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Abstract:

Introduction and purpose: Acute pancreatitis remains a clinically significant problem
worldwide and in Poland, where its incidence is observed to be twice as high as in the global

population. The aim of this study is to describe the latest available guidelines for managing
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patients diagnosed with acute pancreatitis, including diagnostic methods, radiological
approaches, as well as conservative and invasive therapeutic treatment.

Materials and Methods: The literature available on PubMed, Scopus, Google Scholar
databases, and guidelines from the Polish Society of Gastroenterology was reviewed using the
words: ,,acute pancreatitis”, ,,pancreas", "AP treatment", and ,,acute pancreatitis management”.
Description of the state of knowledge: Patients with suspicion of acute pancreatitis are
mainly diagnosed based on their symptoms using the Revised Atlanta Classification
comprising of clinical symptoms, elevated pancreatic enzymes level, and imaging test results.
The recommended therapeutic management for patients with acute pancreatitis underlines the
importance of conservative treatment before the implementation of invasive procedures, the
choice of which should be based on the severity and form of the condition.

Summary: The existing recommendations regarding the diagnostic approach in acute
pancreatitis emphasize the importance of correlating symptoms with radiological findings
obtained through ultrasound, which is a quick and widely accessible diagnostic tool. In
therapeutic management, conservative treatment remains significant with the early
implementation of nutritional support, along with the appropriate method and timing of

surgical intervention depending on the form of acute pancreatitis and the presence of infection.

Keywords: acute pancreatitis; pancreatitis; pancreas; acute pancreatitis treatment; acute

pancreatitis diagnostics.

Abstrakt:

Wprowadzenie i cel pracy: Ostre zapalenie trzustki pozostaje klinicznie istotnym
problemem na catym $wiecie, a takze w Polsce, gdzie czgstotliwos$¢ jego wystepowania jest
niemal dwukrotnie wigksza niz w populacji $wiatowej. Celem pracy jest przedstawienie
najnowszych dostepnych wytycznych dotyczacych postgpowania z chorymi z rozpoznaniem
ostrego zapalenia trzustki, w tym metod diagnostycznych, radiologicznych oraz leczenia
zachowawczego 1 inwazyjnego.

Material i metody: Dokonano przegladu literatury dostgpnej w bazach PubMed, Scopus,
Google Scholar oraz wytycznych Polskiego Towarzystwa Gastroenterologicznego, uzywajac
stow: ,ostre zapalenie trzustki”, ,trzustka”, ,leczenie OZT”, ,leczenie ostrego zapalenia

trzustki”.
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Opis stanu wiedzy: Rozpoznanie ostrego zapalenia trzustki stawia si¢ przede wszystkim na
podstawie prezentowanych objawow, stosujac poprawiong klasyfikacje z Atlanty, na ktora
sktadajg si¢ objawy kliniczne, podwyzszony poziom enzymow trzustkowych oraz wyniki
badan obrazowych. Szczegdlng uwage w najnowszych wytycznych przywigzuje si¢ do
doboru wiasciwej metody leczenia. Aktualne zalecenia podkreslaja wage zastosowania
leczenia zachowawczego przed wdrozeniem procedur inwazyjnych, ktérego wybdr powinien
opierac si¢ na cigzkosci oraz postaci choroby.

Streszczenie: Istniejace zalecenia dotyczace postgpowania diagnostycznego w ostrym
zapaleniu trzustki podkre$laja znaczenie korelacji objawow z obrazem radiologicznym
uzyskanym za pomocg ultrasonografii, ktora jest szybkim i powszechnie dostepnym
narzedziem diagnostycznym. W postepowaniu terapeutycznym nadal istotne znaczenie ma
leczenie zachowawcze wraz z wczesnym wdrozeniem wspomagania Zywieniowego oraz
odpowiednim sposobem i terminem interwencji chirurgicznej w zaleznosci od postaci ostrego
zapalenia trzustki i obecnosci zakazenia.

Stowa kluczowe: ostre zapalenie trzustki; zapalenie trzustki; trzustka; leczenie ostrego

zapalenia trzustki; diagnostyka ostrego zapalenia trzustki.

Wstep:

Ostre zapalenie trzustki (OZT) to stan zapalny gruczotu przebiegajacy gwaltownie,
zwigzany z przedwczesng aktywacja proenzymow trzustkowych i nastgpczym uszkodzeniem
sgsiednich tkanek, a czasem rowniez odleglych narzadéw. Klinicznie najczescie]
charakteryzuje si¢ ostrym boélem brzucha i wzrostem aktywnos$ci enzymow trzustkowych w
surowicy. Przyjety podziat choroby ze wzgledu na obecnos¢ martwicy na ostre zapalenie bez
martwicy (nazywane rowniez osrodkowym obrzekowym zapaleniem trzustki) oraz martwicze
zapalenie trzustki zdaje si¢ by¢ aktualny. Zgodnie z najnowszymi doniesieniami zapadalnos¢
na OZT w populacji §wiatowej wynosi w przyblizeniu 34 przypadki na 100.000 osob,
natomiast w populacji Polskiej obserwuje si¢ zapadalno$¢ ponad dwukrotnie wyzsza na
poziomie 72 chorych na 100.000 mieszkancow z utrzymujaca si¢ tendencja wzrostowa [1,2].

Ros$nie rowniez odsetek ciezkich przypadkow zapalenia szczegdlnie w grupach wiekowych
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powyzej 50r.z [1]. Najczestszymi przyczynami OZT w dalszym ciagu pozostaja spozycie
nadmiernych dawek alkoholu etylowego oraz kamica w zakresie drog zétciowych wspolnych.
Ze wzgledu na przebieg kliniczny OZT mozemy podzieli¢ na postaci: (1) tagodna: w
przebiegu ktorej pacjent nie prezentuje objawdéw niewydolnos$ci jakiegokolwiek z narzadow,
(2) umiarkowang: dochodzi do przejSciowej niewydolno$ci, ktora jednak jest krotsza niz 48
godzin, (3) ciezka: w przebiegu choroby dochodzi do niewydolno$ci jednego lub kilku z
narzagdow trwajacej dituzej niz 48 godzin. Pomimo, iz przebieg choroby u znaczacej
wigkszo$ci pacjentéw jest lagodny to w cigzkich przypadkach moze prowadzi¢ do
niewydolno$ci wielonarzadowej bedacej stanem zagrozenia zycia. Smiertelnos¢ wsrod
chorych zalezna jest od postaci klinicznej, osiagajac od 2% w postaciach tagodnych do 17%
w najciezszych przypadkach. W artykule opisano obecnie stosowane, zgodne z najnowszymi
wytycznymi procedury diagnostyczne oraz terapeutyczne, w przebiegu postgpowania u
pacjenta cierpigcego na OZT.

Materialy i metody:

Ocenie poddane zostaly publikacje naukowe w jezyku polskim 1 angielskim,
wykorzystujac stowa kluczowe: Ostre zapelenie trzustki, acute pancreatitis, pancrea, OZT,
postgpowanie OZT, AP treatment. Zebrane publikacje =zostaly nastgpnie poddane
kategoryzacji ze wzgledu na obszar w obrgbie postepowania w OZT. Ewaluacji podlegaty
nastepujace bazy danych: PubMed, Scopus, Google Scholar a takze wytyczne Polskiego
Towarzystwa Gastroenterologicznego. Literatura zawiera piSmiennictwo z obszaréw
medycyny dotyczace najnowszych wytycznych postgpowania w  OZT, analizg
rekomendowanych procedur diagnostycznych oraz leczniczych.

Diagnostyka OZT

W zwiazku z kompleksowoscia, jednostki chorobowej oraz brakiem patognomonicznych
symptomow, w celu rozpoznania OZT niezbedne jest skorelowanie objawow podmiotowych,
przedmiotowych, badan laboratoryjnych oraz obrazowych. Zgodnie z wytycznymi Polskiego
Towarzystwa Gastroenterologii diagnostyka opiera si¢ na zmodyfikowanej w 2012
klasyfikacji z Atlanty. Powyzsza klasyfikacja pozwala na rozpoznanie OZT w momencie
spetnienia przynajmniej 2 z 3 zaproponowanych kryteriow do ktorych naleza (1) bol brzucha,
zwykle zlokalizowany w nadbrzuszu, o ostrym poczatku mogacy promieniowaé¢ do okolicy
mig¢dzytopatkowej; (2) 3 krotnie zwigkszona aktywnos$¢ amylazy lub lipazy w surowicy oraz
(3) Wyniki badan obrazowych tomografii komputerowej, rezonansu magnetycznego lub

ultrasonografii wykazujace zmiany typowe dla OZT. [2]
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Diagnostyka radiologiczna

W celu przeprowadzenia skutecznej diagnostyki OZT kluczowe jest wezesne okreslenie
stopnia zaawansowania choroby. Narzedziem umozliwiajacym taka oceng jest
zmodyfikowana skala Marshalla bazujaca na ocenie wystepowania niewydolnosci narzagdowe;j
w obrebie ukladu oddechowego, sercowo-naczyniowego oraz nerek. Doboér wlasciwego
badania obrazowego nalezy dostosowac¢ do stanu klinicznego pacjenta. Zastosowanie badan
tomografii komputerowej lub rezonansu magnetycznego charakteryzujacych si¢ wyzsza
czulo$cia oraz swoisto$cia w stosunku do badania ultrasonograficznego wydaje si¢ niezasadne
u pacjentéw z tagodnie przebiegajacym OZT [3]. Natomiast ze wzgledu na ogdlng dostepnosc,
fakt iz kamica zo6tciowa jest pierwotng przyczyng 35-40% przypadkoéw OZT, niski koszt, oraz
szybko$¢ badania, standardem diagnostycznym u chorych z podejrzeniem OZT powinno by¢
badanie USG pozwalajace z duzym prawdopodobienstwem na potwierdzenie lub wykluczenie
etiologii zolciowej choroby [4]. Obraz choroby w powyzszych badaniach obrazowych
obejmuje: obrzek, gromadzenie ptynu w przestrzeni okoto trzustkowej, wzmocnienie sygnatu
z tkanki tluszczowej okolo trzustkowej, ogniska martwicy, formowanie torbieli rzekomych.
Rozpoznanie ktoregokolwiek z powyzszych w badaniu USG powinno sktoni¢ klinicyste,
ktéry uwidocznit zmiang do intensyfikacji leczenia oraz poszerzenia diagnostyki o badania
tomografii komputerowej lub rezonansu magnetycznego.
Diagnostyka laboratoryjna

Ocena stezen amylazy oraz lipazy trzustkowej stanowi jeden z trzech podstawowych
warunkéw rozpoznania OZT. Uzyskanie wynikdéw 3-krotnie przekraczajacych gérng granice
normy dla danego laboratorium pozwala na spetnienie tego warunku. Ocena tych parametréw
nie pozwala jednak na ocen¢ zaawansowania choroby oraz kontrole leczenia. Dodatkowo,
poziomy amylazy moga by¢ podwyzszone przez towarzyszace stany chorobowe takie jak:
zapalenie S$linianek, obturacje przewodu pokarmowego, niewydolno$¢ nerek, czynny
alkoholizm. Podwyzsza¢ poziomy lipazy beda z kolei: cukrzyca typu 2 wraz z jej ostrym
powiktaniem w postaci kwasicy ketonowej, choroby zapalne jelit czy celiakia. Badanie
enzymOw trzustkowych nie dostarcza informacji o pierwotnej etiologii choroby, badaniami
takimi s3 natomiast oznaczenie panelu watrobowego oraz stezenia trojglicerydow
pozwalajace na potwierdzenie lub wykluczenie etiologii zdtciowej oraz wywolanej
hipertriglicerydemiag. W celu monitorowania leczenia zastosowanie maja natomiast
oznaczenia prokalcytoniny, biatka C-reaktywnego (CRP) oraz D-dimeru, ktorych poziomy

koreluja w znacznym stopniu z ciezkoscia, OZT. W celu kontroli oznaczeniu powinny
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podlega¢ rowniez jony w surowicy, szczegolnie st¢zenia wapnia zjonizowanego ze wzgledu
na czesto towarzyszacg chorobie hipokalcemi¢. W badaniu morfologicznym krwi zylnej u
pacjenta z OZT nalezy spodziewac sie, podwyzszonych pozioméw biatych krwinek (WBC)
oraz niedokrwisto$ci nieznacznego stopnia. Wéréd dodatkowych badan laboratoryjnych
majacych zastosowanie u pacjentow z OZT nalezy rowniez wymieni¢ oznaczenie
dehydrogenazy mleczanowej (LDH), poziom albumin w osoczu, gazometra krwi tetniczej [5].

Terapia OZT

Podstawowym, a zarazem poczatkowym elementem leczenia wstgpnego OZT jest
intensywne leczenie zachowawcze, w sklad ktorego zaliczamy leczenie przeciwbdlowe,
leczenie zywieniowe, intensywng ptynoterapi¢ oraz korekcj¢ zaburzen elektrolitowych i
metabolicznych.
Plynoterapia

Woeczesna, agresywna dozylna ptynoterapia przeprowadzona w ciggu pierwszych 12-24
h u pacjentoéw bez przeciwskazan takich jak np. choroby sercowo-naczyniowe, wigze sie, z
utrzymaniem mikrokrazenia i ma na celu zmniejszenie $miertelnosci wsrdd pacjentow [6].
Rekomendowanym krystaloidem jest mleczanowy roztwor Ringera, ktory wedlug
przeprowadzonych badan wykazuje wlasciwosci przeciwzapalne [7]. Zazwyczaj zalecana
szybko§¢ podawania plynu wynosi 250-500 ml/h [1]. Plynoterapia powinna by¢ jednak
prowadzona w taki sposob aby osiagna¢ diurez¢ na poziomie >0,5-1ml/kg/h, czgstotliwosé
akcji serca <120/min, $rednie ci$nienie tetnicze w zakresie 65-85 mmHg oraz st¢zenie azotu
w moczu (BUN) <20 mg/dl [8]. Bardzo istotnym elementem jest czg¢sta ocena skutecznosci
nawodnienia najlepiej raz na 4-6 h w przeciagu pierwszych 24 godzin terapii [9]. Nie nalezy
réwniez zapomina¢ o wyrdwnywaniu zaburzen elektrolitowych, ktore moga pojawié sie, w
trakcie leczenia np. hipokaliemii, hipokalcemii czy hipomagnezemii [8, 10].
Leczenie przeciwbolowe

Ostremu zapaleniu trzustki towarzysza bardzo silne i uporczywe dolegliwosci bolowe,
ktére istotnie wpltywaja na pogorszenie samopoczucia oraz stanu psychicznego i fizycznego
pacjenta np. wzrasta ryzyko zawalu serca czy wystapienia zakazen drég oddechowych. Z tego
powodu nieodzownym elementem leczenia OZT jest terapia przeciwbdolowa. Dotychczas nie
wypracowano konkretnego porozumienia co do tego jakie analgetyki powinny by¢ stosowane
[10, 11, 12]. Rozwaznym podej$ciem wydaje si¢ kierowanie drabing analgetyczng podczas
wyboru metody leczenia. W przypadku tagodnego badz umiarkowanego bdlu warto

rozpocza¢ terapi¢ od niesteroidowych lekow przeciwzapalnych np. metamizolu czy 1zejszych
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analgetykow opioidowych do ktorych nalezy np. tramadol, buprenorfina czy petydyna. W
przypadku bardzo silnych dolegliwosci boélowych mozemy rozwazy¢ silne opioidy takie jak
morfina czy fentanyl. W przeszto$ci podejrzewano, iz morfina moze powodowaé skurcz
zwieracza Oddiego co wigzatoby si¢ z nasileniem dolegliwosci bolowych w zwigzku z
zastojem zofci, jednak dostepne publikacje naukowe nie potwierdzaja tego powszechnego
wsérod klinicystow przekonania. Alternatywa dla silnych opioidéw, ktére musza byé
podawane przez dhuzszy okres czasu moze by¢ ciaglta blokada zewnatrzoponowa odcinka
Th4-L1 z uzyciem np. bupiwakainy [6, 8, 13, 14].
Leczenie zywieniowe

Wedhug obecnych wytycznych zalecane jest wczesne wlaczanie zywienia enteralnego,
ktérego celem jest zmniejszenie produkcji mediatoréw zapalnych, utrzymanie fizjologicznej
funkcji bariery blony S$luzowej jelit 1 ograniczenie translokacji bakterii z przewodu
pokarmowego do krwioobiegu. Takie postepowanie zmniejsza rowniez ilos¢ wykonywanych
interwencji chirurgicznych, obniza $miertelno$¢ a zarazem skraca dtugo$¢ hospitalizacji [6,
11, 15, 16]. W przypadku tagodnego OZT zywienie doustne moze zosta¢ wprowadzone po
ustapieniu dolegliwos$ci bolowych, nudno$ci oraz wymiotow. U pacjentéw stabilnych
hemodynamicznie, z umiarkowanym badz cigzkim OZT, zywienie doustne rozpoczynamy w
ciggu pierwszych 24h od zachorowania, a jesli jest to niemozliwe ze wzgledu na brak
tolerancji, zaleca si¢ wdrozenie zywienia dojelitowego. U niestabilnych hemodynamiczne
chorych sugeruje si¢ wlaczenie leczenia dojelitowego w przeciagu pierwszych 24-48h. Gdy
leczenie enteralne nie pokrywa w wystarczajacy sposob zapotrzebowania pacjenta, zaleca si¢
zastosowanie dodatkowo zywienia pozajelitowego [8, 11, 17, 18]. Wylaczne leczenie
pozajelitowe mozna rozwazy¢, gdy stosowana terapia dojelitowa zakonczyta sie
niepowodzeniem [6]. W przypadku zywienia enteralnego przez zglebnik, badania nie
wykazaly istotnej r6znicy w zywieniu oraz bezpieczenstwie mi¢dzy zastosowaniem zglebnika
nosowo-zotadkowego a nosowo- jelitowego [18].
Antybiotykoterapia

W licznych pracach naukowych oraz wytycznych jednoznacznie nie zaleca si¢
profilaktycznego stosowania antybiotykoterapii w ostrym, ciezkim zapaleniu trzustki oraz
jalowym martwiczym zapaleniu trzustki, poniewaz nie wplywa to znaczaco na redukcje
czestosci zakazen martwicy trzustki oraz nie zmniejsza §miertelno$ci wywoltywanej OZT [1, 8,

18]. Wedlug rekomendacji nie nalezy stosowaé rowniez profilaktycznej terapii
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przeciwgrzybiczej. Takie leczenie mozna rozwazy¢, gdy pacjent przebyt dlugotrwata
antybiotykoterapie [8, 17].

Wskazaniem do wiaczenia antybiotykoterapii jest potwierdzone zakazenie martwicy trzustki
za pomocg badania przeprowadzonego metoda aspiracji cienkoigtowej BAC z barwieniem
aspiratu metoda Grama 1 wykoniem posiewu z antybiogramem. Innym wskazaniem jest
wykazanie pecherzykéw gazu w tomografii komputerowej badz podejrzenie zakazenia
martwicy, gdy stan chorego nie ulega poprawie lub pogarsza si¢ po okresie przynajmniej 7
dni od poczatku choroby [6, 8]. Najliczniejsza grupe patogenow bioracych udziat w zakazeniu
trzustki stanowig bakterie Gram-ujemne. Niemniej jednak, nie mozna zapomina¢ o bakteriach
beztlenowych oraz Gram-dodatnich, ktore rowniez powinny by¢ objete spektrum leczenia
empirycznego. Przy wyborze odpowiedniego antybiotyku powinnismy si¢ kierowac nie tylko
patogenami, na ktore lek ma dziataé ale rowniez zdolno$cia penetraciji srodka do martwiczych
tkanek trzustki. Zalecanymi w pi$miennictwie antybiotykami empirycznymi sg chinoliny,
karbapanem czy metronidazol. Jednak, gdy jest to mozliwe, po otrzymaniu antybiogramu
nalezy dostosowac proces leczenia do pozyskanych wynikéw [8, 14, 18]. Nalezy pamigtac, iz
wskazaniami do antybiotykoterapii sa rdwniez zakazenia wspotwystepujace z OZT,
przyktadowo zapalenie pluc, infekcje drog moczowych, ostre zapalenie drog zotciowych,
odcewnikowe zakazenia czy bakteriemia [13, 18].

Leczenie inwazyjne

Wsteczna endoskopowa cholangiopankreatografia nie jest wskazana u wszystkich
pacjentéw z zolciowym OZT. Wczesne ECPW powinno zosta¢ przeprowadzone w ciggu
pierwszych 24h, gdy pacjent z zoélciopochodnym OZT prezentuje objawy zapalenia drog
Zotciowych. W ciggu 72h taki zabieg nalezy rozwazy¢ réwniez u pacjentdw z utrzymujacg sie,
obturacjg drog zolciowych. Wykonanie ECPW jest réwniez zalecane w przypadku
ponownego idiopatycznego OZT [8, 11, 15, 19].

W przypadku tagodnego zolciopochodnego OZT zaleca si¢ wykonanie zabiegu
cholecystektomii jeszcze przed wypisem ze szpitala. Takie postgpowanie ma chroni¢ pacjenta
przed nawrotem choroby. Gdy mamy jednak do czynienia z martwicza, zZ6lciowa postacia
OZT, cholecystektomia powinna zosta¢ odroczona do czasu, gdy ustapi aktywny proces
zapalny oraz gdy zostang wchloniete badz ustabilizujg sie zbiorniki ptynowe [10, 15, 17, 18].
Przy podejrzeniu badz potwierdzeniu zakazenia martwiczego zapalenia trzustki z
towarzyszacym pogorszeniem stanu ogolnego, zaleca si¢ wykonanie zabiegu zgodnie z

podejsciem SUAP (step-up approach) w pierwszej kolejno$ci minimalnie inwazyjnego np.
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drenazu przezskornego lub endoskopowego [20]. W razie nieskutecznosci wyzej
wymienionych procedur przeprowadza si¢ zabieg operacyjny, najlepiej mato inwazyjny, w
ostatecznosci otwarta operacj¢. Wedhlug licznych prac, interwencje zabiegowe, o ile jest to
mozliwe powinny zosta¢ odroczone o przynajmniej 4 tygodnie, gdyz zwigksza to szans¢ na
przezycie pacjenta. Ten czas pozwala na to, aby martwica ulegla uptynnieniu, otoczyla sie
torebka, 1 oddzielita od otaczajacej zdrowej tkanki. Antybiotykoterapia pozawala odroczy¢, a
niekiedy nawet umozliwi¢ unikni¢cie interwencji zabiegowej. Procedury inwazyjne nalezy
rozwazy¢ rowniez u pacjentoéw z jatowa martwicg przebiegajaca z przewlektym bdlem, czy
uciskiem na otaczajgce narzady, ktory wywotuje ich niedroznos$¢. Bezposrednim wskazaniem
do wykonania zabiegu chirurgicznego jest wystapienie zespotu cie$ni wewnatrzbrzusznej,
niedokrwienia jelit, ostrego martwiczego zapalenia pecherzyka zétciowego w przebiegu OZT,
perforacji/martwicy jelit czy ostrego krwawienia z brakiem mozliwo$ci zaopatrzenia go
metodami wewnatrznaczyniowymi [6, 8, 14, 17, 18].
Bezobjawowe ostre okototrzustkowe zbiorniki ptynu, torbiele rzekome trzustki, ostre
zbiorniki martwicze i otorbione martwice, bez wzgledu na rozmiar czy lokalizacje, nie sg
obligatoryjnym wskazaniem do przeprowadzenia endoskopowego lub chirurgicznego zabiegu.
Takie powiktania z czasem moga ulec samoistnej resorpcji [21]. Wskazaniem do
przezskornego/laparoskopowego drenazu jest wystapienie objawéw badz powiktan np. bolu
brzucha, ucisku na zotadek, drogi zotciowe lub jelita wywotujacych ich niedrozno$¢ czy
zespotu odtaczonego przewodu trzustkowego [13, 14].
Whioski

W powyzszym opracowaniu zestawiliSmy obowigzujace standardy diagnostyki OZT
oraz przeanalizowali§my zmiany w podej$ciu do leczenia w oparciu o obowigzujace
wytyczne Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii i najnowsze doniesienia dostgpne w
zakresie bazy PubMed a takze Google Scholar. Podczas gdy podstawe terapii tagodnych
postaci OZT niezmiennie stanowig: resuscytacja plynowa, terapia bolu i1 wczesnie
rozpoczynane zywienie doustne, zmiany obserwujemy w podej$ciu do leczenia cigzkiego
ostrego zapalenia trzustki. Wczesne zywienie dojelitowe, unikanie operacji u pacjentow z
jalowa martwicg oraz ostrozne podej$cie do zakazonej martwicy z opdzniong interwencja
endoskopowa lub chirurgiczng stanowig gtowny przedmiot sporu w zakresie nowatorskiego

podejscia do leczenia pacjentdow z niekorzystnymi czynnikami rokowniczymi.
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