu,
az do dawek umiarkowanych (3,0-45,9 g/dz). Dalsze zwigkszanie dawek powoduje
jednak wzrost ryzyka wystgpienia tych zaburzen [Avogaro et al., 1996;
Howard et al., 2004]. Zmniejszenie ryzyka upos$ledzenia tolerancji glukozy i cukrzycy
typu Il w nastepstwie przyjmowania niskich dawek etanolu stwierdzono tylko
uUme¢zczyzn [Carson et al.,, 2003]. W prezentowanym badaniu, w grupie chorych
leczonych z powodu ostrego zatrucia, nie stwierdzono istotnej réznicy w wystepowaniu
hiperglikemii pomigdzy osobami uzaleznionymi 1 nieuzaleznionymi od alkoholu
leczonymi z powodu ostrego zatrucia.

Wysokie przygodne st¢zenie glukozy, powyzej 180 mg/dl, odnotowano
czesciej niz hipoglikemie, cho¢ tylko u 2,34% badanych — u 0,62% chorych z ostrym

zatruciem iu 4,35% z objawami abstynencyjnymi. Czgstsze wystepowanie
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hiperglikemii niz hipoglikemii u pacjentéw z ostrym zatruciem etanolem potwierdzili
takze inni autorzy [Pach 1 wsp., 2007].

Alkohol etylowy, spozywany zarowno przewlekle, jak i w jednorazowe;j
wysokiej dawce, wptywa na wchlanianie, eliminacj¢ i st¢zenie wiclu fizjologicznie
waznych elektrolitbw, w tym sodu 1 potasu [Pasternak i1 Kietczykowska, 2003;
Ragland, 1990]. Zaburzenia gospodarki wodno-elektrolitowej obserwowano takze
w analizowanej populacji. Najczgstszym zaburzeniem elektrolitowym w grupie badanej
byta hipokaliemia, zdefiniowana za Kokotem, jako obnizenie st¢zenia potasu
W surowicy ponizej 3,8 mmol/l [Kokot, 2005]. Stwierdzono ja u 55,85% badanych,
W tym u 56,52% pacjentdw z ostrym zatruciem alkoholem i u 55,07% os6b z objawami
zespolu odstawiennymi. Srednie stezenie potasu W surowicy wynosito
3,76+0,48 mmol/l i miescito sie ponizej podanej wartosci referencyjnej. Srednie
stezenia stwierdzone u pacjentéw z ostrym zatruciem etanolem 1 zespolem
abstynencyjnym nie roznity si¢ istotnie. Byly one podobne do przedstawionych przez
innych badaczy [Elisaf et al., 2002; Ragland, 1990]. Stasiukyniene stwierdzita
hipokaliemie, zdefiniowana, jako stezenie potasu w surowicy nizsze niz 3,5 mmol/l,
u28,9% pacjentow hospitalizowanych z powodu objawdéw abstynencyjnych
[Stasiukyniene, 2002]. Wynik ten zblizony jest do odsetka tak zdefiniowanej
hipokaliemii uzyskanego w trakcie prezentowanego badania, ktory wyniost 26,81%.
Elisaf i wsp. czestos¢ wystepowania hipokaliemii ocenili na 12,6% [Elisaf et al., 2002].

Innym, powaznym zaburzeniem gospodarki elektrolitowej jest hiperkaliemia,
ktora definiuje si¢, jako wzrost st¢zenia potasu w surowicy krwi powyzej 5,5 mmol/l
[Zaremba et al., 2006]. W badanej grupie nie obserwowano tak wysokich stezen tego
kationu. W piSmiennictwie przyjmuje si¢ jednak takze nizsze granice prawidtowej
maksymalnej warto$ci kaliemii - najczesciej S mmol/l [Elisaf et al., 1994; Stasiukyniene,
2002]. Tak zdefiniowang hiperkaliemi¢ stwierdzono u 1% badanych pacjentow. Wynik
ten nie odbiega od opublikowanych przez innych autoréw, ktoérzy hiperkaliemi¢ takze
stwierdzali zdecydowanie rzadziej niz hipokaliemig. Jej odsetek wynosit od 2,5% do 4,4%
[Elisaf et al., 1994; Stasiukyniene, 2002].

U pacjentow naduzywajacych alkohol obserwuje si¢ rowniez zaburzenia
gospodarki sodowej. W prezentowanym badaniu $rednie st¢zenie sodu w surowicy

W calej analizowanej populacji wynosito 140,0545,01 mmol/l i mie$cilo si¢ w normie.
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Jednak jego warto$¢ u pacjentow z zespotem abstynencyjnym byta istotnie statystycznie
nizsza niz u chorych z ostrym zatruciem (138,9+4,92 vs. 141,02+4,90 mmol/l).

Hiponatremia jest jednym 2z najcze$ciej obserwowanych zaburzen
elektrolitowych ~u  os6b  przewlekle  spozywajacych  alkohol  etylowy
[Kaysen and North, 1984; Stasiukyniene, 2002]. Moze ona towarzyszy¢ odwodnieniu,
prawidlowemu nawodnieniu jak i przewodnieniu. Do jej rozwoju dochodzi w wielu
mechanizmach, m.in. w wyniku stymulacji uwalniania wazopresyny w stanach
zmniejszonej wolemii, hyperaldosteronizmu, w nastgpstwie osmotycznego dziatania
samego alkoholu i hiperglikemii, a takze wymiotow, biegunki czy intensywnych potow
[Kaysen and North, 1984; Kokot, 2005; Stasiukyniene, 2002]. Hiponatremi¢ definiuje
si¢, jako zmniejszenie stg¢zenia sodu w surowicy krwi ponizej 135 mmol/l [Kokot, 2005].
W analizowanym materiale hiponatremi¢ stwierdzono u 14,71% pacjentow. Dane
innych autorow badajacych stezenie sodu u chorych przewlekle pijacych etanol
sg rozbiezne. Odnotowywano ja u 17,3%, 22,8%, a nawet 72,8% chorych
[Elisaf et al., 1994; Liamis et al., 2000; Stasiukyniene, 2002].

Zdecydowanie rzadszym zaburzeniem jest hipernatremia, czyli st¢zenie sodu
w surowicy krwi powyzej 148 mmol/l, rozwijajaca si¢ gldwnie w nastgpstwie utraty
hipotonicznego ptynu przez skore, przewdd pokarmowy i nerki, a takze niedostatecznej
podazy wody [Kokot, 2005]. Tak zdefiniowang hipernatremi¢ obserwowano u 4,35%
wlaczonych do badania. Odsetek ten byt nieco wigkszy w grupie ostrych zatrué
(5,59% vs 2,88%). W przypadku hipernatremii, podobnie jak w przypadku
hiperkaliemii, w piSmiennictwie przyjmuje si¢ r6zne wartosci graniczne st¢zenia sodu,
co utrudnia poréwnywanie wynikow [Elisaf et al., 1994; Liamis et al., 2000;
Stasiukyniene, 2002]. Jesli za stezenie graniczne przyjmie si¢ wartos¢ 145 mmol/l,
jak czynig niektorzy autorzy, to roéznice migdzy obiema wyrdéznionymi w badaniu
podgrupami staja si¢ jeszcze wyrazniejsze. Hipernatremie stwierdza si¢ wowczas
u16,77% pacjentdow z ostrym zatruciem etanolem i u 5,80% leczonych z powodu
zespolu abstynencyjnego. W piSmiennictwie zaburzenie to odnotowywano
u2,3do3,5% o0sob przewlekle konsumujacych etanol [Elisaf et al.,, 1994;
Liamis et al., 2000; Stasiukyniene, 2002].

Alkohol etylowy jest ksenobiotykiem o uznanym dziataniu hepatotoksycznym.
Przewlekte jego naduzywanie prowadzi do uszkodzenia watroby, ktora jest gtdéwnym

miejscem metabolizmu tego ksenobiotyku. Etanol jest najczestsza przyczyna chordb
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watroby w krajach rozwinietych [Rehm et al., 2013]. Za przyczyng¢ alkoholowego
uszkodzenia watroby uwaza si¢ bezposrednie dziatanie toksyczne aldehydu octowego
oraz zaburzenie rownowagi oksydacyjno-redukcyjnej, prowadzace do stresu
oksydacyjnego. Pewng role odgrywa takze ilo$¢ i rodzaj wypijanego alkoholu, czas jego
naduzywania, a przede wszystkim predyspozycje genetyczne [Steward et al., 2001].

Odzwierciedleniem szkodliwego wplywu etanolu na komorki watrobowe
jest miedzy innymi wzrost aktywno$ci transaminazy asparaginianowej (AspAt)
I alaninowej (AlAt). Aktywnos¢ tych enzymow uwazana jest za markery czynno$ciowe,
pozwalajgce na wykrycie spozywania alkoholu w ostatnim czasie, czyli tzw. relapse
markers [Laposata, 1997]. Ze wzgledu na niski koszt i tatwag dostepno$¢, wykonuje
si¢ je rutynowo u osob, u ktorych podejrzewa si¢ alkoholowa chorobe watroby.
W prezentowanym badaniu wzrost aktywnosci AspAt powyzej wartosci referencyjnej
(> 35 U/I) stwierdzono u 65,55%, a AlAt (>45 U/l) u 66,55% badanych.

W grupie badanej $rednia aktywnos$¢ ASpAt byla wyraznie podwyzszona.
Wynosita 84,06£95,43 U/l 1 zawierala si¢ w przedziale od 12 do 643 U/
Byla ona istotnie wyzsza u chorych hospitalizowanych z powodu zespotu
abstynencyjnego, czyli uzaleznionych od alkoholu, niz u pacjentéw z ostrym zatruciem,
wsrod ktorych znajdowaly sie takze osoby nieuzaleznione, pijace incydentalnie
(91,57£78,18 vs 77,67+107,80 U/l, p=0,0001). Wyniki uzyskane w obu podgrupach
byly znacznie wyzsze niz w badaniach Alatalo i wsp. przeprowadzonym wsrdd osob
duzo pijacych, tzw. heavy drinkers, spozywajacych $rednio 110 gramow alkoholu
na dobg przez okres 4 tygodni, u ktérych $rednia aktywno$¢ tego enzymu wynosita
63+51 U/l [Alatalo i wsp., 2009]. Inni autorzy przeprowadzajacy badania w populacji
polskiej uzyskali jednak podobne wyniki [Chodorowski i wsp., 2004; Gawlikowski
I wsp., 2004].

Srednia  aktywno$¢ AIAt byla rowniez wyraznie podwyzszona
(70,07+£81,46 U/l) w calej grupie badanej i porownywalna do uzyskanej w analizach
innych autorow [Alatalo i wsp., 2009; Chodorowski i wsp., 2004; Gawlikowski 1 wsp.,
2004]. U pacjentow hospitalizowanych z powodu objawdw abstynencyjnych aktywnos¢
tego enzymu byla znamiennie wyzsza niz u 0s0b z ostrym zatruciem
(73,48+65,28 vs 67,17+£93,15 U/l), podobnie jak w przypadku AspAt. Jednorazowy

epizod intensywnego spozycia etanolu nie powoduje wzrostu aktywnosci transaminaz,
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co moze tlumaczy¢ istotnie nizszg aktywnos¢ tych enzymow w grupie chorych z ostrym
zatruciem alkoholem [Devgun et al., 1995].

Wzrost aktywno$ci transaminaz sugeruje uszkodzenie hepatocytow.
Aktywno$¢ tych enzymow moze jednak miesci¢ si¢ w normie na wst¢pnym etapie
alkoholowego uszkodzenia watroby, pomimo toczacego si¢ juz procesu zapalnego,
orazw jej schylku, zwlaszcza u pacjentow z zaawansowang marskosciag watroby
[Alatalo i wsp., 2009]. Aktywno$¢ transaminaz obniza si¢ znaczaco 1 zazwyczaj
powraca do normy po 4 tygodniach abstynencji [Rosman and Lieber, 1990].
W alkoholowym zapaleniu watroby aktywno$¢ AspAt typowo wzrasta dwu
do szesciokrotnie, ale rzadko przekracza 500 U/l [Uchida et al., 1983]. Wyzsze warto$ci
sugeruja inng niz alkoholowa etiologi¢ lub obecno$¢ dodatkowego procesu
chorobowego [Czech i Hartleb, 2007]. Oznaczanie aktywnosci tych enzymow nie ma
warto$ci prognostycznej [Alatalo i wsp., 2009]. Nalezy takze pamigta, ze moga one
zosta¢ uwolnione réwniez w nastgpstwie uszkodzenia innych tkanek, np. migsni
szkieletowych, trzustki czy migénia sercowego. Podwyzszong aktywno$¢ transaminaz
obserwuje si¢ takze u otytych, a niektorzy badacze uwazajg, ze AlAt lepiej koreluje
Z otyloscia niz naduzywaniem etanolu [Shah, 1988]. Wzrost aktywnosci obu tych
enzymow odnotowano u 35,40% pacjentdow z ostrym zatruciem etanolem, w tym
u 60,23% chorych uzaleznionych od alkoholu 1 u 2,48% nieuzaleznionych. Analiza
statystyczna wykazata, ze u oso6b uzaleznionych wzrost tej aktywnosci miatl miejsce
istotnie czescie;.

Uwaza sig¢, ze transaminazy jako biomarkery naduzywania alkoholu
charakteryzujg si¢ do$¢ znaczng czulo$cig 1 mniejszg swoistoscig [Magarian et al., 1992].
Podejmujac probe oceny przydatnosci oceny aktywnosci tych enzymoéw w detekcji
uzaleznienia od alkoholu u chorych z ostrg intoksykacja, stwierdzono, ze ich czutosé
wynosita 93%, a swoistos¢ 66%.

Alkohol etylowy wywiera bezposrednie dziatanie toksyczne na migs$nie
szkieletowe. U pacjentow zatrutych etanolem oraz z objawami abstynencyjnymi
dochodzi do uszkodzenia miocytow takze w innych mechanizmach — w wyniku ucisku
u osOb nieprzytomnych, w nastgpstwie pobudzenia ruchowego, urazéw, drgawek
czy zaburzen gospodarki wodno-elektrolitowej [Majewska i wsp., 2012]. Rabdomioliza
skutkuje uwolnieniem z wnetrza komorek wielu substancji, migdzy innymi jondéw
potasu 1 mioglobiny, ktéore moga sta¢ si¢ przyczyna gwaltownie przebiegajacych,
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groznych dla zycia zaburzen [Antoon and Chakraborti, 2011]. Szybko narastajaca
kaliemia moze spowodowaé zaburzenia rytmu serca, do nagltego zatrzymania krazenia
wlacznie. Mioglobina moze przyczyni¢ si¢ do rozwoju ostrej niewydolnosci nerek
[Haas et al., 2003].

Do oceny uszkodzenia mig$ni szkieletowych u chorych z zatruciem etanolem
badz objawami alkoholowego zespotu abstynencyjnego, stluzyé moze oznaczenie
aktywno$ci  kinazy fosfokreatynowej (CPK) [Majewska 1 wsp., 2012].
W prezentowanym badaniu przeprowadzono analize wartosci tego parametru. Srednia
aktywnos¢ CPK w surowicy w calej populacji badanej byta podwyzszona i wynosita
472,39+£2369,31 U/l. Warto§¢ ta przekraczata aktywno$¢ przedstawiong w pracy
Gawlikowskiego 1 wsp.,, w  ktorej  wynosita  313,69+356,62 U/l
[Gawlikowski i wsp., 2004]. Na wzrost $redniej wptyneta prawdopodobnie ponad sto
osiemdziesi¢ciokrotne przekroczenie gornej granicy normy aktywnosci tego enzymu
U jednego z chorych (37266,00 U/1), u ktoérego doszto do masywnego rozpadu migsni
szkieletowych. Podwyzszong aktywnos¢ CPK stwierdzono u 27,33% chorych z ostrym
zatruciem etanolem i u 44,93% z objawami zespotu abstynencyjnego.

Za marker naduzywania alkoholu uwazana jest takze §rednia objetos¢ krwinki
czerwonej (MCV), stanowigca jeden z parametrow rutynowo oznaczanej morfologii
krwi [Kazemi-Shirazi et al., 2008; Savage and Lindenbaum, 1986, Wu et al., 1974].
Zwigkszong MCV stwierdza si¢ u 65% o0sob naduzywajacych alkohol, a tylko u 4%
populacji ogdlnej [Savage et al., 2000]. W przypadkach zwigzanych z nadmiernym
spozywaniem etanolu, nie towarzyszy jej niedokrwisto$¢, ani niedobor kwasu foliowego
[Savage and Lindenbaum, 1986]. Mechanizm wzrostu tego parametru u o0sob
naduzywajacych alkohol nie =zostal do konca poznany. Pod uwage bierze
si¢ bezposrednie toksyczne dziatanie etanolu 1 jego metabolitow na krwinke czerwona,
a takze tworzenie adduktow z aldehydem octowym [Latvala et al, 2001;
Tyulinaet al., 2006]. W alkoholizmie, $rednia obj¢to$¢ erytrocytow zwykle zawiera
si¢ w przedziale 100-110 fl i jest mniejsza niz w przypadku niedoboru kwasu foliowego
czy witaminy Bi, [Magarian et al., 1992]. W badanej grupie pacjentow $rednia MCV
byta mniejsza. Wynosita 90,52+6,45 fl 1 mie$cila si¢ w zakresie wartos$ci referencyjnych
przyjetych przez laboratorium wykonujace badanie (79-92 fl). Takze w pracy
Gawlikowskiego 1 wsp. oraz Chodorowskiego 1 wsp. srednia warto$¢ tego parametru nie
przekraczala gornej granicy normy laboratoryjnej, ale byta istotnie wyzsza niz u nie
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pijacej grupy kontrolnej [Chodorowski i wsp., 2004; Gawlikowski i wsp., 2004].
W prezentowanym badaniu, podwyzszone wartosci MCV stwierdzono u 42,03%
chorych z objawami abstynencyjnymi. W grupie pacjentow z ostrym zatruciem
odnotowano je u 32,92% badanych, istotnie statystycznie cz¢sciej u 0sdb uzaleznionych
niz u nieuzaleznionych. Uwaza si¢, ze makrocytoza jest mato swoistym wskaznikiem
naduzywania alkoholu [Czech i Hartleb, 2007]. W prezentowanym badaniu jego
swoisto$¢ wynosita 57%, a czutos¢ 79%. W pracy Cushmana i wsp. czutos¢ MCV
W rozpoznawaniu naduzywania alkoholu wyniosta tylko 45% [Cushman et al.,1984].
Zastosowanie MCV jako wskaznika przewleklego spozycia etanolu jest dosc
ograniczone, istnieje bowiem wiele innych przyczyn powodujacych wzrost objetosci
erytrocytow, m.in. palenie papierosow, niedoczynno$¢ tarczycy, niektore leki, a takze
niedobor kwasu foliowego 1 witaminy Bio [Geppert i wsp., 2012]. Obserwuje si¢ ja
u okoto 70% 0s6b powyzej 70 roku zycia nie pijacych alkoholu [Czech i Hartleb, 2007].
Parametr ten reaguje na zmiang intensywnos$ci picia oraz na abstynencj¢ ze znacznym,
3-4 miesigcznym, opoznieniem, co ma zwigzek z dlugim czasem zycia erytrocytow
[Stimmel et al., 1983]. Gltéwng zaleta MCV jako wskaznika przewleklego spozywania
etanolu jest mozliwos¢ wykrycia go nawet po kilku miesigcach od zaprzestania
konsumpcji alkoholu.

Innym parametrem, rutynowo oznaczanym w morfologii krwi obwodowej,
uwazanym za  wskaznik  naduzywania  alkoholu  jest liczba  ptytek
[Lindenbaum and Hargrove, 1968]. Srednia liczba trombocytéow w catej populacji
badanej zawierata si¢ w normie laboratoryjnej (219,43+83,05 G/1) 1 byta porownywalna
z wynikami uzyskanymi przez innych badaczy [Chodorowski i wsp., 2004;
Gawlikowski 1 wsp., 2004]. Jednoczesnie stwierdzono istotnie mniejszg liczbe tych
elementéw morfotycznych krwi u pacjentow hospitalizowanych z powodu ostrego
zespolu abstynencyjnego niz u o0so6b z ostrg intoksykacja. Wynika¢ to moze miedzy
innymi z niejednorodnos$ci populacji chorych zatrutych etanolem, w ktorej znajdowaty
si¢ zarbwno osoby uzaleznione, jak pijace incydentalnie. Trombocytopeni¢ stwierdzono
u 11,18% chorych z ostrg intoksykacja, istotnie statystycznie czg$ciej u o0sob
uzaleznionych niz u nieuzaleznionych, gdyz nie odnotowano jej u zadnego chorego
nieuzaleznionego. Chodorowski 1 wsp. rowniez stwierdzili istotnie mniejszg liczbe
trombocytow u  chorych uzaleznionych z ostrym zatruciem etanolem,
niz U nieuzaleznionych [Chodorowski i wsp., 2004]. Analiza statystyczna wykazata,
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ze dla grupy badanej, wskazywanie uzaleznienia od alkoholu przez trombocytopeni¢
charakteryzowato si¢ 100% czulo$cia, ale tylko 51% swoistoscig. Trombocyty szybko
reaguja na zmian¢ intensywnosci picia. Liczba plytek wzrasta juz po 2-3 dniach
abstynencji i zwykle osigga warto§¢ maksymalng w ciggu 1 do 14 dni od zaprzestania
picia. Obserwuje si¢ takze efekt rebound, doprowadzajacy do przemijajacej
nadplytkowosci, siggajacej 900 G/1 [Lindenbaum and Hargrove, 1968].

Metanol  stanowi  zanieczyszczenie wielu  napojow  alkoholowych
[Zuba i wsp., 1997]. Po wypiciu wysokiej dawki tych produktow, jego stezenie we krwi
moze wynies¢ do 0,5 mg/dl, a w przypadku przewleklego naduzywania alkoholu
przekracza 10 mg/l [Geppert 1 wsp., 2012]. Ze wzgledu na to, iz podwyzszone stezenie
metanolu utrzymuje si¢ takze po catkowitej eliminacji etanolu, uwaza si¢, ze oznaczenie
metanolu we krwi moze by¢ wskaznikiem niedawnej konsumpcji alkoholu etylowego
oraz jego naduzywania [Zuba i wsp., 2002]. W grupie badanej, metanol w takim
stezeniu stwierdzono we krwi 16,39% chorych, w tym u 16,15% pacjentow z ostrym
zatruciem etanolem i 16,67% z objawami odstawiennymi. Wykryto go znamiennie
czesciej we krwi chorych uzaleznionych z ostrg intoksykacja niz u nieuzaleznionych,
€O jest zgodne z wynikami uzyskanymi przez Zube i wsp. [Zuba i wsp., 2002]. Analiza
statystyczna wykazala, ze metanol jako marker uzaleznienia od alkoholu u badanych
chorych z ostrym zatruciem charakteryzowat si¢ 81% czutoscig 1 50% swoisto$cia.
Uzyskane wyniki potwierdzity doniesienia innych autorow, ze metanol jest dos¢ czutym
markerem naduzywania etanolu [Musshoff and Dalrup, 1998; Zuba i wsp., 2002].
Jednocze$nie zaobserwowano, ze stezenie alkoholu etylowego we krwi pacjentow,
u ktorych wykryto metanol w stezeniu przekraczajacym 10mg/l , byto istotnie wyzsze

niz u tych, u ktorych metanolu nie stwierdzono.
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6. WNIOSKI

1. U chorych z ostrym zatruciem etanolem istnieje zalezno$¢ pomiedzy stgzeniem
alkoholu etylowego we krwi a nasileniem zaburzen $wiadomosci W klasyfikacji
Matthew-Lawson. Nie obserwuje si¢ jednak zaleznosci pomiedzy
wystepowaniem ostrej niewydolnosci oddechowej a stgzeniem etanolu we krwi.

2. Uzaleznienie od alkoholu jest czesta przyczyna ostrego zatrucia tym
ksenobiotykiem 1 chociaz obraz kliniczny ostrej intoksykacji etanolem
U pacjentow uzaleznionych i nieuzaleznionych nie rozni sig, to alkoholemie
stwierdzane u chorych z uzaleznieniem sg istotnie wyzsze.

3. Nie ma zalezno$ci pomigdzy stezeniem etanolu we krwi a nasileniem
alkoholowego zespotu abstynencyjnego. U wigkszosci chorych w chwili
przyjmowania do szpitala obserwuje si¢ sredniego stopnia objawy odstawienne
w skali NOWA, wynikajace gltéwnie z pobudzenia wspotczulnego uktadu
nerwowego, z najsilniej wyrazonym drzeniem, potliwoscia, tachykardig
I pobudzeniem ruchowym.

4. Sposrod badan laboratoryjnych rutynowo wykonywanych u o0s6b z ostrym
zatruciem etanolem, parametrami najbardziej przydatnymi do detekcji osob
uzaleznionych od alkoholu sa pomiar liczby ptytek krwi oraz aktywnos$ci AspAt
i AlAL.
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7. STRESZCZENIE

Alkohol jest najczeSciej uzywang substancjg psychoaktywng. Aktualnie na $wiecie
spozywa go okoto 2 miliardow ludzi, a konsekwencje zdrowotne jego naduzywania
ponosi ponad 76 miliondw. Szacuje si¢, ze liczba os6b uzaleznionych od alkoholu
w Polsce wynosi okoto 2% populacji, czyli ok. 800 tys. osdb, a pijacy szkodliwie to 5-
7% populacji, czyli od 2 do 2,5 miliona Polakéw. Konsekwencje zdrowotne
naduzywania etanolu sg czestg przyczyng interwencji medycznych, z ktérymi zmierzy¢
si¢ muszg lekarze niemal wszystkich specjalnosci.

Celem badania byta ocena objawow klinicznych ostrej intoksykacji alkoholem
etylowym oraz ich zalezno$ci od jego stezenia we krwi. Szczegdlng uwage zwrdcono
na wystepowanie ostrej niewydolnosci oddechowej, ktora stanowi stan bezposredniego
zagrozenia zycia. Badanie mialo da¢ odpowiedz, jak czgsto u podloza ostrej
intoksykacji etanolem lezy uzaleznienie oraz jaki jest jego wplyw na objawy kliniczne
ostrego zatrucia oraz warto$¢ towarzyszacego mu stezenia alkoholu we krwi. Celem
badania byla takze ocena symptomatologii zespotu odstawiennego oraz wartosci
stezenia etanolu we krwi, przy ktorym objawy te wystepowaty. Poza stezeniem etanolu
we krwi, ocenie poddano takze wybrane parametry gospodarki wodno-elektrolitowej,
stezenie glukozy, liczbg ptytek, MCV, aktywnosci AspAt i AlAt, a takze st¢zenie
metanolu we krwi.

Analizie retrospektywnej poddano historie choroby 1719 pacjentéw
hospitalizowanych w Oddziale Toksykologii Szpitala Miejskiego im. Franciszka Raszei
w Poznaniu, w okresie od 1 stycznia do 31 grudnia 2010 roku. Do badania
zakwalifikowano 299 pacjentow, w tym 161 leczonych z powodu ostrego zatrucia
alkoholem etylowym i 138 0s6b z powodu alkoholowego zespotu abstynencyjnego.
Chorych podzielono na dwie grupy — pacjentow z ostrym zatruciem alkoholem
etylowym 1 pacjentow z alkoholowym zespotem abstynencyjnym. Przeanalizowano
wyniki  badania  podmiotowego, przedmiotowego, badan laboratoryjnych
oraz konsultacji specjalistycznych zawartych w historiach choroby. W obu grupach
zbadano ple¢ 1 wiek chorych.

Wyniki przeprowadzonego badania wskazuja, ze u chorych z ostrym zatruciem
etanolem istnieje zalezno$¢ pomiedzy stezeniem alkoholu etylowego we krwi
a nasileniem zaburzen $§wiadomos$ci. Im wyzsza alkoholemia, tym glebszy stopien

$pigczki w tej skali Matthew-Lawson. Wykazano, ze na podstawie wartosci stgzenia
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etanolu we krwi nie mozna przewidzie¢ stopnia ci¢zkos$ci ostrego zatrucia etanolem.
U chorych przytomnych, w zerowym stopniu $pigczki, alkoholemie moga zawiera¢ si¢
w bardzo szerokim przedziale, siegajac st¢zen teoretycznie Smiertelnych.

Ostra niewydolno$¢ oddechowa moze rozwing¢ si¢ u chorych w II, III i IV
stopniu $pigczki w Klasyfikacji Matthew-Lawson, zaréwno u 0sob uzaleznionych
jak i nieuzaleznionych od alkoholu. Stwierdzono brak zaleznosci pomiedzy
wystepowaniem ostrej niewydolnosci oddechowej a wartoscig alkoholemii. Wykazano
natomiast zalezno$¢ pomiedzy wystepowaniem tego zaburzenia a glebokos$cia $pigczki
w klasyfikacji Matthew-Lawson.

Stwierdzono, ze obraz kliniczny ostrej intoksykacji etanolem u pacjentow
uzaleznionych i nieuzaleznionych od niego jest taki sam, ale alkoholemie stwierdzane
U chorych z uzaleznieniem sa istotnie wyzsze. Wykazano, ze nie ma zaleznosci
pomigdzy st¢zeniem etanolu we krwi a nasileniem objawow alkoholowego zespotu
abstynencyjnego. U wigkszo$ci chorych w chwili przyjmowania do szpitala obserwuje
si¢ $redni stopien nasilenia objawow odstawiennych w skali NOWA, z najsilniej
wyrazonym drzeniem, potliwos$cia, tachykardia i pobudzeniem ruchowym.

Najbardziej przydatnym parametrem do detekcji o0s6b uzaleznionych
od alkoholu sposrod pacjentdw z ostrym zatruciem etanolem jest pomiar liczby ptytek
krwi oraz aktywnosci AspAt i AlAt.

Zagrozenie zycia chorych z ostrym zatruciem etanolem lub alkoholowym
zespotem abstynencyjnym wynika¢ moze takze z zaburzeh gospodarki wodno-
elektrolitowej, z ktorych najczgstszym jest hipokaliemia. Wystgpowanie hipoglikemii

wydaje si¢ nie miec istotnego znaczenia.

101



8. SUMMARY

Alcohol is the most widely used psychoactive substance. Statistical data indicate
that currently about 2 billion people in the world consume it, and more than 76 million
people bear the health consequences of its abuse. It is estimated that the number
of people addicted to alcohol in Poland amounts to 2% of the population, or about 800
thousand people and harmful drinkers are 5-7%, i.e. from 2 to 2.5 million Poles. Health
consequences of ethanol abuse are a common cause of medical interventions, which
doctors of almost all specialties have to face.

The aim of the study was to evaluate the clinical symptoms of acute ethanol
intoxication, and their dependence on its concentration in the blood. Particular attention
was paid to the occurrence of acute respiratory failure, which is a life threatening
condition. The study aims to give the answer to how often it is addiction that lays
at the root of acute ethanol intoxication and what is its impact on the clinical symptoms
of acute poisoning and the value of the accompanying alcohol blood concentration
(BAC). The aim of the study was to assess symptomatology of alcohol withdrawal
syndrome and the blood ethanol concentration at which these effects occur. The analysis
of selected electrolytes, glucose, PLT, MCV, ALT, AST, as well as ethanol and
methanol presence in the blood was carried out to find markers of alcohol addiction
among patients with acute ethanol intoxication.

Retrospective analysis of 1,719 case histories of patients hospitalized
in the Department of Toxicology of Raszeja Hospital in Poznan, in the period from
1% of January to 31th of December 2010. The study enrolled 299 patients, including
161 treated for acute ethanol intoxication and 138 patients treated for alcohol
withdrawal syndrome. Patients were divided into two groups, first, with acute
intoxication with ethanol, and the second — patients with alcoholic abstinence syndrome.
Medical history, physical examination, laboratory tests and specialist consultations were
analyzed. Both groups were analyzed according to gender and age of the patients.

The results of the study show that in patients with acute ethanol intoxication
there is a correlation between the ethanol blood concentration and severity of poisoning.
The higher alcoholemia, the deeper the degree of coma in the Matthew Lawson scale.
It has been shown that the severity of acute ethanol poisoning could not be predicted

based on the value of alcohol blood concentration. In conscious patients (in the 0 degree
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of coma), there is a whole range of alcoholemias, which reach concentrations that can
be theoretically lethal.

Acute respiratory failure may develop in patients in the II, 11l and IV degree
of coma in the classification of Matthew-Lawson, in both addicts and non addicts. The
lack of correlation between the incidence of acute respiratory failure and the value
of alcoholemia has been observed. There is, however, a relationship between
the occurrence of this disorder and the depth of coma in the classification of Matthew-
Lawson.

The addiction is a common cause of acute ethanol poisoning. The clinical
picture of acute ethanol intoxication in both addicts and non addicts is the same, but the
alcohol blood concentrations observed in patients with addiction are significantly
higher.

There is no correlation between the alcohol blood concentration and the
severity of alcohol withdrawal. The majority of patients at the time of admission to
hospital manifest average severity of withdrawal symptoms in NOWA scale, mainly
resulting from sympathetic stimulation with the strongest expressed symptoms: tremor,
sweating, tachycardia, and motor restlessness.

The most useful parameter for the detection of alcohol dependence among
ethanol intoxicated patients is the measurement of the platelet count, AST and ALT.

The most common electrolyte disturbances in patients with acute ethanol
intoxication or alcohol withdrawal syndrome is hypokalemia. The occurrence

of hypoglycemia appears to have no practical importance.
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OSWIADCZENIE

Niniejszym o$§wiadczam, iz jestem autorem pracy doktorskiej p.t. ,,Ocena alkoholemii
W ostrych zatruciach etanolem 1 alkoholowych zespotach abstynencyjnych w zaleznos$ci
od stanu klinicznego 1 wybranych parametréw biochemicznych”.

Praca ta zostata przeze mnie napisana samodzielnie, przy wykorzystaniu
wykazanej literatury przedmiotu 1 materiatbw zrodtowych, stanowi ona prace
oryginalng, nie narusza praw autorskich oraz dobr osobistych 0sob trzecich i jest wolna
od jakichkolwiek zapozyczen.

Oswiadczam rowniez, ze wymieniona praca nie zawiera danych i informac;ji,
ktore zostaty uzyskane w sposob niedozwolony prawem oraz nie byla dotychczas
przedmiotem zadnej urzedowej procedury zwigzanej z uzyskaniem stopnia naukowego
doktora nauk medycznych, a ztozona przeze mnie ptyta CD zawiera elektroniczny zapis
przedstawionej przeze mnie pracy.

Jednoczesnie o$wiadczam, ze nieodplatnie udzielam Uniwersytetowi
Medycznemu im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu licencji do korzystania z wyzej
wymienionej pracy bez ograniczen czasowych i terytorialnych w zakresie obrotu
nos$nikami, na ktorych prace utrwalono przez: wprowadzenie do obrotu, uzyczenie lub
najem egzemplarzy w postaci elektronicznej a nadto upowazniam Uniwersytet
Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu do przechowywania i
archiwizowania pracy w zakresie wprowadzania jej do pamigci komputera oraz jej

zwielokrotniania i udostgpniania w formie elektronicznej i1 drukowane;.

Imig 1 NazZWisSKO.......ovviiiii

Data, podpis ...ovveiieii e

127



