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Streszczenie

  Zabieg kardiochirurgiczny (CS) wywołuje uogólnioną odpowiedź zapalną ustroju, często pro-
wadzącą do zaburzeń narządowych. Ważną rolę w rozwoju tej reakcji pełni prawdopodobnie na-
rażenie krwinek i osocza na kontakt ze sztucznymi powierzchniami i aktywacja różnych komó-
rek w czasie niedokrwienia i reperfuzji. W reakcji zapalnej po operacji na otwartym sercu, która 
może wywołać dysfunkcje narządowe, uczestniczą różnorodne mediatory. Poznanie roli tych me-
diatorów w reakcji zapalnej może się przyczynić do poszukiwania lepszych metod oceny jej prze-
biegu i lepszych metod terapeutycznych. Interleukina 10 (IL-10) jest plejotropową cytokiną syn-
tetyzowaną przez limfocyty T i makrofagi o właściwościach przeciwzapalnych. Wzrost stężenia 
IL-10 we krwi krążącej pacjentów poddanych zabiegowi kardiochirurgicznemu z krążeniem po-
zaustrojowym (CPB) może się wiązać z niekorzystnym przebiegiem pooperacyjnym. W pracy 
omówiono możliwy udział IL-10 w reakcji zapalnej po zabiegu kardiochirurgicznym.

 Słowa kluczowe: krążenie pozaustrojowe • zespół uogólnionej reakcji zapalnej • zabieg kardiochirurgiczny • 
interleukina 10

Summary

  Cardiac surgery (CS) induces a systemic infl ammatory response that may be implicated in posto-
perative organ dysfunction. The exposure of blood cells and plasma to artifi cial membranes and the 
activation of several cell types in the setting of ischemia and reperfusion are believed to play an im-
portant role in the development of this reaction. Various mediators have been reported to be invo-
lved in the CS-induced reaction, which can lead to postoperative organ dysfunction. Understanding 
the role of these mediators in systemic infl ammatory response may lead to better prognostic as-
sessment and therapeutic modalities. Interleukin 10 (IL-10) is a pleiotropic cytokine produced by 
both T cells and macrophages and possesses anti-infl ammatory properties. IL-10 circulates in the 
blood of patients undergoing CS with cardiopulmonary bypass (CPB), and increased concentra-
tions of IL-10 have been associated with an adverse clinical outcome. The aim of this work is to 
review current know-ledge about the role of IL-10 as a regulator of immune response after CS.
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POWIKŁANIA ZAPALNE PO ZABIEGU KARDIOCHIRURGICZNYM
– SIRS, MODS I CARS

U pacjentów po zabiegu kardiochirurgicznym stwierdza się 
niekiedy zmiany narządowe, będące wyrazem układowej 
odpowiedzi ustroju na uraz operacyjny [3,16,18]. Częstość 
wystąpienia powikłań zwiększa się w przypadku zabiegów 
wykonywanych w krążeniu pozaustrojowym (cardiopulmo-
nary bypass – CPB). Uszkodzenia tkanek i niewydolność 
narządową określa się jako zespół systemowej odpowie-
dzi zapalnej (systemic infl ammatory response syndrome – 
SIRS). Do rozpoznania SIRS upoważnia stwierdzenie dwu 
lub więcej spośród objawów, takich jak: wzrost temperatu-
ry ciała, tachykardia, zaburzenia oddychania i hiperwenty-
lacja, leukocytoza lub leukopenia, wzrost lub spadek skur-
czowego ciśnienia tętniczego [34].

Jak wskazują dotychczasowe doniesienia, występowa-
nie powikłań zapalnych po zabiegu kardiochirurgicznym 
jest związane z procedurami medycznymi stosowanymi 
w czasie jego trwania. Zarówno aktywacja komórek ukła-
du odpornościowego przez kontakt z aparaturą do CPB 
jak i hipotermia, zatrzymanie krążenia, zamknięcie aorty 
– niedokrwienie mięśnia sercowego, a także środki ane-
stezjologiczne mają istotne znaczenie dla rozwoju reak-
cji zapalnej [6,8,31,41]. Rozważana jest także rola stresu 
operacyjnego jako czynnika aktywującego komórki ukła-
du odpornościowego i doprowadzającego do wystąpienia 
niekontrolowanej reakcji zapalnej [18].

Zabieg kardiochirurgiczny wywołuje szybką aktywację ko-
mórek żernych. Aktywowane neutrofi le wykazują zwięk-
szoną ekspresję cząstek adhezyjnych CD11b/CD18 już 
w pierwszych minutach po rozpoczęciu CPB [36]. W tym 
okresie zabiegu zwiększa się także chemotaksja i aktyw-
ność fagocytarna tych komórek, a także zdolność do wy-
buchu oddechowego [41]. Charakterystyczny dla pierwszej 
doby po zabiegu jest także spadek ogólnej liczby neutrofi -
li w krwi krążącej. Prawdopodobną przyczyną neutropenii 
jest sekwestracja granulocytów w narządach, takich jak: 
płuca, wątroba, mózg, serce i nerki [13]. Sekwestracji ule-
gają przede wszystkim neutrofi le aktywowane, o zwiększo-

nych właściwościach adhezyjnych i opsonizujących biał-
ka antygenów bakteryjnych. W porównaniu do dorosłych 
proces sekwestracji tych komórek u dzieci jest bardziej 
nasilony, co jest związane z niedojrzałością w budowie 
białek szkieletowych neutrofi lów małych pacjentów [13]. 
Retencja aktywowanych neutrofi lów w narządach umożli-
wia im przyłączanie się do komórek śródbłonka naczynio-
wego. Neutrofi le ulegając następnie degranulacji, oprócz 
metabolitów kwasu arachidonowego i wolnych rodników 
tlenowych uwalniają duże ilości enzymów proteolitycz-
nych [13,15]. Następstwem działania elastazy neutrofi lo-
wej, katepsyny G czy też metaloproteinaz jest trawienie 
błony podstawnej śródbłonka i dalsze przenikanie neutrofi -
lów do otaczających tkanek. W badaniach Asimakopoulosa 
i wsp. [2] wykazano korelację między stężeniem osoczo-
wym elastazy neutrofi lowej a wystąpieniem wzmożonego 
przecieku płucnego i niewydolności oddechowej po zabie-
gu. Wraz ze wzrostem aktywności enzymów proteolitycz-
nych zmniejsza się pula inhibitorów tych enzymów w krą-
żeniu, gdyż nie są one syntetyzowane przez uszkodzone 
komórki śródbłonka naczyniowego [2,49].

Zabieg kardiochirurgiczny z CPB powoduje aktywację ukła-
du dopełniacza zarówno w sposób klasyczny jak i alterna-
tywny. Po zakończeniu zabiegu obserwowany jest istotny 
wzrost stężenia składowej C3d dopełniacza [42]. W trakcie 
zabiegu kardiochirurgicznego wzrasta także stężenie skła-
dowej C3a [42,49]. Składowa ta jest istotnym czynnikiem 
chemotaktycznym komórek żernych, a ponadto po połącze-
niu z kompleksem C5b-C9 wywiera silne działanie stymu-
lujące neutrofi le i komórki śródbłonka prowadząc do uszko-
dzenia tkanek [2]. Wzrost stężenia w surowicy składowej 
C5a podczas zabiegu kardiochirurgicznego jest powodem 
stymulacji monocytów do uwalniania TNF-a i IL-6, a tak-
że zwiększonej degranulacji neutrofi lów [32,42].

W rozwoju powikłań zapalnych po zabiegu kardiochi-
rurgicznym podejrzewany jest także udział endotoksyn 
bakteryjnych [23]. Potwierdzają to doniesienia opisują-
ce wzrost stężenia prokalcytoniny w surowicy krwi ob-
wodowej pacjentów poddanych zabiegowi kardiochirur-
gicznemu z użyciem CPB [29]. U dorosłych rozważana 
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jest koncepcja stymulacji wydzielania tego peptydu przez 
endotoksyny bakterii pochodzących z przewodu pokarmo-
wego [3]. Uwalnianie endotoksyn do krwiobiegu w czasie 
zabiegu jest natomiast związane z upośledzeniem przepły-
wu trzewnego [4].

Wystąpienie SIRS wiąże się ze zwiększonym zapotrzebo-
waniem ustroju na tlen. Potrzeby te nie są w pełni zaspo-
kajane przez organizm po zabiegu kardiochirurgicznym, co 
nasila obserwowane zaburzenia wielonarządowe [3,11].

Zmiany obrzękowe i zatorowe, wynikające z uszkodzenia 
śródbłonka naczyniowego są zazwyczaj następstwami przej-
ściowymi i u większości pacjentów ustępują bez trwałych 
uszkodzeń [10,37]. Jednakże u części, zwłaszcza młodszych 
pacjentów, po zabiegu kardiochirurgicznym dochodzi do ze-
społu niewydolności wielonarządowej (multiple organ dys-
function syndrome – MODS). Jest to najcięższy stan kli-
niczny w przebiegu SIRS. Wymaga zastosowania wszystkich 
możliwych metod intensywnej terapii i mimo ich wdrażania 
nadal obarczony jest dużą śmiertelnością. Na przykład obja-
wy uszkodzenia płuc związane z zabiegiem z CPB u dzieci 
poniżej 3 miesiąca życia mogą być przyczyną wzrostu ich 
śmiertelności w przebiegu ostrej niewydolności oddechowej 
[34]. Mechanizm doprowadzający do takich nieodwracal-
nych uszkodzeń narządowych pozostaje nieznany.

Dotychczasowe doniesienia wskazują, że jedną z możli-
wych przyczyn wystąpienia uszkodzeń narządowych jest 
zaburzenie równowagi cytokin prozapalnych i przeciwza-
palnych [28,30]. Cytokiny są cząsteczkami regulującymi 
wiele różnorodnych procesów, takich jak proliferacja, różni-
cowanie, krwiotworzenie, aktywność żerna i lokomocyjna 
komórek [22]. Cechą charakterystyczną cytokin jest plejo-
tropia, czyli zdolność do oddziaływania na wiele różno-
rodnych komórek i wywoływania różnych efektów biolo-
gicznych [7,22]. Głównym miejscem ich wytwarzania są 
komórki układu odpornościowego: limfocyty, neutrofi le 
i makrofagi, komórki zrębowe narządów krwiotwórczych 
[7,22]. W warunkach fi zjologicznych istnieje równowaga 
między stężeniem w surowicy i aktywnością cytokin wy-
kazujących działanie prozapalne i przeciwzapalne [28].

U części pacjentów poddanych zabiegowi kardiochirurgicz-
nemu dochodzi do nadmiernego wzrostu stężeń w surowicy 
cytokin prozapalnych, któremu nie towarzyszy adekwatna 
synteza i uwalnianie cytokin przeciwzapalnych. Rozwijająca 
się po urazie operacyjnym odpowiedź zapalna przebiega 
bowiem w dwóch fazach: prozapalnej i przeciwzapalnej 
[28,42]. Obie fazy nie są ściśle rozłożone w czasie, czę-
sto nakładają się na siebie, a w praktyce klinicznej są trud-
ne do odróżnienia. W typowym przebiegu SIRS, u więk-
szości pacjentów po zabiegu operacyjnym oprócz reakcji 
zapalnej, rozwija się kompensacyjna reakcja przeciwza-
palna (compensatory anti-infl ammatory response syndro-
me – CARS) wymierzona w odwracanie skutków działa-
nia cytokin prozapalnych w ustroju. Okres pooperacyjny 
u tych pacjentów przebiega zwykle bez powikłań a zmia-
ny obrzękowe i zatorowe, obserwowane bezpośrednio po 
zabiegu ustępują po leczeniu [28].

Część autorów zwraca uwagę na istotne zagrożenia rozwo-
ju powikłań zapalnych w trakcie CARS. Nadmierna reak-
cja przeciwzapalna może się klinicznie objawiać immu-

nosupresją. Stan taki, nazywany także immunoparalysis, 
może być powodem zwiększonej podatności chorych na 
zakażenia [22]. U części dzieci po zabiegu kardiochirur-
gicznym stwierdza się zwiększoną zapadalność na infekcje 
wirusowe, zwłaszcza wirusem RS (respiratory syncytial), 
bakteryjne (Haemophilus infl uenzae) [13,18]. We krwi ob-
wodowej pacjentów, u których dochodzi do zaburzeń pod-
czas CARS obserwuje się zwiększoną liczbę monocytów 
o małej ekspresji antygenów HLA-DR, obniżoną syntezę 
i uwalnianie cytokin [24].

U pacjentów, u których po zabiegu z CPB dochodzi do 
MODS brak jest poszczególnych faz odpowiedzi zapalnej. 
Obserwuje się bowiem chaotyczną aktywację całej sieci 
cytokin [24]. W obrazie klinicznym pacjentów z MODS 
występują objawy ogólnoustrojowego zapalenia lub im-
munosupresji a ryzyko zgonu w tej grupie jest bardzo wy-
sokie (ryc. 1).

IL-10 – ZNACZENIE W UKŁADZIE ODPORNOŚCIOWYM

Wskaźnikiem diagnostycznym fazy przeciwzapalnej jest 
wzrost stężenia interleukiny 10 (IL-10) w surowicy pacjen-
tów, obserwowany już po zakończeniu CPB [22]. IL-10 jest 
białkiem kwasowrażliwym o ciężarze cząsteczkowym 18 
kDa. Jest syntetyzowana głównie przez pobudzone limfo-
cyty T, ponadto przez limfocyty B, monocyty, makrofagi 
i keratynocyty [22]. Jak wskazują badania Lyonsa i wsp. 
[30] cytokina ta pod wpływem urazu operacyjnego jest 
syntetyzowana przez limfocyty o fenotypie CD4+ Th2, 
CD8+ i monocyty. IL-10 wykazuje w szerokim zakresie 
zdolność osłabiania odpowiedzi immunologicznej typu ko-
mórkowego i hamowania odpowiedzi zapalnej. Działając 
na makrofagi i monocyty powoduje zmniejszenie syntezy 
TNF-a, IL-1a, -6, -8, -12 i czynników wzrostowych [22]. 
Hamuje powstawanie limfocytów Th1 pobudzonych przez 
antygen i wytwarzanie przez nie IFN-g i IL-2, zwiększa 
natomiast uwalnianie receptorowego antagonisty IL-1 – 
IL-1ra w aktywowanych monocytach i neutrofi lach [7,17]. 
IL-10 minimalizuje skutki pobudzenia układu krzepnięcia 
po zabiegu kardiochirurgicznym, zmniejsza degranulację 
komórek żernych i uwalnianie przez nie wolnych rodników 
tlenowych i tlenku azotu [7,22,47]. Obecność IL-10 w su-
rowicy krwi obwodowej ma istotne znaczenie dla wzro-
stu i różnicowania aktywowanych limfocytów B, limfo-
cytów Tc i dla aktywacji komórek NK [26]. Wcześniejsze 
doniesienia wskazują także na silne działanie immuno-
modulujące IL-10 w odpowiedzi na superantygeny, które 
wiązało się ze zmniejszeniem śmiertelności wśród pacjen-
tów [9,22]. Działając synergistycznie z innymi cytokina-
mi IL-10 stymuluje proliferację i różnicowanie prekurso-
rów komórek tucznych [22].

WPŁYW PROCEDUR MEDYCZNYCH I ŚRODKÓW FARMAKOLOGICZNYCH 
NA SYNTEZĘ I UWALNIANIE IL-10 PODCZAS ZABIEGU 
KARDIOCHIRURGICZNEGO

CPB jest kompleksowym i zintegrowanym z zabiegiem 
kardiochirurgicznym procesem mającym na celu ochro-
nę organizmu wraz z wszystkimi jego narządami przed 
konsekwencjami zatrzymanej lub obniżonej funkcji he-
modynamicznej serca. Bez względu na zakres zastosowa-
nego CPB towarzyszy mu wiele zmian w parametrach pro-
cesów fi zjologicznych organizmu. Wśród mechanizmów 
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odpowiedzialnych za reakcje immunologiczne wywołane 
CPB wyróżnia się nieswoistą aktywację układu dopełnia-
cza, aktywację czynnika Hagemana, bezpośrednią aktywa-
cję granulocytów, płytek krwi, monocytów i limfocytów 
[28]. Nasilenie reakcji zapalnej spowodowanej zastosowa-
niem CPB zależne jest od rodzaju powierzchni wyścieła-
jącej aparat, stosunku pomiędzy ilością krwi a powierzch-
nią obcą i czasu trwania procedury [1,28,40].

W badaniach wykonanych w grupie dorosłych pacjentów 
obserwuje się istotny wzrost stężenia IL-10 do wartości 
maksymalnych w czwartej godzinie po zakończeniu CPB 
[15,26] (tab. 1). Wiele kontrowersji budzi natomiast okre-
ślenie czasu osiągania maksymalnego stężenia tej cytokiny 
po zabiegu kardiochirurgicznym z CPB u dzieci. W więk-
szości badań obserwuje się najwyższe stężenie IL-10 w su-
rowicy małych pacjentów w pierwszej dobie po zakończe-
niu CPB [15,26]. Franke i wsp. [12] wykazali natomiast 
dwukrotny wzrost stężenia tej cytokiny przeciwzapalnej; 
po pierwszej i po czwartej dobie od zakończenia zabiegu 
u dzieci. Ich zdaniem taki wynik pozwala przypuszczać, że 
reakcja zapalna po zakończeniu zabiegu jest wieloetapo-
wa. W pierwszej dobie dochodzi do stymulacji odpowiedzi 
nieswoistej i jednoczasowego wydzielania cytokin zapal-

nych i przeciwzapalnych. W drugiej fazie po kilku dobach 
od zakończenia zabiegu po aktywacji swoistych elementów 
układu odpornościowego ponownie zwiększa się synteza 
cytokin przeciwzapalnych, takich jak IL-10. W badaniach 
Tarnoka i wsp. [42] maksymalne stężenie IL-10 w surowi-
cy obserwowano bezpośrednio po zakończeniu zabiegu, 
a IL-6 cztery godziny po jego zakończeniu. Zdaniem tych 
autorów różny czas osiągania maksymalnego stężenia cy-
tokin zapalnych i przeciwzapalnych w doniesieniach jest 
spowodowany odmiennym mechanizmem ich uwalniania. 
Wzmożona synteza cytokin zapalnych po zabiegu kardio-
chirurgicznym u dzieci jest stymulowana przez uraz opera-
cyjny. Stosowane podczas zabiegu środki anestezjologiczne 
wpływają supresyjnie na syntezę IL-6 i opóźniają jej uwal-
nianie przez komórki do krążenia obwodowego [27]. Za 
wzrost syntezy cytokin przeciwzapalnych odpowiedzialne 
jest natomiast CPB. Brak jest dotychczas doniesień opisu-
jących hamowanie działania tej grupy cytokin przez środ-
ki anestezjologiczne. W efekcie cytokiny przeciwzapalne 
osiągają maksymalne stężenie w osoczu bezpośrednio po 
zakończeniu CPB i wcześniej aniżeli cytokiny zapalne.

W ostatnich latach coraz większą uwagę poświęca się elimi-
nacji niekorzystnych następstw CPB. W tym celu aparaty do 

ZABIEG KARDIOCHIRURGICZNY
Z KRĄŻENIEM POZAUSTROJOWYM

LIMFOCYTY T, LIMFOCYTY B, KOMÓRKI NK, MAKROFAGI 

ODPOWIEDŹ PROZAPALNA
IL-1, IL-6, IL-8, TNF-a

SIRS

M O D S Supresja układu odpornościowego
(immunoparalysis)

CARS

ODPOWIEDŹ PRZECIWZAPALNA
IL-10, IL-6, IL-4, TNF-b

Ryc. 1. Miejsce IL-10 w reakcji zapalnej po zabiegu kardiochirurgicznym z użyciem krążenia pozaustrojowego
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CPB pokrywane są heparyną. Trwają badania nad zastoso-
waniem nowych tworzyw sztucznych wyściełających oksy-
genator. Wyniki badań dotyczących wpływu tych modyfi -
kacji na równowagę cytokin zapalnych i przeciwzapalnych 
nie są jednak przekonywające. Zastosowanie ultrafi ltracji 
modyfi kowanej, polegającej na użyciu fi ltra umieszczane-
go pomiędzy kaniulą tętniczą a prawym przedsionkiem, 
bezpośrednio po zakończeniu CPB nie wpływa na stęże-
nie IL-10 i IL-6 w osoczu krwi obwodowej dzieci [5,35]. 
W badaniach Hortona i wsp. [20], wykonanych na grupie 
200 dzieci, nie wykazano wpływu pokrywania aparatów do 
CPB heparyną na stężenie cytokin zapalnych po zabiegu.

Hipotermia zwiększa tolerancję organizmu na niedotlenie-
nie, chroniąc mózg, serce i narządy trzewne przed jego na-
stępstwami [6,8]. Doniesienia dotyczące wpływu tej pro-
cedury na rozwój odpowiedzi zapalnej i przeciwzapalnej 
ze zwiększonym uwalnianiem cytokin przeciwzapalnych 
są nieliczne i niejednoznaczne. Honore i wsp. [19] nie ob-
serwowali istotnych statystycznie różnic stężeń IL-10 w su-
rowicy dwóch grup pacjentów, u których zabieg wykony-
wano odpowiednio w normotermii z użyciem „ciepłej” 
kardioplegii i w hipotermii z użyciem „chłodnej” kardio-
plegii. Na modelu zwierzęcym wykazano natomiast, że 
użycie hipotermii istotnie zwiększa odpowiedź przeciw-
zapalną i uwalnianie IL-10 w porównaniu do zabiegu wy-
konywanego w normotermii [46].

Istotne znaczenie dla wzrostu stężenia IL-10 w surowicy 
krwi obwodowej dzieci po zabiegu kardiochirurgicznym 
ma stosowanie glikokortykosteroidów (GKS). Podawanie 
steroidów w okresie okołozabiegowym powoduje wzrost 
indeksu sercowego, zmniejsza systemowy opór naczynio-
wy i zwiększa zużycie O2 przez komórki myocardium [33]. 
W badaniach Kawamury i wsp. [25] wykazano wzrost stę-
żenia IL-10 z towarzyszącym wzrostem stężenia antagoni-
sty receptora IL-10 w surowicy pacjentów poddanych za-
biegowi kardiochirurgicznemu, u których stosowano GKS. 
Największe stężenie antagonisty IL-1ra w surowicy badanych 
pacjentów obserwowano kilkanaście godzin po osiągnięciu 
maksymalnego stężenia w surowicy przez IL-10. Zdaniem 
autorów badań świadczy to o supresyjnym wpływie IL-10 
na reakcję zapalną przez hamowanie działania prozapalnej 

IL-1. Stymulacja syntezy i uwalniania IL-10 pod wpływem 
GKS stosowanych w czasie i po zabiegu kardiochirurgicz-
nym wpływa hamująco na inne elementy odpowiedzi zapal-
nej. U pacjentów kardiochirurgicznych, u których stosowano 
GKS oprócz dużego stężenia IL-10 w surowicy obserwowano 
obniżone stężenie cytokin prozapalnych: TNF-a, IL-6 i IL-8, 
zmniejszoną aktywność składowych dopełniacza, obniżoną 
ekspresję cząstek adhezyjnych na neutrofi lach i zahamowa-
nie uwalniania przez te komórki enzymów proteolitycznych 
[25,26,33]. W badaniach in vitro wykazano, że GKS hamu-
ją stymulowaną endotoksyną aktywację dopełniacza i degra-
nulację neutrofi lów [38]. Badania kliniczne nie potwierdza-
ją jednak zdolności GKS do zapobiegania endotoksemii po 
zabiegu kardiochirurgicznym [25,26]. Niekorzystnym skut-
kiem stosowania GKS u pacjentów po zabiegu kardiochirur-
gicznym jest natomiast immunosupresja i w dalszym etapie 
zwiększone ryzyko infekcji [9].

W nowszych doniesieniach podkreśla się, że istotnie wyższe 
stężenia IL-10 w surowicy po zabiegu obserwuje się u pa-
cjentów płci żeńskiej [14]. Trotter i wsp. [44] wykazali, że 
u niemowląt płci męskiej, u których stężenia IL-10 w surowi-
cy po zabiegu z CPB były niższe od niemowląt płci żeńskiej 
częściej dochodziło do wystąpienia MODS w kolejnych do-
bach po zabiegu. Mimo że występowanie tego zjawiska po-
twierdzają inne prace, jego mechanizm pozostaje nieznany. 
Wyniki badań wykonanych u małych dzieci są zaskakujące 
ze względu na to, że w tej grupie wiekowej nie obserwuje się 
istotnych różnic stężeń hormonów płciowych. Także w grupie 
dorosłych pacjentów pod wpływem zabiegu kardiochirurgicz-
nego dochodzi do wzrostu stężenia progesteronu [48]. Po za-
biegu z CPB u obu płci nie obserwuje się różnic w poziomie 
syntezy i uwalniania innych hormonów (hormon luteinizu-
jący, aldosteron) [44]. Istotne znaczenie dla wyjaśnienia tego 
zjawiska wydają się mieć badania in vitro, w których wykaza-
no, że podanie progesteronu do hodowli ludzkich limfocytów 
zwiększa ekspresję b2-adrenoreceptora jedynie na komórkach 
pochodzących od dawców płci żeńskiej [43]. b2-adrenorecep-
tor po pobudzeniu wykazuje działanie przeciwzapalne m.in. 
przez stymulację syntezy i uwalniania IL-10 [43].

Zdolność wzrostu syntezy IL-10 przez komórki układu od-
pornościowego po zabiegu kardiochirurgicznym jest jeszcze 

Liczba badanych 
pacjentów

Czas osiągnięcia maksymalnego 
stężenia IL-10

Współzależność stężenia IL-10 z innymi parametrami 
zabiegu Źródło

18 niemowląt i małych 
dzieci po zakończeniu CPB korelacja stężenia IL-10 z czasem CPB

maksymalne stężenia IL-10 wyższe u płci żeńskiej [44]

20 dorosłych pierwsza doba po CPB u pacjentów z GKS stężenia IL-10 istotnie wyższe niż u 
pacjentów bez GKS [15] 

21 dorosłych 60 min po zakończeniu zaklemowania 
aorty brak różnic stężeń IL-10 w grupach z i bez GKS [26]

25 dorosłych pierwsza doba po CPB
dodatnia korelacja stężenia IL-10 w surowicy z 

wewnątrzkomórkowym stężeniem IL-10 w mieszanych 
hodowlach leukocytarnych 

[12]

20 niemowląt i małych 
dzieci po zakończeniu CPB ujemna korelacja stężeń IL-10 w surowicy z dawkami leków 

inotropowych [21]

Tabela. 1 Wzrost stężenia IL-10 w krążeniu obwodowym pacjentów po zabiegu kardiochirurgicznym
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zależna od innych czynników. Dla rozwoju reakcji zapal-
nej istotne znaczenie ma stan kliniczny pacjenta. U nowo-
rodków z siniczą wadą serca stwierdza się istotnie wyższe 
stężenia IL-10 po zabiegu kardiochirurgicznym w porów-
naniu do noworodków z wadą bez sinicy [21]. Jak wska-
zują badania Kawamury i wsp. [25] stężenie IL-10 w oso-
czu krwi obwodowej mierzone po zakończeniu zabiegu 
jest zależne także od czasu trwania zamknięcia aorty – 
niedokrwienia mięśnia sercowego i czasu trwania zabie-
gu. Inne prace wskazują na współzależność czasu trwa-
nia zatrzymania akcji serca i stężenia IL-10 mierzonego 
po zakończeniu CPB [5]. W pojedynczych doniesieniach 
podkreślana jest także zbieżność stężeń cytokin zapalnych 
mierzonych po zakończeniu CPB i czasu stosowania i da-
wek leków izotropowych, a także mechanicznej wentyla-
cji w okresie pooperacyjnym [1,21].

Obecnie coraz częściej podkreśla się genetycznie uwarun-
kowaną osobniczą zmienność układu odpornościowego na 
uraz operacyjny. O wielkości syntezy cytokin decyduje 
zmienność regionu regulatorowego genów tych cząste-
czek [39,50]. Maksymalne stężenia IL-10 w surowicy pa-
cjentów po zabiegu kardiochirurgicznym mogą zależeć od 
polimorfi zmu genów tej cytokiny [14,50]. Opisano zależ-
ność między czynnikami genetycznymi i nasiloną tenden-
cją do występowania masywnych powikłań zapalnych po 
zabiegach chirurgicznych. Wykazano, że u nosicieli alle-
li warunkujących nasiloną syntezę IL-10 (genotyp GCC/
GCC) pod wpływem urazu operacyjnego statystycznie rza-
dziej dochodzi do wystąpienia MODS, niż u nosicieli al-
leli warunkujących niewielką syntezę tej cytokiny (geno-
typ ACC/ATA) [39]. Jednym z czynników genetycznych 

mających zwiększać ryzyko wystąpienia powikłań zapal-
nych jest polimorfi zm genów TNF-a i IL-10. Nosiciele 
alleli warunkujących dużą syntezę TNF-a i jednocześnie 
niewielką syntezę IL-10 pod wpływem bodźca, jakim jest 
zabieg operacyjny stanowią istotną większość wśród pa-
cjentów po przeszczepie serca, u których występuje ostre 
odrzucanie przeszczepu alogenicznego [45].

Stale wzrastająca liczba prac dotyczących odpowiedzi 
zapalnej po zabiegu kardiochirurgicznym pozwala mieć 
nadzieję na poznanie patomechanizmów doprowadzają-
cych do powikłań zapalnych po tego rodzaju zabiegach. 
Dotychczasowe dane dotyczące kinetyki zmian stężeń IL-10 
podczas i po zabiegu z CPB wskazują, że odpowiedź ustro-
ju na uraz operacyjny jest zależna od bardzo wielu czyn-
ników. Specyfi ka zabiegu kardiochirurgicznego związana 
ze stosowaniem wielu procedur i leków sprawia, że spre-
cyzowanie sekwencji następowania poszczególnych faz, 
punktów krytycznych reakcji zapalnej wciąż jeszcze jest 
bardzo trudne. Poznanie roli poszczególnych mediatorów 
reakcji, takich jak np. IL-10 najprawdopodobniej pozwoli 
w przyszłości tak kierować odpowiedzią układu odporno-
ściowego, aby unikać niebezpiecznych dla życia powikłań 
pooperacyjnych. Istnieje szansa, że po poznaniu patome-
chanizmów doprowadzających do zaburzeń w przywra-
caniu homeostazy po urazie operacyjnym będzie można 
opracować nowe strategie terapeutyczne mające na celu 
przywrócenie równowagi pomiędzy cytokinami pro- i prze-
ciwzapalnymi. Strategie te mogą być oparte o stosowanie 
cytokin, przeciwciał przeciwko tym cytokinom, rozpusz-
czalnych receptorów tych cytokin, a także leków modulu-
jących równowagę pomiędzy nimi.
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