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CHANGES IN THE TOTAL NUMBER OF LEUKOCYTES AND THEIR SUBFRACTIONS IN AL-
COHOL DEPENDENT MALE INPATIENTS AFTER 30 DAVS' ABSTINENCE.

ABSTRACT — Alcoholism leads to supptression of both humeral and cellular immunity, The aim
of this study was to asscss the total number of lcukocyles and their subfractions after a period of
intoxication as compared to that after a 1-month abstinence during inpatient treatment, The study
group consisted of 83 malc inpatients with alcohol dependence (diagnosed according to the ICD-
10 criteria), admitted to the Addiction Treatment Unit of the Department of Psychiatry in Byd-
poszcz. Their mean age was 40+7 years, mean duration of dependence 1246 yrs, mean age of
dependence onsct 28+7 yrs. On admission an increased number of cosinophyllic granulocytes was
found in 50% of the paticnts, while after a month’s abstinence — in 60%. The intensity of aleohol
intake during 30 days prior to admission was inversely proportional to the number of monacytes
on admission. After a month of abstinence the total number of Icukocyles, lymphocytes and cosi-
nophils has increased as compared to the lovels at the time of admission,

Key words: alcoholism, lcukocytes, abstinence

WSTEP

Juz w pierwszych dziesiecioleciach naszego wicku wiedziano, ze u 0séb uzalez-
nionych od alkoholu takie choroby zakazne, jak: zapalenie ptuc, waglik, blonica maja
cigzszy przebieg i czescie) konczg sig $miercia (21). W ostatnich latach stwierdzono,
Ze u 0sOb zarazonych wirusem powodujacym zapalenie watroby typu C (HCV) nad-
uzywanie alkoholu prowadzi¢ moze do zwigkszenia liczby wirusow we krwiﬁ(l'z), au
0s0b zarazonych ludzkim wirusem upoéledzenia odpornosci (HIV) naduzywajacych
alkoholu dochodzi do szybszego rozwoju objawow zespotu nabytego uposiedzenia
adpornosci (AIDS) (20).
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W badaniach przeprowadzonych na zdrowych ochotnikach wykazano, e nawet
Jednorazowe spozycie alkoholu uposledza zdolnoéé do odpowiedzi immunologicz-
nej roéznych populacji leukocytow (2, 10).

Naduzywanie alkoholu uposledza z jednej strony dojrzewanie leukocytéw, z dru-
giej za$d skraca czas ich zycia, obnizajac przez to zdolnosé¢ do komérkowej i humoral-
nej odpowiedzi na infekcje (7, 8, 9, 19). Mechanizm tych zjawisk jest ztozony. W
przypadku odpowiedzi komérkowej naduzywanie alkoholu prowadzi do obnizenia
aktywacji receptoréw blonowych limfocytow odpowiedzialnych za adhezje do ko-
morki bakteryjnej (15). Wykazano takze, ze nadmierne spozywanie alkoholu powo-
duje obnizenie aktywnosci makrofagdéw, co w konsekwencji predysponuje osoby
naduzywajace alkoholu do czgstszych infekeji drog oddechowych (wiacznie z zapa-
leniem pluc) (14),

Naduzywanie alkoholu prowadzi takze po zaburzen mechanizmow odpornosci
humoralnej, a w szczegdlnodei wywoluje obnizenia poziomu cytokin, osiabienie eks-
presji i funkeji antygenéw blonowych (np. CD16) oraz zmnigjszenie wytwarzania
immunoglobulin (zwlaszcza klas 1gG i IgA) (6, 5).

W VIII Raporcie dla Kongresu Stanoéw Zjednoczonych wskazano, iz przewlekle
naduzywanie alkoholu zaburza zdolnoéé¢ leukocytow do odpowiedzi na interleuking
2, ktora jest czynnikiem wzrostu limfocytow T. Nadmierne spozywanie alkoholu
zmniejsza aktywnos$¢ limfocytoéw NK, ktore bronia organizm przed komérkami no-
wotworowymi. Zmiany ilosci limfocytow T helper i T supresor zaburzajg procesy
regulacji odpowiedzi immunologicznej (4).

Leukocyty (jadrzaste komorki krwi) dzieli si¢ ze wzgledu na kryteria morfologicz-
ne, podstawowym kryterium jest tu wystepowanie (granulocyty, ktére powstaja w
szpiku kostnym) Jub niewystgpowanie (limfocyty T i B, monocyty) ziarnisto$ci w
cytoplazmie. Granulocyty dzieli sig nastgpnie ze wzglgdu na powinowactwo do barw-
nikéw na obojgtnochionne (z jadrem pateczkowatym i podzielonym), kwasochlonne
i zasadochlonne. Granulocyty i monocyty odpowiedzialne sa za procesy odpornosci
komdrkowej, natomiast limfocyty za odpornos¢ humoralna, W celu oceny funkcji
uktadu bialokrwinkowego i podjgcia decyzji diagnostycznych nalezy sig postugiwaé
zarowno liczba catkowita leukocytow, jak i liczebnoscia poszezegolnych frakeji leu-
kocytow (18).

W poprzedniej pracy (2) opisano zmiany w zakresie parametrow odpornosci
humoralnej po 30 dniach terapii odwykowej. Celem niniejszego badania byla
ocena zmian liczby catkowitej leukocytow, jak i liczebnos$ei ich poszczegdlnych
frakcji u pacjentoéw uzaleznionych od alkoholu w trakcie 30 dniowego szpitalne-
go leczenia odwykowego.

OSOBY BADANE I METODY BADAN

Badanie zostato przeprowadzone u 83 mezczyzn leczonych w latach 1993-1995 na
Qddziale Leczenia Uzaleznien (OLU) Katedry i1 Kliniki Psychiatrii Akademii Me-
dycznej w Bydgoszezy z rozpoznaniem zespolu zaleznosci alkoholowej wg ICD-10.

76



Zmiany liczby leukocytow i liczebnogei ich frakeji u mezczyzn uzaleznionych od alkoholu...

Ich dredni wiek wynosit 40+7 lat, sredni czas trwania uzaleznjenia 1246 lat, Sredni
wiek poczatku uzaleznienia wynosit: 28+7 lat.

Ilos¢ alkoholu spozyta w okresie 30 dni przed przyjeciem do OLU byla mierzona
przy uzyciu Timeline Follow-back Method (TLFB) (13, 17). Badani w okresie 30 dni
przed hospitalizacja pili alkohol srednio przez 18+7 dni, a wypili w ciagu 30 dni
przed leczeniem $rednio 282+167 drinkdéw standardowych. Drink standardowy od-
powiada 13,5 g czystego alkoholu (17).

Z uczestnictwa w badaniu wykluczono chorych uzaleznionych od innych substan-
¢ji psychoaktywnych niz alkohol etylowy (z wyjatkiem nikotyny), pacjentéw z cho-
robami hematologicznymi, z udokumentowanym niealkoholowym uszkodzeniem
watroby (11), z przewlektymi chorobami infekcyjnymi i z ostrymi infekcjami w cig-
gu 30 dni poprzedzajacych przyjecie do OLU. W trakcie pobytu na oddziale chorym
nie podawano lekow wplywajacych hamujaco Iub stymulujaco na ukiad odporno-
sciowy.

W ciagu pierwszych 48 godzin pobytu w OLU oceniano catkowita liczbe leukocy-
tow 1 liczebnoéé poszezegdlnych ich frakeji. Drugi pomiar powyzszych parametrow
hematologicznych zostat przeprowadzony 30 dni po przyjeciu chorych do OLU.
Wszyscy badani w okresie migdzy pierwszym a drugim pomiarem zachowywali abs-
tynencjg od alkoholu.

Za fizjologiczne przyjgto dla liczby catkowitej leukocytow wartosei: 4,0-10,0 G/1,
a po podziale zgodnym z kryteriami morfologicznymi odpowiednio: obojgtnochton-
ne z jadrem pateczkowatym 0,0-0,4 G/1, obojetnochionne z jadrem podzielonym 3,1-
4.9 G/1, kwasochtonne 0,0-0,2 G/1, zasadochtonne 0,0-0,1 G/1, limfocyty 1,4-4,0 G/,
monocyty 0,2-0,8 G/l, plazmocyty i pozostate formy 0,0-0,1 G/1 (18).

Analize statystyczng wynikéw przeprowadzone przy uzyciu testu t-Studenta dla
zmiennych zaleznych, oznaczono roéwniez wspdtczynniki korelacji r-Pearsona mie-
dzy nasileniem spozycia alkoholu a liczebnogciami frakeji leukocytarnych korzysta-
jac w tym celu z programu statystycznego STATGRAPH 4.0.

WYNIKI

W Tabeli 1 ukazano liczbe catkowita leukocytow oraz liczebnosci ich frakeji na
poczatku leczenia szpitalnego i po uptywie 30 dni.

Zgodnie z tym co przedstawiono w tabeli 1, tak na poczatku leczenia, jak i po
uplywie miesiaca, liczba granulocytow kwasochtonnych byla wigksza od 200, czyli
przekraczata wartosci fizjologiczne. Zwigkszenie powyZej 200 stwierdzono przy przy-
jeciu u 50% chorych, zas po uptywie 30 dni u 60% badanych. W okresie migdzy
plerwszym a drugim pomiarem zwigkszyla si¢ istotnie liczba catkowita leukocytow,
a takze liczebno$¢ granulocytow kwasochionnych 1 limfocytéw.

W drugim etapie analizy wynikow zbadano korelacje przy uzyciu wspotezyn-
nika korelacji r-Pearsona migdzy ilo$cia spozytego alkoholu w okresie 30 dni
przed hospitalizacjg a liczbg catkowita leukocytéw i liczebnoscia ich frakeji na
poczatku leczenia szpitalnego. Stwierdzono wystgpowanie znamiennej vjemnej
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TABELA 1
Liczba catkowita leukocytéw i liczebnosei ich frakeji na poczgtku leczenia szpitalnego
i po uplywie jego 30 dni.
Badanie I Badanie I}

Liczba os6b badanych 83 83
Leukacyty (GA) ' 7100+2000 75002000+
Granulocyty

obojgmechlonne paleczkowate (GA) 241+189 197+175

obojetnochionne podzielone (G/1) 3570+1322 3798+1306

kwasochtonne (G/1) 235+171 282+198*

zasadochionne (G/1) 33+41 28438
Limfocyty (G/T) 2520+739 27482957*
Monoeyty (G/I) 455+196 459224
Inne (G/) - 6 9

¥ — réznica miedzy poréwnywanymi grupami znamienna, test t-Studenta dla zmiennych zaleinych,
p<0,05

korelacji (r=-0,36; p<0,005) migdzy iloscia pitego alkoholu w okresie 30 dni
przed leczeniem a liczebnodcia monocytéw.

OMOWIENIE

Wyniki naszych badan wskazuja na zwiazek miedzy spozywaniem alkoholu, utrzy-
mywaniem abstynencji a liczebnoscia frakeji leukocytarnych.

StwierdziliSmy przy pierwszym pomiarze wysoka njemna korelacje migdzy ilo-
§cia spozytego alkoholu w okresie 30 dni przed poczatkiem hospitalizacji a liczebno-
$cia monocytow. Obnizenie liczebno$ci monocytéw moze prowadzic¢ do wzrostu po-
datnosci oséb naduzywajacych alkohol na zachorowanie na gruzlice, zapalenie phuc
oraz do bardziej dynamicznego przebiegu infekeji HIV. Wykazany przez nas zwiazek
miegdzy iloscia spozywanego alkoholu a liczebnoscia monocytéw wymaga potwier-
dzenia w innych badaniach klinicznych.

Stwierdzone w naszych badaniach u chorych z zespotem zaleznosci alkoholowej
zwiekszenie liczebnosci granulocytow kwasochtonnych, ktdrych liczebno$¢ na po-
czatku leczenia byla powyzej normy (u 50% chorych), a wzrosta jeszcze bardziej po
miesigcu (u 60% chorych podwyZszone wartosci) jest trudne do interpretacji. Wzrost
liczebnosei granulocytow kwasochlonnych wiazany jest z procesami tzw. regulacji
w dét (down-regulation) proceséw immunologicznych (komorki te przy pomocy od-
powiednich enzyméw usuwaja komponenty reakcji immunclogiczaych, np. histami-
ne, serotoning, bradykining oraz kompleksy antygen-przeciwcialo) (18).

W naszych badaniach stwierdziliSmy, ze po 30-dniowej abstynencji doszto do
wzrostu liczby leukocytow tak catkowitej, jak i liczebnosci limfocytéw oraz granulo-
cytow kwasochtonnych. Wedhug danych z piSmiennictwa, istnieja trzy podstawowe
mechanizmy powodujace obnizenie liczby leukocytéw u 0s6b (i zwierzat laborato-
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ryjnych) spoZywajacych alkohol w nadmiemnych ilosciach. Pierwszym z nich jest
obniZenie proliferacji leukocytow zalezne od cytotoksycznego efektu etanolu. Dru-
gim mechanizmem jest hiperkortyzolemia wystgpujaca podczas alkoholowego ze-
spotu abstynencyjnego. Trzeci mechanizm to wyst¢pujace czesto u 0sdb uzaleznio-
nych od alkoholn infekeje, choroby watroby, niedoZywienie; czynniki te moga upo-
§ledzac proliferacje leukocytow, ich ruchliwo$é i akumulacje oraz odpowiedz humo-
ralng i komoérkowa (1, 11, 16). U osob utrzymujacych abstynencjg pierwsze dwa sposrod
opisanych wyzej mechanizméw nie wystepuja, a trzeci jest niewatpliwie stabiej wyrazo-
ny — co znajduje potwierdzenie w uzyskanych przez nas wynikach bada.

WNIOSKI

1. Stwierdzono, tak na poczatku leczenia szpitalnego (50% badanych) jak i po
uplywic miesigca (60% badanych), ze liczebnos¢ granulocytéw kwasochtonnych u ba-
danych mezezyzn uzaleznionych od alkoholu wyzsza jest od wartoéci fizjologicznych.

2. U badanych chorych po miesiacu utrzymywania abstynencji w warunkach szpi-
talnych wzrosta liczba catkowita leukocytow, a takze liczebno$é limfocytow i granu-
locytéw kwasochtonnych.

3. Tlos¢ alkoholu spozyta przez badanych w okresie 30 dni poprzedzajacych
przyjecie do oddziatu ujemnie korelowala z liczebnoscia monocytéw w ich krwi
przy przyjgciu do oddziatu, :

STRESZCZENIE

Naduzywanie alkoholu prowadzi do zaburzen odpornosei zarowno humoralnej,
jak 1 komorkowej. Celem badania byla ocena liczby catkowitej leukocytow jak i
liczebnosci ich frakcji u pacjentéw uzaleznionych od alkoholu po okresie intoksyka-
¢ji oraz po miesigcu utrzymywania abstynencji w warunkach szpitalnych.

Grupg badang stanowilo 83 mezczyzn leczonych na Oddziale Leczenia Uzalez-
niefi (OLU)} Katedry i Kliniki Psychiatrii Akademii Medycznej w Bydgoszezy z roz-
poznaniem zespotu zaleznosei alkoholowej wg ICD-10. Ich sredni wiek wynosit 40+7
lat, éredni czas trwania uzaleznienia 12+6 lat, éredni wiek poczatku uzaleznienia
wynosit: 28+7 lat.

Przy przyjeciu do OLU liczba granulocytow kwasochlonnych byla wieksza od
wartosci prawidiowych u 50%, a po miesiacu abstynencji u 60% pacjentéw. Wyka-
zano takZe, ze nasilenie spozycia alkoholu przez pacjentow w okresie 30 dni poprze-
dzajacych przyjgcie do OLU ujemnie koreluje z liczebnoécia monocytow w ich kewi
przy przyjgceiu do szpitala.

Po miesigcu utrzymywania abstynencji wzrastata liczba catkowita leukocytdw, jak
1 liczebno§¢ limfocytow oraz granulocytéw kwasochlonnych w poréwnaniu z okre-

sem przy przyjeciu.
Slowa kluczowe: zesp6! zaleznosci alkoholowej, leukocyty, abstynencja
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