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»O urazach gtowy” Hipokratesa
- pierwsza rozprawa neurochirurgiczna w historii

Hippocrates: “On Injuries of the Head”
- first neurosurgical dissertation in the history

Ryszard Zukiel, Stanistaw Nowak, Roman Jankowski, Bartomiej Kopaczewski

z Katedry i Kliniki Neurochirurgii i Neurotraumatologii UM
im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
kierownik: prof. dr hab. med. Stanistaw Nowak

Streszczenie

Przekonanie Hipokratesa o tym, ze choroby nie s spo-
wodowane przez bogéw lub duchy ale wynikaja z przyczyn
naturalnych zmienito grecka medycyne. Medycyna hipo-
kratejska podkresla znaczenie badania pacjenta, ktére obej-
muje zebranie wywiadu, obejrzenie i skontrolowanie rany
poprzez jej palpacje aby ustali¢ wtasciwy sposéb leczenia.
Wiedza starozytnych na temat anatomii, fizjologii i leczenia
urazéw uktadu nerwowego przedstawia stan i ewolucje
,neurochirurgii” w éwczesnym $wiecie. Praca Hipokratesa
,O urazach glowy” zawiera opis ré6znych rodzajéw ztamar
kosci czaszki i zalecenia odnosnie ich leczenia w tym wska-
zania do trepanacji i niebezpieczeristwa z nia zwiazane.
Rozprawa ,O urazach glowy” pozwala na zrozumienie
rozwoju i stanu wspétczesnej neurochirurgii.

Summary

Hippocrates changed the line of Greek medicine with
his conviction that disease was not caused by gods or spirits
but was the effect of natural reasons. Hippocratic medicine
emphasizes the examination of a patient, which includes
understanding a patient’s medical history, observing and
inspecting the wound, and palpating the wound to establish
a proper treatment. The ancient knowledge of anatomy,
physiology, and therapy illustrates the state and evolution
of “neurosurgery” in the classical world. Hippocrates, in his
work On Injuries of the Head, described the different types
of skull fractures and provided precise instructions as well
as warnings about the use, and the dangers, of trepanation.
The dissertation On Injuries of the Head is the work that truly sets
the development and stage for modern-day neurosurgery.

Stowa kluczowe: uraz czaszkowo-mézgowy, Hipo-
krates, trepanacja

Key words: craniocerebral trauma, Hippocrates,
trepanation

Poglady lekarzy hipokratejskich przetrwaty do naszych
czaséw w postaci okoto 60 traktatéw napisanych w 5 i 4
stuleciu p.n.e. przez licznych autoréw.

Prace te zawieraty wiele istotnych tematéw, jak inicja-
cja medyczna, etiologia choréb, uzasadnienie praktyko-
wania medycyny jako sztuki, wyjasnienie humoralnego
podejscia do medycyny, wptyw klimatu i miejsca uro-
dzenia na zdrowie, wtasciwe praktykowanie medycyny,
a takze oméwienie urazéw gtowy i kregostupa (6, 7, 8, 9).
Traktaty te zostaty zebrane w Alexandrii ok. 280 r.p.n.e.
(prawie 100 lat po smierci Hipokratesa) jako Corpus Hip-
pocraticum wzglednie jako Opera Omnia (3, 5).

Pierwszy europejski manuskrypt ,O urazach gtowy”
zostat napisany ok. 400 r. p.n.e. | chociaz autorstwo przy-
pisywane jest Hipokratesowi, to jako lekarz nie napisatby
rozprawy chirurgicznej, gdyz w owych czasach lekarze
nie zajmowali sie chirurgig (1). Wyzsze warstwy spote-
czenistwa greckiego uwazaty, ze praca reczna powinna
by¢ w gestii rzemieslnikéw a przeciez ,chirurgeon” wy-
konywat prace reczna (gr. cheir-reka, ergon-praca) (2).

W 1849 r. Francis Adams, angielski lekarz, przettumaczyt
hipokratejskie rozprawy na j. angielski, w tym , O urazach
glowy” okreslajac ja jako prawdziwa. Na te opinie miato
wplyw to, Ze niewiele zmienita sie od czaséw hipokratej-
skich do poczatku XIX w. Natomiast manuskrypt Adamsa po-
chodzit z Xl w.n.e. i byt kopig wykonang w Konstantynopolu
ok. 950 r.n.e. na podstawie oryginatu Apolloniusa, ktéry
przepisat prace Hipokratesa w 75 r. p.n.e. Z kolei manuskrypt
pochodzi z aleksandryjskich zbioréw Erasistratosa, ktéry
otrzymat manuskrypt ok. 270 r. p.n.e. (2, 4).

O urazach glowy. Hippocrates.
(Thumaczenie z j.ang. wg Francis’a Adams’a, ktéry tekst
grecki przetozyt na angielski).
http://ebooks.adelaide.edu.au/h/hippocrates/head/index.
html
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Czesé |

Gtowy ludzkie w zaden sposéb nie sg podobne jed-
na do drugiej, a szwy kostne czaszki nie u wszystkich
ludzi utworzone sg w ten sam sposéb. Z tego powodu
ktokolwiek ma czes¢ wystajaca (prominencja) w przed-
niej czesci glowy (przez czes¢ wystajacq uwazana jest
zaokraglona czes¢ kosci, ktéra wysunieta jest naprzod
ponad reszte kosci) u niego szwy gtowy przybierajg forme
greckiej litery tau, T, z tej przyczyny glowa ma krétsza
linie biegnaca poprzecznie do prominencji, a druga linia
biegnie przez srodek gtowy kierujac sie do szyi. Ale jezeli
ktokolwiek ma prominencje w tylnej czesci gtowy, to
u niego szwy sg zbudowane w catkowicie innej formie
w poréwnaniu do poprzedniej. W tym przypadku krétka
linia przebiega do przodu od prominencji, podczas gdy
dtuzsza biegnie podtuznie do czofa. Ale ktokolwiek ma
prominencje zaréwno z przodu i z tytu glowy, to u niego
szwy przypominaja grecka litere eta, E,: w tych przypad-
kach dtugie linie litery przebiegaja poprzecznie przed
kazda prominencja podczas gdy krétka linia przebiega
przez srodek i koriczy sie w dtugich liniach. Ale gdy ktos
nie ma prominencji na jednej z dwojga czesci gtowy
wtedy jego szwy przypominajace grecka litere chi, X,:
jedna z linii przechodzi poprzecznie do skroni, podczas
gdy druga biegnie wzdtuz srodka gtowy. Kos¢ na srodku
glowy jest podwojona, twardsza, bardziej zbita w gérnej
czesci, przy czym zwiazana jest ze skora i nizsza czescia
kosci, ktéra jest powigzana z opona (dura mater) a od
najnizszej do najwyzszej warstwy stopniowo staje sie
bardziej miekka i mniej zbita az przechodzi w diploe.
Srédkoscie jest bardziej porowata, miekka i bardziej
jamista czescia kosci. Ale cata kos¢ gtowy, z wyjatkiem
matej czesci w okolicach najwyzszej i najnizszej, jest
jak gabka — zawiera wiele tresci soczystej i miegsiste;j.
Jezeli ktos bedzie pocierat jg palcami, krew woéwczas
z niej wyptynie. Sa wiec w kosci pewne bardzo cienkie
i wydrazone naczynia wypetnione krwig. Zatem tak jest
w odniesieniu do twardosci, migkkosci i porowatosci.

Czesc 1l

Z uwagi na grubos¢ i cienkos¢, najcieriszg i najstab-
szq okolicg catej gtowy jest czes¢ wokdt punktu bregma
a kos¢ tam ma najmniejsze, najstabsze i najciensze
powtoki oraz najwiegksza czes¢ catego mézgu w tej cze-
$ci gtlowy znajduje swoje umiejscowienie. Stad tak sie
dzieje, ze jezeli ktos doznaje podobnych lub mniejszych
ran gtowy i od podobnego narzedzia, to kos¢ czaszki
jest bardziej sttuczona, potamana, wgtobiona (hedra)
a rany te sg bardziej zagrazajace zyciu i trudniejsze do
leczenia, a w poréwnaniu do ran innych okolic gtowy
trudniej utrzymac ofiare przy zyciu. Z powodu doznania
podobnych lub nawet mniejszych ran cztowiek moze
umrze¢ w krétszym okresie czasu niz z powodu dozna-

nych ran w innych okolicach glowy. Z tego powodu,
ze mézg wokot bregma jest dotkniety szybciej i moc-
niej kazdym nieszczesciem, ktére moze wydarzy¢ sie
w powtokach lub kosci; dlatego, ze mézg wokét bregma
jest w najwiekszej ilosci ale tez pokrywa go najcierisza
kos¢ i minimalna ilos¢ migsa. Z innych czesci glowy
najstabsza jest w okolicy skroni; spowodowane to jest
potaczeniem dolnej szczeki z czaszka a w potaczeniu
wystepuje ruch do géry i do dotu jak to jest w stawie;
narzad stuchu jest blisko tej okolicy; dalej gteboko osa-
dzone i wazne zyty przebiegaja wzdtuz skroni. Ale cata
kos¢ gtowy poza szczytem i uchem jest mocniejsza niz
cata przednia czes¢, i sama kos¢ ma nad sobg wigksze
i grubsze pokrycie migsem.

Dzigki temu w nastepstwie narazenia na podobne
lub wieksze urazy, zadane narzedziami takimi samymi
lub wiekszymi, kos¢ jest mniej narazona na ztamanie
i wgtobienie niz gdzie indziej; w przypadkach letalnych
obrazen pacjenci zyjq dtuzej jezeli rana jest w tylnej cze-
$ci gtowy niz gdzie indziej; réwniez ropienie wytwarza
sie dtuzej i po dtuzszym czasie przechodzi z kosci do
mozgu dzigki grubszej kosci, poza tym jest mniej mézgu
w tej czesci glowy. Wiecej oséb, ktére doznaja urazu
w tylng czes¢ glowy uchodzi nieszczesciu w poréwnaniu
z tymi, ktérzy doznaja urazu w zakresie przedniej czesci
gtowy W fatalnych przypadkach ludzie przezywaja dtuzej
w zimie niz latem, niezaleznie od czesci glowy w ktérej
rana sie znajduje.

Czesc 11

Gdy wgtobienie od ostrej lub lekkiej broni ma miejsce
w kosci bez szczeliny, sttuczenia lub wgniecenia do we-
whnatrz (co ma miejsce zaréwno w przedniej jak i tylnej
czesci gtowy), a smierc kiedy wystapi nie jest wiasciwie
tym spowodowana. Szew uwidacznia sie w ranie, kiedy
kosc jest naga, w jakakolwiek czes¢ gtowy rana zostata
zadana, najstabszym punktem gtowy aby oprzec sie ude-
rzeniu lub zranieniu bronig, kiedy zranienie wymierzone
jest doktadnie w sam szew; ale jeszcze bardziej szcze-
gblnie jezeli ma miejsce w okolice bregma w najstabszej
czesci glowy, i szwy sg usytuowane obok rany i bron
uderza w same szwy.

Czes¢ IV

Kos¢ w glowie jest narazona w rézny sposéb i jest
wiele odmian w kazdym z tych sposobéw ztaman: kiedy
uszkodzona kos¢ ztamie sie, w kosci obejmujacej szcze-
ling, stluczenie wystepuje w tym miejscu gdzie kos¢ jest
ztamana; z uwagi na narzedzie ktére tamie kos¢ sttucze-
nie jest wigksze lub mniejsze zaréwno w ztamaniu jak
i kosci otaczajacej ztamanie. To jest pierwszy sposéb.
Ale sg wszystkie mozliwe odmiany szczelin, dlatego
niektére z nich s delikatne, i tak bardzo delikatne, ze
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moga byc¢ nierozpoznane, albo bezposrednio po urazie,
albo podczas okresu w ktérym powinny by¢ stwierdzo-
ne z korzyscia dla chorego. Niektére z tych szczelin sg
grubsze i szersze, a niektére z nich sg bardzo szerokie.
Niektére z nich rozciagaja sie na wieksza, a niektére
z nich na mniejsza odlegtosc. Niektére z nich sg bardziej
proste, mato tego, catkowicie proste; niektére sg bardziej
krzywe i w znacznym stopniu zakrzywione. Niektére
sq gtebokie, przechodzac ku dotowi i przez catg kos¢;
niektére sa w mniejszym stopniu gtebokie i nie penetruja
przez cata kosc.

Czes¢ V

Poza tym kos¢é moze by¢ sttuczona i pozostaje
w swoim naturalnym stanie, bez zadnych ztamar, to jest
drugi sposéb (typ). Wystepuje tam wiele réznych sttuczen,
w mniejszym lub wiekszym stopniu, o wiekszej gtebokosci
tak, ze nawet obejmuja catg kos¢ lub maja mniejsza gtebo-
kos¢. Ale nie jest mozliwe rozpoznanie ich ré6znorodnosci
ogladaniem, tak wiec okreslenie ich formy i rozlegtosci jest
widoczne dla oczu jezeli inne nieszczescie tego rodzaju
ma miejsce, i bezposrednio po urazie kos¢ rzeczywiscie
zostaje pottuczona, podobnie jak w przypadku pewnych
ztamari odlegtych od siedliska urazu.

Czesc¢ VI

Ztamana kosc¢ jest czasami obnizona do wewnatrz
od swojego naturalnego poziomu wzdtuz ztamania,
w innym razie moze nie by¢ obnizona; z tego powodu
wgtebiona i odtamana czes¢ jest wepchnieta do wewnatrz
a reszta kosci pozostaje w swej naturalnej pozycji; za-
tem ten sposob ztamania potaczony jest z wgtobieniem.
To jest trzeci sposob. Jest wiele odmian wgtobieri kosci,
wiec moga obejmowac mniejszy lub wigkszy zakres kosci
i moga by¢ albo bardziej gtebokie lub mniej, wzglednie
bardziej powierzchowne.

Czes¢ VII

Kiedy wgtebienie lub wgtobienie od oreza ma miej-
sce w kosci to moze by¢ ztamanie potaczone z nim,
ustanowione ztamanie, sttuczenie koniecznie musi by¢
z tym potaczone, w wigkszym lub mniejszym zakresie
obejmujac miejscu wgtobienia i ztamania. To jest czwarty
sposob. Moze by¢ wgtebienie lub naciecie (zabkowa-
nie) kosci, wzdtuz sttuczenia w otaczajacej kosci, ale
bez zadnego ztamania ani w miejscu wgtobieniu, ani
w miejscu sttuczenia zadanym przez broni. Poza tym
karbowanie wywotane przez brorn ma miejsce w kosci
i jest nazwane wgtobienie (hedra), kiedy kos¢ pozostaje
w swoim naturalnym stanie, z powodu broni, ktéra uderza
w ko$¢ pozostawiajac swoje pietno w czesci, w ktéra ude-
rzyta. W kazdym z tych sposobéw mamy wiele odmian
w odniesieniu do sttuczenia i ztamania gdy oba towa-

rzysza wgtobieniu lub gdy tylko jest sttuczenie jak to juz
oznajmiano, ze jest wiele odmian sttuczenia i ztamania.
| wgtebienie lub nie, samo w sobie moze by¢ dtuzsze
lub krétsze, zagiete, proste, okrezne; wyrézniamy wiele
odmian tego typu, zgodnie z ksztattem broni; one moga
by¢ mniej lub bardziej gtebokie, waskie lub szerokie lub
nadzwyczajnie szerokie. Kiedy w czesci jest szczelina,
ta szczelina lub karb wystepujace w kosci, jakiejkolwiek
dtugosci lub szerokosci, jest to hedra, a jezeli inne kosci
otaczajace szczeline pozostajg w swoim naturalnym po-
tozeniu nie zmierzajac do wewnatrz; w takim przypadku
bytoby to obnizeniem a nie dtuzszym wgtobieniem.

Czesc¢ VI
Kos¢ moze doznac urazu w réznych czesciach gtowy,
z tego powodu osoba, ktéra doznata rany kos¢ zostaje
obnazona. To jest pigty sposéb. Dla tego to nieszczescia,
kiedy wystapi, nie ma lekarstwa; kiedy nieszczescie to ma
miejsce nie ma sposobu ustalenia jakim$ badaniem dla-
czego lub nie pojawito sig, lub w ktdrej czesci gtowy.

Czesc IX

Wsréd tych rodzajach ztaman nastepujace wymagaja
trepanowania: sttuczenia, bez wzgledu na to czy kosé
jest naga czy tez nie; szczeliny gdy sa widoczne lub nie.
Jezeli wgtebienie (hedra) spowodowane orezem ma miej-
sce w kosci i temu towarzyszy ztamanie oraz sttuczenie,
a nawet tylko samo sttuczenie bez ztamania, bedace
potaczone z wgtebieniem to wymagane jest trepanowa-
nie. Ko$¢ obnizona ze swojej pozycji, rzadko wymaga
trepanowania najwyzej wtedy gdy sq bardziej wgtobione
i ztamane wymagaja trepanowania; ale ani wgtobienie
(hedra) bez ztamania i bez sttuczenia nie wymagaja
trepanacji; ani tez wciecia poza wielkimi i szerokimi,
a postepowanie we wcieciu lub hedra jest takie samo.

Czes¢ X

Na pierwszym miejscu nalezy zbada¢ rannego,
w ktérej czesci gtowy rana jest umiejscowiona, czy jest
w mocniejszej czy stabszej czesci glowy; okresli¢ poto-
zenie wioséw w stosunku do rany, czy one zostaty sciete
przez narzedzie i weszty do rany; a jezeli tak, powinienes
stwierdzi¢, ze kos¢ dotyczy ryzyko obnazenia z migsa
i doznata jakiegos urazu spowodowanego bronia. Te rze-
czy mozna oceni¢ badajac z pewnego oddalenia i przed
potozeniem rak na cztowieka; poprzez bliskie badanie
powinienes starac sie jasno okresli¢ czy kosc jest obna-
zona z migsa czy nie; czy obnazona kosc jest widoczna
dla oczu, to moze by¢ wystarczajace, ale inaczej inne
badanie musi byc¢ zrobione dla czesci zdrowej.

| jezeli znajdziesz kos¢ obnazong z migsa i nie zabez-
pieczong od rany, to musisz najpierw oceni¢ stan kosci
i rozlegtos¢ wyrzadzonej szkody oraz jakiego rodzaju
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pomocy trzeba udzieli¢. Powiniene$ dowiedzied sie od
zranionej osoby jak i w jaki sposéb doznata urazu; jezeli
nie jest to oczywiste to czy kos¢ doznata urazu, czy nie,
co bedzie nadal niezbedne gdy kos¢ jest obnazona do-
wiedzie¢ sie jak i w jaki sposéb rana powstata; od kiedy
sttuczenia i ztamania istniejg w kosci, jezeli nie jest to
jasne wtedy musisz najpierw ustali¢ to na podstawie
odpowiedzi pacjenta czy lub nie ko$¢ doznata jakiegos
urazu i wtedy okresli¢ nature przypadku przez stowo
i spisanie, z wyjatkiem sondowania. Przez sondowanie
nie odkryjemy czy ko$¢ doznata jakis urazéw, czy nie; ale
sondowanie odkryje nam karbowanie wywotane bronig,
i czy kos¢ jest obnizona od swojej normalnej pozycji
oraz czy kos¢ jest mocno ztamana; wszystko to moze
by¢ réwniez ukazane z pomoca oczu.

Czes¢ Xl

| kos¢ doznaje ztamania albo tak delikatnie, ze nie
jest to widoczne, albo takiego, ze jest to oczywiste i sttu-
czen, ktore sq niewidoczne, obnizenia od jej naturalnej
pozycji szczegélnie kiedy jedna osoba jest w sposob
zamierzony zraniona przez inna lub nie, a uderzenie
lub uraz zadane jest z wyzszego miejsca lub narzedzie
w reku, uzyte poprzez rzucenie wzglednie uderzenie,
jest poteznej natury oraz jezeli silniejsza osoba rani
stabszg. Sposréd tych, ktérzy zostajg ranni, w czesci
sasiadujace z koscig lub w sama kos¢, w nastepstwie
upadku ten, ktéry upada z wyzszego miejsca na bardzo
twardy i tepy obiekt jest w wigkszym niebezpieczeristwie
doznania ztamania i sttuczenia kosci oraz wgniecenia
kosci w stosunku do jej naturalnej pozycji; przy czym ten
spadajacy na bardziej réwny grunt, lub na bardziej miekki
obiekt prawdopodobnie dozna mniejszego obrazenia
kosci, lub moze nie dozna¢ urazu. Z tych narzedzi, ktére
spadaja na gtowe, ranigc czesci wokot kosci, lub sama
kos¢ te, ktore spadajg z bardzo wysokich miejsc raniac
kogo$ nizszym poziomie, z ktérym osoba zderza sie,
a ktéry jest w tym bardzo twardy, bardzo tepy i bardzo
ciezki bedac jednoczesnie mniej lekki, ostry i miekki,
to takie narzedzie moze przyczynic sie do ztamania
i sttuczenia kosci. | jest bardzo niebezpieczne, ze kos¢
moze doznac¢ takiego urazu w takich okolicznosciach,
kiedy rana jest bezposrednio i prostopadle do kosci, kie-
dy uderzenie zadane zostaje reka lub poprzez rzucenie,
lub kiedy jakis przedmiot upada na kogos, lub kiedy
doznaje urazu przez upadek lub w jakikolwiek sposéb
kos¢ zostaje bezposrednio uszkodzona przez jakies na-
rzedzie. Ten orez, ktéry spada skosnie jest mniej zdolny
do spowodowania ztamania, sttuczenia lub wgtobienia
kosci, nawet kiedy kosc¢ jest obnazona z miesa, stad
w niektérych z tych ran zadanych kosci nie dochodzi do
obnazenia z migsa. Te narzedzia zazwyczaj wywotujace
ztamania w kosci, ktére sg widoczne lub nie, sttuczenia,

i wewnetrzne wgtobienia kosci, ktére sa okragte, kuliste,
gtadkie na wszystkich bokach, tepe, wielkie i twarde,
a taki orez powoduje zasinienie, ucisk oraz rozdziera
mieso; rany zadane przez takie narzedzia, skosne lub
koliste, sq bardziej okragte i bardziej sktonne do ropienia,
tworzenia wydzieliny, i potrzebuja dtuzszego czasu do
oczyszczenia, stad mieso, ktére jest zasinione i rozdarte
musi koniecznie zropiec i zosta¢ odrzucone.

Natomiast brori o podtuznym ksztatcie bedaca naj-
czesciej staba, ostra i lekka bardziej penetruje mieso niz
powoduje jego zasinienie, co dotyczy tez kosci, takie na-
rzedzia moga powodowac wgtobienie i wciecie (dlatego,
ze wgtlobienie i wciecie sa podobnymi zdarzeniami), ale
bron o tym opisie nie powoduje ani sttuczen, ani ztaman,
ani wgtobienia do wewnatrz.

Poza wygladem kosci, ktéry mozna oceni¢ przez
badanie wzrokiem, powinienes tez zapyta¢ o wszystkie
szczegOty (objawy mniejszego lub wiekszego urazu), czy
osoba ktéra doznata zranienia byta ogtuszona, czy ciem-
nos¢ byta rozlana przed jej oczyma, czy miata zawroty
glowy oraz czy upadta na ziemie.

Czes¢ Xl

Gdy zdarzy sie, ze koS¢ zostanie ogotocona z miesa
przez orez lub gdy rana znajduje sie ponad szwami, to
trudno jest odrézni¢ wgtobienie spowodowane bronig,
co jest tatwo rozpoznawalne w innych czesciach kosci,
czy istnieje czy nie, a szczegdlnie gdy wgtobienie jest
umiejscowione w samych szwach. Poniewaz szwy sq bar-
dziej nieréwne niz reszta kosci, ktéra przy okazji zostata
dotknigta urazem, to nie jest jasne co jest szwem a co
sladem wywotanym narzedziem, chyba ze wgtobienie
jest znacznych rozmiaréw. Ztamanie w wiekszosci jest
potaczone z wgtobieniem, kiedy wystepuje w szwach;
to ztamanie jest trudniejsze do rozréznienia, gdy kosc¢
jest uszkodzona z tego wzgledu, jezeli wystapi ztamanie
to bedzie usytuowane w wiekszej czesci w szwie. Pomi-
mo, ze kosci czaszki sg podatne na ztamanie i uszkodze-
nie z powodu ich naturalnego w tym miejscu ostabienia
oraz porowatosci, oraz z powodu szwu mogacego tatwo
ulec rozerwaniu i uszkodzeniu, to jednak inne kosci sa-
siadujace ze szwem pozostaja nieztamane, poniewaz s
silniejsze niz szew.

Ztamanie wystepujace w szwie powoduje takze roz-
luZnienie szwu i nie jest fatwo rozréznié czy kos¢ jest
ztamana i uszkodzona przez wgtobienie wywotane dzia-
taniem broni na szew, lub od sttuczenia kosci w szwach,
ale jest wciaz bardziej trudne do wykrycia ztamanie
potaczone ze sttuczeniem. Szwy majace ksztatt szczelin,
umykaja postrzeganiu i wzrokowi lekarza, jako bedace
bardziej nieréwne niz reszta kosci chyba, ze kos¢ ulega
wcieciu i wgtobieniu (poniewaz ciecie i wgtobienie sg
tymi samymi rzeczami).

12 Neuroskop 2009, nr 11



Ale jest niezbednym, jezeli rana wystapita w miejscu
szwu i bron naruszyta kos¢ oraz czesci wokdt, stwierdze-
nie rodzaju urazu jakiemu zostata poddana kos¢. Dla
osoby zranionej tak samo lub znacznie mniej rozlegle,
przez bron tej samej jakosci i wielkosci, a nawet znacz-
nie mniejszej, zadany uraz bedzie wiele wigkszy, jezeli
uderzenie bedzie w szew, niz jezeli gdzies obok. | wiele
z nich wymaga trepanacji, ale nie mozesz stosowac tre-
pana w miejscu szwu, tylko na sasiadujaca kosc.

Czes¢ XHI

Odnosnie leczenia urazu gtowy i sposobu rozpozna-
wania urazéw kosci, ktére nie sa widoczne, moja opinia
jest nastepujaca: na rane gtowy nie powinienes stosowad
niczego ptynnego, nawet wina, chyba ze bardzo mato,
ani kataplazmy, nie prowadz leczenia kompresami, ani
nie uzywaj materiatéw wchtaniajacych ani bandaza na
owrzodzenia na gtowie, chyba ze znajduje sie na czole
w czesci pozbawionej wtoséw, lub koto oczu czy brwi,
to te rany wymagajq oktadéw i bandazy bardziej niz na
innych czesciach gtowy. Na pozostatej czesci gtowy
gdziekolwiek usytuowane rany staja sie zapalne i obrzek-
niete, co powoduje doptyw krwi z otaczajacych czesci.
Nie mozesz stosowac oktadéw i bandazy na przednia
czes¢ glowy za kazdym razem, bo gdy zapalenie sie
zatrzyma a obrzek ustgpi powiniene$ zrezygnowac
z oktadéw i bandazy. Rane w innej czesci gtowy nie
nalezy leczy¢ kompresami, bandazami lub oktadami
gdy wymaga naciecia. Musisz wykona¢ naciecie ran
umiejscowionych na gtowie lub czole ilekro¢ widoczna
jest kosc, ktéra doznata urazu wskutek uderzenia, a rana
nie jest wystarczajaco dtuga i szeroka dla umozliwienia
zbadania kosci tak, aby mozna byto zobaczy¢ jakich
krzywd ona doznata od uderzenia, jaka jest natura ura-
zu, jak wielka czes¢ miesa ulegta sttuczeniu, czy kosc¢
doznata jakiegos urazu, wzglednie nie jest uszkodzona;
odnosnie leczenia co jest z rang i z miesem, oraz czego
wymaga uraz kosci. Opisywane tutaj owrzodzenia wy-
magaja naciecia; a jezeli kosc jest pozbawiona miesa
i posiada wgtebienie dalece skosne to nacinamy jame
tam, gdzie lekarstwo nie moze tatwo penetrowac a gdzie
lekarstwo powinno by¢; rany, ktére maja sktonnosci by-
cia okragtymi lub wgtebionymi jak w wiekszosci innych
podobnego ksztattu powinny mie¢ wykonane naciecia
podwojne wzdtuz kregu, zgodnie z figurg cztowieka,
tak aby rane wydtuzy¢. Naciecia moga by¢ czynione
bezkarnie w innych czesciach gtowy, za wyjatkiem
skroni i tuz powyzej, gdzie zyta przebiega przez skron,
w ktérej to okolicy nie nalezy dokonywac naciecia.
Gdy konwulsje chwytajg osobe w ten sposéb leczona;
jezeli naciecie byto w lewej skroni, to drgawki chwytaja
prawa stroneg; a jezeli nacigcie byto w prawej skroni,
to konwulsje maja miejsce po lewej stronie.

Czes¢ XIV

Kiedy zastaniesz otwartg rane gtowy spowodowang
ogotoceniem kosci z migsa, gdy chcesz ustali¢ czy kosc¢
zostata, lub nie, uszkodzona przez uderzenie, wtedy mu-
sisz wykonac naciecie proporcjonalne do wielkosci rany
i tak duze, jak to uznasz za niezbedne. Czyniac naciecie
musisz oddzieli¢ migso od kosci, gdzie jest ztgczona
z btong (pericranium?) i z koscia, a wtedy wypetnic catg
rane materiatem, ktéry rozciagnie rane bardzo szeroko
i mozliwe jest, ze nastepnego dnia pojawi sie niewielki
bol; wraz z kompresem zastosuj oktad zawierajacy mase
drobnej maki utartej z octem lub gotowane;j tak, aby stata
sie jak najbardziej kleista. Nastepnego dnia, po usunieciu
oktadu, dokonujesz badania kosci w celu stwierdzenia
jakiego doznata urazu, a jezeli nie widzisz rany w kosci,
ani nie mozesz odkry¢ jakich szkéd kos¢ doznata, ale
narzedzie wydaje sie penetrowac do kosci tak jakby byta
uszkodzona, to musisz zeskroba¢ kos¢ raspatorem na
gtebokos¢ i dtugosé proporcjonalng do szwu pacjenta,
a takze w kierunku poprzecznym, ze wzgledu na ztama-
nia, ktére nie sq widoczne i sttuczenia, ktérych nie odkryto
jako wspdtistniejacych z wgtobieniem kosci. Poprzez
zeskrobanie odkrywasz uszkodzenia, ktére nie objawity
sie inaczej. Jezeli dostrzegasz wgtebienie pozostawione
w kosci wskutek uderzenia, musisz zeskrobac¢ samo wy-
szczerbienie i otaczajace kosci, zeby nic nie umkneto
obserwacji, gdyz czesto sie zdarza, ze jest ztamanie ze
sttuczeniem, lub samo sttuczenie potaczone z wyszczer-
bieniem. Kiedy zeskrobiesz kosc¢ raspatorem i okaze sig,
ze rana w kosci wymaga operacji to nie odktadaj tego
na trzy dni ale wykonaj zaraz, szczegélnie gdy pogoda
jest goraca i jezeli leczenie dopiero rozpoczynasz. Jezeli
podejrzewasz, ze kos¢ jest ztamana lub sttuczona lub
doznata obu tych urazéw, sformutuj twéj osad na pod-
stawie ciezkosci rany i informacji od pacjenta, jako od
osoby, ktérej zadano rane a poswiadczajacej, ze zrobita
to inna osoba, niezwykle silnie, a bron, ktéra zranita
byta niebezpiecznego rodzaju i wtedy u tego cztowieka
pojawity sie zawroty gtowy, ciemnos¢ przed oczyma,
oszotomienie i pod wptywem tych okolicznosci upadt
na ziemie; - jezeli w tych okolicznosciach nie mozna
odkry¢ czy kos¢ zostata sttuczona, ztamana lub oba naraz
i nie mozesz dojs¢ prawdy to musisz rozpusci¢ czarng
jak wegiel masc, a nastepnie wypetnic nig rane i obtozy¢
ptécienng szmatka nasaczong oliwg tworzac w ten sposéb
oktad z bandazem; nastepnego dnia po wyczyszczeniu
rany zeskrobujesz kos¢ raspatorem. | jezeli koS¢ nie jest
zdrowa ale ztamana i sttuczona to reszta kosci, ktérg
zeskrobujesz bedzie biata; natomiast ztamanie i sttu-
czenie, nasigkniete rozpuszczong mascia, beda czarne
a pozostata czes¢ kosci pozostaje biata.

Teraz musisz zeskrobaé ztamanie gtebiej tam gdzie
pojawito sie zaczernienie; i jezeli w ten spos6b usuniesz
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szczeling i spowodujesz jej znikniecie, to mozesz wtedy
stwierdzi¢, ze kos¢ doznata sttuczenia bardziej lub mniej
rozlegtego, ktére byto przyczyng ztamania znikajacego
po zeskrobaniu; jest ono mniej niebezpieczne i ma mniej-
sze nastepstwa, gdy szczelina zostata usunieta. Ale gdy
ztamanie siega gteboko i nie znika podczas zeskrobania,
to takie zdarzenie wymaga trepanacji. Ale przeprowadza-
jac te operacje, musisz stosowac réwniez inne sposoby
leczenia rany.

Czes¢ XV

Musisz mie¢ na uwadze, aby kos¢ nie doznata jakis
uszkodzen od czesci z miesem, jezeli nie sa odpowiednio
leczone. Kiedy kos¢ zostata spitowana i w inny sposéb
pozbawiona miesa, chociaz jest w tej chwili zdrowa, lub
tylko wydaje sie by¢ taka, ale doznata jakiegos uszkodze-
nia wskutek uderzenia, to moze by¢ niebezpieczerstwo
jej ropienia (chociaz nie musi tak sie wydarzyc), jezeli
mieso pokrywajace kos¢ bedzie kiepsko leczone, a do-
tknie ja zapalenie to od tego pojawia sig¢ stan goraczki
a zapalenie nasila sie. Kos¢ nabiera goraca i zapalenia
od otaczajgcego miegsa, z podraznieniem, pulsowaniem
oraz innymi szkodami, ktére sg w samym miesie i z tych
powodow przechodzi w stan ropienia.

Jest ztg rzecza dla migsa (ziarniny?) w owrzodzeniu
gdy robi sie wilgotne i gnijace, bo wymaga to dtugiego
czasu do oczyszczenia. Niekiedy rana moze ulec ropieniu
bardzo szybko a wtedy czesci otaczajace rane beda mniej
podatne na zapalenie i szybciej si¢ oczyszcza; mieso po-
ciete i pottuczone przez uderzenie, moze szybko ropie¢
i trzeba je usungé. Oczyszczona rana musi by¢ osuszona,
wtedy rana bedzie szybko ulegata zdrowieniu, a bez ptynu
zrasta sie i nie ma w niej grzybicy rany. To samo odnosi
sie do bton otaczajacych mézg: po przecieciu kosci
i usunieciu jej z opon odstaniasz je i musisz oczyscic
opony i wysuszyc tak szybko jak to jest mozliwe chyba,
ze znajdowaly sie w wilgotnym stanie przez znaczny czas
i staty sie nasigkniete i obrzmiate; dlatego gdy te rzeczy
wydarza sie to istnieje niebezpieczeristwo zgonu.

Czesc¢ XVI

Kawatek kosci, ktéry musi oddzieli¢ sie od reszty kosci,
w konsekwencji rany gtowy, albo spowodowanej wgto-
bieniem (hedra) od uderzenia w kos¢, albo gdy w inny
sposéb doszto do obnazenia kosci przez dtugi czas, ulega
oddzieleniu gtéwnie z powodu pozbawienia krwi. Z tego
powodu ko$¢ wysycha i traci z czasem swoja krew a takze
przez stosowanie wielkich ilosci réznych lekéw; do od-
dzielenia dojdzie szybko jezeli lekarz wyczysci i osuszy
rane tak szybko, jak jest mozliwe wraz z kawatkiem kosci,
czy to wiekszym czy mniejszym. Poniewaz kawatek kosci
ulegt szybkiemu wysuszeniu i przemianie, jak to byto,
w skorupeg, jest najczesciej gotowy do oddzielenia od reszty

kosci, ktéra zachowuje swoja krew i zywotnos¢; ta czesc
pozostajaca bez krwi i sucha, jest gotowa do odpadniecia
od tej, ktéra zachowata swojg krew i jest zywa.

Czes¢ XVII

Gdy kawatki kosci jak sg wgtobione od ich naturalnej
pozycji, albo odtamane lub odrabane w znacznej wiel-
kosci, to zwiazane sg z mniejszym niebezpieczerstwem
pod warunkiem, ze zabezpieczone sa opony; kosci, ktére
majq liczne i szerokie ztamania stwarzaja mniejsze nie-
bezpieczeristwo i sg tatwiejsze do usunigcia.

Nie mozesz trepanowac zadnej z nich, ani nie stwarzasz
ryzyka prébujac usuna¢ kawatki kosci, zgodnie z ich ten-
dencja do podnoszenia sig, podnosza sie one, gdy ,migso”
(ziarnina) wzrasta ponizej, a wzrasta ona od srédkoscia
i czesci zdrowej, napierajac na gérng blaszke bedaca w stanie
martwicy. Gdy ,migso” bedzie wzrasta¢ i podnosic sie ponizej
szybciej wraz z kawatkami kosci, a ktérys spowoduje ropie-
nie rany to trzeba oczyscic jak najszybciej. Gdy obie blaszki
kosci, mam na mysli gérna i dolng, sa potozone na oponie
to rana leczona w ten sam sposéb wkrétce zacznie si¢ goic,
a wgtobione kosci szybko sie podniosa.

Czesc¢ XVIII

Kosci dzieci sa ciensze i bardziej migkkie, z tego
powodu zwierajg wiecej krwi (niz u dorostych); sg one
porowate i gabczaste, a nie zbite i twarde. Kiedy zostaja
zranione w podobnym lub mniejszym stopniu przez
taka sama bron lecz nawet z mniejsza sita, kosci mtode;j
osoby moga tatwo i szybko zropiec, w krétszym czasie
niz kosci osoby starszej; a w w wypadkach, ktére moga
okazac sie fatalne mlodsze osoby umierajg wczesniej
niz starsze. A gdy koS¢ jest przykryta powtokami nalezy
dojrzec i sprobowac okreslié, co nie jest tak oczywiste dla
wzroku,oraz ustali¢ czy kos¢ zostata ztamana i sttuczo-
na, lub tylko sttuczona; czy jest wgtebienie w kosci, czy
sttuczenie lub ztamanie, wzglednie oba razem;

jezeli kos¢ doznata jakiegos z tych urazéw to musimy
dac ujscie dla krwi poprzez perforacje kosci matym trepa-
nem, obserwujac to z najwyzsza ostroznoscia, gdyz kosc
u mtodych jest cierisza niz u starszych oséb.

Czes¢ XIX

Gdy osoba dozna $miertelnej rany gtowy, ktéra nie
moze by¢ wyleczona, ani jej zycie zachowane, to mozesz
sformutowac opinie o jego zblizajacym sie zejsciu, i prze-
powiedzie¢ co sie wydarzy na podstawie rozwijajacych
sie kolejno objawdéw, ktére ta osoba doswiadcza. Kiedy
kos¢ jest ztamana lub rozszczepiona, lub sttuczona, albo
uszkodzona w inny sposéb, a gdy btednie nie rozpo-
znano tego, a skadinad nie zastosowano wymaganych
zeskrobania i trepanacji, ale zlekcewazono ten przypadek
jakby kos¢ byta zdrowa, zazwyczaj wystapi goraczka,
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tak w zimie jak i latem, a zwykle goraczka chwyta po
7 dniach. A gdy to sie wydarzy to rana traci swoje bar-
wy i rozwija sie w niej zapalenie; staje sie galaretowata
i wyglada jak ukiszona, bedac ogorzata i sing; kos¢ robi
sie zgorzelowata, a tam gdzie przedtem byta biatg staje
sie czarna, w koricu blednie i jest blada. Ale gdy ropienie
w niej jest daleko posuniete, to jezyk pokrywa sie matymi
pecherzykami i osoba ta majaczac umiera. W wiekszej
czesci przypadkéw konwulsje ogarniajg inng strone ciata;
i tak w przypadku rany znajdujacej sie po lewej stronie
drgawki ogarniaja prawa strone ciata; albo gdy rana jest
po lewej stronie gtowy — drgawki ogarniaja prawa strone
ciafa. Niektorzy staja sie apoplektyczni. Stad umierajg oni
przed uptywem 7 dni, jezeli jest lato; a przed czternasto-
ma, jezeli jest zima. Objawy te wykazuja w ten sposéb,
czy rana byta starsza czy zadana zostata niedawno. Gdy
dostrzegasz, ze nadchodzi goraczka i towarzyszg jej nie-
ktére z tych objawdw, nie mozesz sie zniechecad, ale na-
cia¢ kos¢ do opon (meninx) lub zeskrobac ja skrobaczka
(raspatorem) (tatwo poddaje sie wéwczas przepitowaniu
lub zeskrobaniu), ale mozesz tez zastosowac inne lecze-
nie, ktére wydaje ci sie wtasciwe, jednak bedac uwaznym
na wszystkie okolicznosci.

Czes¢ XX

Kiedy w jakies ranie glowy, czy cztowiek ten byt tre-
panowany czy nie, ale kos¢ zostata obnazona, czerwone
i rumieniowate obrzmienie pokrywa twarz, obydwa oczy,
lub tylko jedno z nich, a jezeli obrzmienie staje sie bolesne
w dotyku, a przychodza goraczka i ostabienie, a jezeli
rana wyglada dobrze, tak skéra jak i kos¢, a takze czesci
otaczajace rang, za wyjatkiem obrzmienia twarzy, i jezeli
obrzmienie nie moze by¢ faczone z jakims btedem w po-
stepowaniu, to musisz w takim przypadku podac lekarstwo,
ktére usunie z jelit z6t¢; a po tym usunieciu goraczka odej-
dzie, obrzmienie ustapi a pacjent poczuje sie lepiej. Jednak
podajac lekarstwo musisz uwazac na stan pacjenta.

Czes¢ XXI

W odniesieniu do trepanacji, kiedy zachodzi koniecz-
nos¢ jej wykonania, to nastepujace szczegélnosci powinny
by¢ znane. Jezeli leczysz ten przypadek od poczatku, nie
musisz od razu przecinac kosci w dét do opony, poniewaz
nie jest wlasciwe, zeby opona pozostawata obnazona
i wystawiona na uszkodzenie przez dtuzszy czas, gdyz
w koricu ulegnie zagrzybieniu. Istnieje jeszcze inne nie-
bezpieczenstwo, gdy przecinasz kos¢ w dét do opony
i usuwasz ja od razu, zeby w czasie pitowania nie zranic
opony. Ale przy trepanowaniu, gdy mata czes¢ kosci zo-
staje przepitowana, a kos¢ staje sie ruchoma, to zaniechaj
pitowania i pozwdl kosci odpasc samej. Kosci ktéra nie
zostata catkowicie przecieta i czesci pozostatej po prze-
cieciu zadna krzywda sie nie przytrafi; pozostawiona

teraz czes¢ jest wystarczajaco cienka. W innych przy-
padkach musisz przeprowadzi¢ leczenie, ktére bedzie
odpowiednie dla rany. Podczas trepanowania musisz je
czesto przerywac z powodu goraca jakie powstaje w kosci
i przemywac zimna woda. Poniewaz trepan rozgrzewa sie
przez krecenie wokdt, a takze rozgrzewa i wysusza kosc,
przypala to i powoduje odpadanie wiekszego kawatka
kosci w sasiedztwie pitowania. A jezeli chcesz przeciac
od razu do opony, i wtedy usunac kosc¢, to musisz tez,
w podobny sposéb, czesto wyciggac trepan i moczyc go
w zimnej wodzie. Ale jezeli nie masz mozliwosci leczenia
od poczatku, ale przejates je od innego po jakims czasie to
musisz przeciaé kosc od razu do opony zabkowanym tre-
panem, a czyniac tak trzeba czesto usuwac trepan i badac
gtebokosc¢ (zgtebnikiem), wzdtuz traktu narzedzia. Gdy
kos¢ zostaje wkrétce przecieta, dowodzac, ze nie byto
pod nig lub w niej ropy, a czesto spotykamy kosé bardzo
powierzchowng, szczegdlnie wtedy gdy rana znajduje
sie w tej czesci gtowy gdzie kosci sa raczej cierisze niz
w innych okolicach. Ale musisz z uwaga wybraé miejsce
do trepanowania oraz przekonac sie, ze w tym miejscu
jest szczegolnie gruba, a majac przygotowane narzedzie
tam, gdzie czesto dokonywates badania i usitowates
podniesc kos¢ poprzez poruszanie nig. Ale gdy uzywasz
perforatora (trepana?), nie mozesz przedostawac sie do
btony (opony), jezeli operujesz przypadek, ktérym zajmu-
jesz sie od poczatku, to musisz pozostawic cienka tuske
kosci, jak to opisano w procesie pitowania.
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Nierownos¢ Zrenic jako wyraz wgtobienia mézgu
przez wciecie namiotu

Pupils unequality as a spectacular symptom
of a transtentorial cerebral herniation
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Streszczenie

Woegtobienie hipokampa pod namiot jest wydarzeniem
dramatycznym i najbardziej spektakularnym w praktyce
klinicznej. Poszerzenie Zrenicy na pewno obserwowano
przed wiekami, zanim zrozumiano neuroanatomieg, fizjo-
logie i lokalizacje mézgowa. Obecnie dobrze zdajemy
sobie sprawe, ze przyczyna jest ucisk nerwu okorucho-
wego w przebiegu wgtobienia hipokampa pod namiot.
Przegladajac historyczne opisy dotyczace urazéw gtowy
ze zdziwieniem mozemy zauwazy¢, ze wystepowanie,
znaczenie diagnostyczne i patomechanizm ucisku n. oko-
ruchowego nie byty doceniane az do XIX wieku.

Pierwsza dysertacja chirurgiczna pochodzaca ze Sta-
rozytnego Egiptu, Papirus Edwin’a Smith’a, zawiera opis
48 przypadkéw, w wiekszosci urazéw gtowy, ale bez
odniesienia do wystepowania anizokorii.

Hipokrates zalecat wykonywanie trepanacji czaszki
w urazach gtowy, ale wskazaniem do interwencji chirurga
nie byty kryteria neurologiczne, chociaz Hipokrates znat
takie nastepstwa urazu glowy jak niedowtad potowiczy
przeciwnostronny do urazu lub drgawki pourazowe.

W XVI i XVII w. pojawito si¢ wiele prac interesuja-
cych dla neurochirurga, a szczegélnie przedstawienie
po raz pierwszy poszerzenia Zrenicy wtérnie do ciasnoty
wewnatrzczaszkowej. W XVIII w. opisywane sg objawy
wzmozonego cisnienia wewnatrzczaszkowego, takie jak
boéle gtowy, zamazane widzenie, wymioty, obnizenie
Swiadomosci, zaburzenia oddechu, jednak ich mecha-
nizm nie jest dobrze rozumiany.

Dopiero w 1867 r. Hutchinson na podstawie wtasnych
obserwacji u chorych z urazami glowy opisat poszerzenie
Zrenicy po stronie krwiaka wewnatrzczaszkowego. Jednak
doktadny opis wgtobienia hipokampa pod namiot pojawit
sie dopiero w XX w.

Summary

Transtentorial cerebral herniation is mainly drama-
tic and most spectacular cerebral herniation observed
clinically. The dilated pupil was noticed centuries ago
prior to advances in the understanding of neuroanato-
my, physiology, and cerebral localization. At present
the significance of a dilated pupil due to compression of
the oculomotor nerve in hippocampal herniation is well
appreciated. In examining the historical writings about
head injury, it is surprising that the occurrence, diagnostic
implications, and mechanism of production of a third
nerve palsy were not appreciated until the latter part of
the nineteenth century.

The primary written source of ancient Egyptian medi-
cal knowledge and surgical experience, the Edwin Smith
Papyrus, describes 48 cases, most of head trauma with
no reference to anisocoria.

Hippocrates recommended trephination for skull inju-
ries but he did not use neurological criteria to determine
the need for surgical intervention although was aware of
certain neurological sequellae of head injuries such as
contralateral hemiparesis and post-traumatic seizures.

Many works of neurosurgical interest appeared in the
sixteenth century especially first presentation of a third
nerve paresis secondary to intracranial compression.
In the eighteenth century physicians describe symptoms of
increased intracranial pressure-headache, blurred vision,
emesis, decreased level of consciousness, and respiratory
difficulties-are noted even though their mechanism of
production is not understood.

Only in 1867 Hutchinson reported his experience with
head injuries and his observations of a dilated pupil on the
side of an intracranial clot. Detailed description of tran-
stentorial hippocampal herniation appeared in twentieth
century.
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Stowa kluczowe: wgtobienie hipokampa pod namiot,
anizokoria, historia

Key words: transtentorial hippocampal herniation,
anisocoria, history

Wprowadzenie

Posredni objaw wgtobienia hipokampa pod namiot,
jakim jest nieréwnos¢ Zrenic, musiat by¢ obserwowany
juz od poczatku czaséw leczenia chirurgicznego urazéw
glowy. Jednak nie ma wzmianki na ten temat w najwczes-
niejszej rozprawie chirurgicznej jaka jest ,Papirus Chirur-
giczny Edwin’a Smith’a” pochodzacy sprzed ok. 4000 lat.
,Papirus Chirurgiczny Edwin’a Smith’a” zostat napisany
okoto 1700 r.p.n.e., ale jest oparty na tekstach siegaja-
cych do 3200 r.p.n.e. Uwazany za pierwszy dokument
medyczny w historii ludzkosci a jego autorstwo przypisuje
sie Imhotepowi, egipskiemu lekarzowi, architektowi,
poecie i wezyrowi faraona Dzesera. Znajdujemy w nim
48 opiséw przypadkéw urazéw gtowy i kregostupa wraz
z ich diagnostyka i leczeniem, a nawet opis niedowtadu
potowiczego obserwowanego po stronie przeciwnej do
urazu gtowy (55).

W opisie przypadku VIl znajdujemy wzmianke o usta-
wieniu gatek ocznych po urazie gtowy jednak obserwacja
ta moze wskazywacé na uszkodzenie n. patetycznego
jednak nie zwrécono uwagi na szerokosc Zrenicy (50).

Przypadek 6smy wg Papirusa Chirurgicznego

Tytuk: Zalecenia dotyczace sttuczenia w czaszce pod
skora jego gtowy.

Badanie: jezeli badasz cztowieka majacego sttucze-
nie czaszki, pod skoéra gtowy, gdzie nie ma nic na tym,
powinienes dotkna¢ palcami jego rane. Powiniene$
stwierdzic¢, ze tam jest obrzmienie wystajace na zewnatrz
tego sttuczenia, ktére jest w jego czaszce, a jego oko
jest skrzywione z powodu tego, na jego strone majaca
ten uraz, ktéry jest w jego czaszce; chodzi powtéczac
swoja stopa po stronie majacej ten uraz, ktéry jest w jego
czaszce...

Diagnoza: powiniene$ rozpoznac go jako tego, kt6-
rego uderzyto cos pochodzace z zewnatrz, jako tego,
ktéry nie przestaje wtula¢ glowy w ramiona i ktéry nie
pada z paznokciami wbitymi w swoja dtori; co chwile
wyrzuca krew ze swoich obu nozdrzy (i) obu swoich
uszu, (oraz) cierpi na sztywnos$¢ karku. Dolegliwos¢ nie
do wyleczenia.

Leczenie: jego leczeniem jest siedzenie, az on (uzyska
kolor), (i) az ty poznasz, ze osiagnat on rozstrzygajacy
punkt... (50).

Réwniez w okresie p6Zniejszym, bo wsrdd dziet leka-
rzy hipokratejskich znajdujemy prace poswiecone urazom
gtowy. ,O urazach gtowy” (,De Vulneribus Capitis”) jest

krétka praca, ktéra miata wazny wptyw na chirurgiczne le-
czenie urazéw gtowy przez kolejne 2000 lat anizeli przez
specyficzng informacje w nich zawarta. Chociaz autorzy
byli Swiadomi pewnych nastepstw neurologicznych urazu
gtowy takich jak przeciwnostronny niedowtad potowiczy
lub drgawki pourazowe, to nie wykorzystywali tego jako
ewentualne kryteria do interwencji chirurgicznej. Urazy
gtowy byty klasyfikowane zgodnie z rozlegtoscig rany
skalpu, ztaman kosci czaszki z niewielkim odniesieniem
do tego co obecnie okreslamy stanem neurologicznym
pacjenta. Ztamania linijne kosci sklepienia czaszki byty
czesciej wskazaniem do trepanacji niz ztamania wielo-
odtamowe i z wgtobieniem odtamow.

Podkreslali, ze rany gtowy w okolicy szwéw czesto
wymagaja trepanacji ale nie powinna ona obejmowac
szwu czaszkowego z powodu ryzyka uszkodzenia opony
i jej naczyn krwionosnych (4, 25).

Poza tym nie ma informacji o zaleceniach do trepa-
nacji w oparciu o objawy prezentowane przez chorego,
czyli to kryterium, ktére obecnie jest dla nas bardzo
wazne (40).

Nawet Ambrois Pare stawny i praktykujacy chirurg
XVIw. w swojej dyskusji na temat urazéw gtowy opierat
sie o teksty hipokratejskie (9, 28). Chociaz jego klasy-
fikacja urazéw glowy jest oparta na rodzajach ztaman
opisanych przez Hipokratesa to przywiazuje znaczenie
do obserwacji chorego. Opis urazu gtowy kréla Francji
Henryka Il jest czesto cytowany jako przyktad wczesnego
rozpoznania krwiaka podtwardéwkowego przez Vesaliu-
sa i Ambroise Pare (8).

Ambroise Pare wskazujac na mechanizm powstania
krwiaka podtwardéwkowego, wspomina o mozliwosci
przerwania zyt zamoézgowych (mostkowych), co prowadzi
do gromadzenia sie krwi w przestrzeni podtwardéwkowe;j.
Zauwaza objawy wzmozonego ci$nienia wewnatrzczasz-
kowego jak bdl gtowy, zaburzenie widzenia, wymioty,
obnizona swiadomos¢, trudnosci w oddychaniu. Zostaja
zauwazone, chociaz mechanizm ich powstawania nie
jest zrozumiaty. Pare miat mozliwos¢ obserwacji wielu
chorych po urazach gtowy ale taki objaw jak anisokoria
nie zostaje wspomniany (8, 56).

W XVI wiecznych opisach nie znajdujemy objawu
takiego jak nieréwnosc Zrenic, bedaca wynikiem urazu
gtowy. Herrlinger podkresla znaczenie zamieszczanych
ilustracji w ksiazkach medycznych jako czes¢ dokumen-
tujaca praktyke medyczng tego okresu (13).

Jedna z najwczesniejszych XVI wiecznych ksiazek
o urazach gtowy byta Gersdorffa Feldbuch der Wundar-
tzney. Zawiera ona drzeworyty zwigzane z pracg chirurga
na przetomie XV i XVI w. llustracje dotyczace procedur
chirurgicznych jak amputacja koriczyny, leczenie rany
klatki piersiowej, podnoszenie wgtobionej kosci czaszki
czesto kopiowano w péZzniejszych podrecznikach chirur-
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Rycina 1. Podniesienie ztamanej i wgfobionej kosci. Widoczna
jest anizokoria; Gersdorff, Feldbuch der Wundartzney (1527).
Cyt. wg 10.

gii. Pierwszy z tych drzeworytéw (ryc. 1), ktéry Herrlinger
reprodukuje w swojej ksigzce przedstawia metode pod-
noszenia wgtebionej kosci w okolicy skroniowej. Inny
drzeworyt (ryc. 2) pokazuje uzycie podobnego narzedzia
zwanego tréjnogiem (triploides) u chorego z wgtobieniem
kosci w okolicy bregma. Pierwszy z tych drzeworytéw byt
najczesciej przedstawiany w kolejnych opracowaniach
ré6znych autoréw prawdopodobnie dlatego, ze twarz
pacjenta wyraza napiecie i bél. Obie ilustracje dobrze
dokumentujg 6wczesne narzedzia do podnoszenia ztama-
nych i wgtobionych kosci. Uderzajaca réznica pomiedzy
twarzami chorych, w obu tych przypadkach, pozwala
nam przypuszczad, ze nie s to abstrakcyjne ilustracje, ale
portrety aktualnie leczonych pacjentéw. Na pierwszym
drzeworycie Zrenica po stronie wgtebionej kosci jest
szersza niz przeciwna. Jest to prawdopodobnie pierwsze
przedstawienie niedowtadu n Ill wywotanego uciskiem.

Bonden Hauptivunden,

Dasiff dasander

auffvas Daupt,

ncben/ obder binden/darumb
das s niche breye Geleyd bac/
alsdas ncheft bie=
uor verseichner. D dienet
auch/wenn die Dirnfdal inges
fcblageniff/ asma fie mic die=
fem Infirument widder anff=
fdoraub,

Rycina 2. Podniesienie wgtobionej i ztamanej kosci. Poszerzenie
lewej Zrenicy oraz odwiedzenie prawej gatki ocznej. Widoczny
jest niedowtad nerwu twarzowego po lewej; Gersdorft, Feldbuch
der Wundartzney (1527). Cyt. wg 10.

Druga ilustracja prezentuje chorego ze ztamaniem kosci
czaszki i wgtobieniem odtaméw w prawej okolicy przy-
strzatkowej — mozemy zaobserwowac nieréwnos¢ Zrenic
oraz ustawienie gatki ocznej w odwiedzeniu, wskazujac
dalsze uszkodzenie funkcji n Ill. W drugim przypadku
artysta sportretowat nie tylko uszkodzenie n Il ale réw-
niez niedowtad n VII po stronie lewej pokazujac wyrazng
asymetrie twarzy (9, 10).

Jednak dopiero w XVIII w. chirurdzy stopniowo zaczeli
docenia¢ znaczenie objawéw klinicznych. Nawet gdy
wskazania do trepanacji stawaty sie lepiej zrozumiane,
jak w XVI'i XVIl w., to nie znajdujemy wzmianki na temat
szerokosci Zrenic i ich reaktywnosci jako o objawach
zwiazanych z krwiakiem wewnatrzczaszkowym. Chociaz
wiele prac interesujacych dla neurochirurga pojawito sie
w XVIi XVII w., ktére byty poswiecone urazom gtowy lub
chorobom mézgu. Wiekszosc¢ prac dotyczacych urazéw
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gtowy zawarta byta w ogélnych rozprawach chirurgicz-
nych i czesto byty komentarzami prac hipokratejskich.
W zadnej z nich nie znajdujemy zmiany zasadniczej
koncepcji dotyczacej natury urazu gtowy determinujace;j
koniecznosc trepanaciji (1, 2, 11).

Badanie chorego nieprzytomnego obejmuje okreslenie
szerokosci Zrenic i ich reaktywnosc. Jednak badanie to ze
swoimi diagnostycznymi implikacjami i mechanizmem
powstania nieréwnosci Zrenic nie byto doceniane az do
drugiej potowy XIX wieku (41).

Dopiero Jonathan Hutchinson (1828-1913), angielski
chirurg i patolog, wtasciwie ocenit znaczenie jednostron-
nie poszerzonej Zrenicy, jako stanu zagrazajacego zyciu.
W 1867 r. stwierdzit, ze poszerzenie Zrenicy spowodowane
jest uciskiem n. lll poprzez hak hipokampa, na podstawie
badan autopsyjnych pacjentéw po urazach gtowy (3, 7,
21, 22). Jednak opis Jefferson’a wgtobienia hipokampa pod
namiot pojawit sie dopiero w 1933 r. (17).

Anatomia trzeciego nerwu czaszkowego
(okoruchowego).

Jadro n. okoruchowego lezy w okotowodociagowej
istocie szarej pnia mézgu na poziomie wzgorkéw gor-
nych (ryc. 3). Sktada sie z wielu podjednostek, z ktérych
wiekszo$¢ uszeregowana jest parami. Wiekszos¢ struktur
unerwionych przez n. lll znajduje sie tozsamostronnie
do odpowiednich podjader. Wyjatkiem od tej reguty
sa m. dZwigacz powieki (musculus levator palpebrae)
i m. gérny prosty (musculus rectus superioris). Wtékna
do miesnia dZwigacza powieki pochodzg od jadra ogo-
niastego niesparowanego. Wtékna do m. gérnego prostego
maja swoj poczatek w przeciwnobocznym podjadrze. Przy-
wspdtczulne widkna przedzwojowe dochodzace do zwoju
rzeskowego rozpoczynaja sie w jadrze Edinger-Westphal
umiejscowionego w rostralnej czesci zespotu jader. Kazde
z jader Edinger-Westphal otrzymuje pobudzenie Swiattem
z obu oczu poprzez przednakrywkowe jadra grzbietowe;j
czesci pnia mézgu. Zapewnia to konsensualng reakcje
na $wiatto (tj., obie Zrenice zwezajg sie réwnoczesnie
w reakcji na bodziec $wietlny zastosowany do jednego oka).
Widkna przywspétczulne kontrolujace zwezenie Zrenicy
znajduja sie w zewnetrznej czesci n. lll. Nerw wychodzi
z pnia mézgu wzdtuz przysrodkowej czesci odnogi mézgu
wchodzac do zbiornika miedzykonarowego. W przestrzeni
podpajeczynéwkowe] biegnie pomiedzy tetnica mézdz-
kowa gorng i tetnica tylng mézgu, w sasiedztwie tetnicy
taczacej tylnej i szczytu tetnicy podstawne;j.

Nerw Il kieruje sie ku przodowi w zbiorniku mie-
dzykonarowym ponizej tetnicy taczacej tylnej i dolno-
przysrodkowo do haka hipokampa. Nerw Il wchodzi
do zatoki jamistej gdzie lezy ku gérze w bocznej Scianie
oponowej powyzej n. IV (ryc. 3). W przedniej czesci zatoki
jamistej nerw Ill dzieli sie na odnogi gérna i dolna, ktére

Rycina 3. Nerw okoruchowy. (A) Obraz MR gdrnego pnia
mozgu wykazuje n.lll (strzatka). (B) Obraz KT cysternogramu
wykazuje przebieg n.lll w zbiorniku miedzykonarowym i zbior-
niku ponadsiodetkowym (strzatka). U — uncus (hak hipokampa).
Cytwg 7.
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przechodzg przez szczyt oczodotu poprzez pierscien
Zinn’a (utworzony przez ostonki Sciegniste czterech
miesni prostych). Gérna odnoga unerwia miegsieri gérny
prosty (unosi oko, szczegélnie gdy jest w odwiedzeniu)
oraz dZwigacz powieki (unosi powieke). Dolna odnoga
unerwia miesien prosty dolny (obnizanie oka, szczegdl-
nie gdy jest w odwiedzeniu), migsieri srodkowy prosty
(przywodzi oko), migsieri skosny dolny (przesuwa oko
do przodu i unosi w przywiedzeniu) i migsieri zwieracz
Zrenicy (zwezenie Zrenicy w reakcji na Swiatto) poprzez
widkna przywspétczulne pozazwojowe ze zwoju rzes-
kowego. Miesien Zreniczny akomodujacy soczewke jest
takze unerwiony przez wtékna przywspdétczulne ze zwoju
Zrenicznego (3, 5).

Zjawisko wciecia odnogi mézgu
czyli fenomen Kernohan’a-Woltman’a

Fenomen Kernohan’a-Woltman’a poprzedza o blisko
10 lat opis wgtobienia hipokampa pod namiot dokonany
przez Jeffersona (17). Ucisk odnogi mézgu (srédmézgo-
wie bez nakrywki) poprzez brzeg namiotu mézgu zostat
opisany przez Kernohan’a i Woltman’a w 1929 r. (Mayo
Clinic) (18, 52, 53).

W wielu przypadkach wgtobienia hipokampa pod na-
miot dochodzi do ucisku przemieszczonego srédmézgo-
wia poprzez wolny brzeg wciecia namiotu. Rowek - wy-
ztobienie i zmiany histologiczne w ucisnietych tkankach

Rycina 4. Rysunek przedstawia przekréj mézgu (w plaszczyznie
wiericowej) z krwiakiem podtwardéwkowym (1) powodujacym
ipsilateralne wgtobienie hipokampa (2) z uciskiem przeciwnobocz-
nej odnogi pnia mézgu z uszkodzeniem drég korowo-rdzeniowej
i korowo-opuszkowej w odnodze mézgu (3). Cyt. wg 53.

pnia mozgu obserwowali oni w przedniobocznej czesci
odnogi mézgu. Obserwacje te dostarczyty wyttumacze-
nia dla tozsamostronnego (ipsilateralny) niedowtadu
potowiczego znanego odtad jako zjawisko wciecia na-
miotu Kernohan’a-Woltman’a (Kernohan-Woltman notch
phenomenon). W urazach to zjawisko jest wynikiem
znacznego przemieszczenia mézgu wtérnego do obrzeku
lub krwiaka wewnatrzczaszkowego powodujacego ucisk
przeciwnobocznej odnogi pnia mézgu (ryc. 4).

Sity ucisku powoduja nacisk sSrédmdézgowia na prze-
ciwnoboczny brzeg namiotu mézdzku uciskajac odnoge
mdzgu i uszkadzajac korowo-rdzeniowe i korowo-opusz-
kowe. Drogi korowo-rdzeniowe rozpoczynaja sie w korze
ruchowej i zstepuja tylng odnoga torebki wewnetrznej,
odnoga mézgu, u podstawy mostu i przez rdzen przedtu-
zony. Drogi korowo-opuszkowe towarzysza drogom koro-
wo-rdzeniowym w pniu mézgu. Drogi korowo-rdzeniowe
krzyzuja sie w dolnej czesci rdzenia przedtuzonego,
chociaz czes¢ widkien ulega skrzyzowaniu juz w czesci
srodkowej. Pojawiajacy sie niedowtad w uszkodzeniu
odnogi mézgu proksymalnie do skrzyzowania jest prze-
ciwnoboczny do dotknietej odnogi mézgu i ipsilateralny
do guza, krwiaka nadnamiotowego, obrzeku (tzw. ob-
jaw ,fatszywej lokalizacji”) (20, 26). Innymi mozliwymi
przyczynami niedowtadu ipsilateralnego sg pierwotne
uszkodzenie pnia mézgu, udar mézgu. Nieskrzyzowane
wiékna korowo-rdzeniowej drogi (gtéwnie piramidowe)
stanowia od 20% do 25% widkien korowo-rdzeniowych
zstepujacych, co tez moze ttumaczy¢ niedowtad ipsi-
lateralny. Pierwotne uszkodzenia pnia mézgu zwykle
wystepuja w okolicach grzbietowo-bocznych rostralnego
pnia moézgu z tendencja do wywotywania stanéw nie-
przytomnosci dtugo trwajacych. Uszkodzenia zwigzane
ze zjawiskiem weciecia Kernohan’a-Woltman’a typowo
powoduja przednioboboczny uraz srédmoézgowia (ryc. 5)
(45, 46, 52).

- .
.1 I \
Rycina 5. Wciecie Kernohan’a-Woltman’a. Przekroj osiowy

srodmozgowia wykazuje udar krwotoczny wskutek ucisku od-
nogi mozgu poprzez wciecie namiotu (strzatka). Cyt. wg 45.
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Rycina 6. Obrazy MR w plaszczyZnie osiowej (A) i wiericowej wykazujg wgtobienie podnamiotowe. Strzatka wskazuje wgtobienie

hipokampa pod namiot. P — ucisniety most (pons). Cyt. wg 33.

Obraz kliniczny.
Waglobienie podnamiotowe

Rozpoczyna sie postepujacymi zaburzeniami swiado-
mosci i innymi objawami ciasnoty wewnatrzczaszkowej
z wystapieniem anizokorii. Witékna ruchowe Zrenicy
n. Il pierwsze sg uszkadzane jako wynik ich szczegdlnej
podatnosci na uraz. Niekiedy jest to jedyny objaw uszko-
dzenia (1, 12). Wzmozone cisnienie wewnatrzczaszkowe
moze spowodowac uszkodzenie n. Il poprzez dwie
mozliwosci: pierwsza — n. lll moze zosta¢ przepchniety
poprzez wciecie namiotu w kierunku stoku po stronie
wgtobienia z uciskiem przez wigzadto srodkowe skalisto-
klinowe; druga - n. Il moze zostac ucisniety zaraz po swo-
im wyjsciu z pnia mézgu pomiedzy tetnica tylng mézgu
a tetnica gérna mézdzku. Potwierdzeniem tego w bada-
niach anatomopatologicznych jest rowek ,cisnieniowy”
lub rzadziej naczyniowy ,wycisniety” na powierzchni
nerwu (48). Co najmniej we wczesnych etapach nie
ma niedowtfadu innego miesnia poruszajacego okiem,
ale tylko jednostronnie poszerzenie Zrenicy. Jednakze,
w przeciwieristwie do jednostronnego niedowtadu n. VI
nie majacego znaczenia lokalizacyjnego, jednostronnie
poszerzona Zrenica sugeruje tozsamostronny nadnamio-
towy proces ekspansywny. Zanim dojdzie do poszerzenia
Zrenicy czesto jest zwezona jako wyraz podraznienia
widkien przywspétczulnych (24, 30). Stan ten trwa krotko
i nie jest mozliwy do zaobserwowania jezeli wgtobienie
rozwija sie szybko (ryc. 6 Ai 6 B) (ryc. 7).

Jednostronne poszerzenie Zrenicy jest tylko jednym
z objawdw szerszego obrazu klinicznego, jakim jest dys-
funkcja pnia mézgu zwigzana z wgtobieniem pod namiot.

Rycina 7. Obraz autopsyjny wciecie namiotu z wgtebionym
do tylnej jamy hipokampem (strzatki) uciskajacym srédmoz-
gowie. Cyt. wg 19.
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Poza niedowtadem n. lll wystepuja objawy sercowo-na-
czyniowe, piramidowe ale takze zaburzenia psychiczne
w postaci réznego stopnia zaburzenia swiadomosci.
Zatem w zespole wgtobienia pod namiot sg objawy
oczne i wzmozonego cisnienia wewnatrzczaszkowego.
Zaburzenia swiadomosci sa wynikiem uszkodzenia
wywotanego przez ucisk oraz zaburzenia krazenia krwi
w miedzy- i sSrédmézgowiu (7, 51). Wzrost cisnienia
wewnatrzczaszkowego moze byé kompensowany
poprzez rézne mechanizmy. Przemieszczenie ptynu
mozgowo-rdzeniowego z przestrzeni ptynowych za-
réwno wewnatrz- jak i zewnatrz-mézgowych do ka-
natu kregowego jest jednym z najwazniejszych. Jezeli
w przestrzeni nadnamiotowej nie ma juz dalszych moz-
liwosci, to wtedy dochodzi do powstania wgtobienia
pomiedzy jedynym mozliwym przejsciem pomiedzy
przestrzenia nad- i podnamiotowa, czyli przez wcigcie
namiotu. W tym przeznamiotowym wgtobieniu $réd-
moézgowie zostaje ucisniete poprzez najbardziej przy-
Srodkowa czesc ptata skroniowego, to jest przez zakret
hipokampa i hak hipokampa (29, 31, 37). Wigkszos¢
nadnamiotowych procesow (krwiak, guz) jest po jednej
stronie, zatem wgtobienie jest bardziej wyrazone po
jednej stronie prowadzac do bocznego przemieszcze-
nia pnia mézgu z jego uciskiem (ogniska krwotoczne
lub niedokrwienne w pniu) lub ucisku tetnicy tylnej
mozgu (34, 48, 49).

Ucisk pnia mézgu jako wynik wgtobienia przeznamio-
towego prowadzi do krwotokéw szczegdlnie w srédméz-
gowiu i w gérnym moscie. Objawy kliniczne uszkodzenia
srodmdézgowia — gérnego mostu to: fluktuacje temperatu-
ry, zaburzenia oddechu (przez oddech Cheyne-Stokesa,
hiperwentylacje, oddech apneustyczny), poszerzenie
i sztywnos¢ Zrenicy, sztywnos¢ odmozdzeniowa (73).
Ucisk tetnic tylnych mézgu podczas wgtobienia moze
prowadzi¢ do udaru niedokrwiennego lub krwotocz-
nego z ubytkami w polu widzenia jak niedowidzenie
potowicze (6).

Objawy kliniczne wgtobienia pod namiot moga usta-
pi¢ nawet zaraz po obnizeniu ci$nienia wewnatrzczasz-
kowego czy to przez dekompresje neurochirurgiczng
lub przez farmakologiczne srodki przeciwobrzekowe
z jednoczesng poprawa stanu Swiadomosci (43, 44).

W obrazie klinicznym mozna wyréznic cztery etapy.
Pierwszy cechuje zwezenie Zrenicy po stronie wgtobienia,
co moze by¢ rozpatrywane jako podraznienia przywspot-
czulnych wiékien ruchowych Zrenicy. Zwezenie Zrenicy
jest krétkotrwate i szybko przemijajace, przez co rzadko
jest obserwowane. W drugim etapie Zrenica jest posze-
rzona, ale reaguje na $wiatto i konwergencje. Niekiedy
pojawia sie ptosis a Swiadomosc ulega zaburzeniu, czesto
jest somnolencja. W trzecim etapie, gdy wzrasta cisnienie
wewnatrzczaszkowe, poszerzona Zrenica nie reaguje na

Swiatto i pacjent przechodzi w spigczke (uszkodzenie
miedzymdzgowia i srodmdézgowia). W tym etapie do-
chodzi nie tylko do uszkodzenia wiékien zaopatrujacych
Zrenice ale takze widkien n. Il zaopatrujacych migsnie
zewnetrzne oka. W etapie czwartym (terminalnym)
przeciwnoboczna Zrenica ulega poszerzeniu z zanikiem
reakcji na swiatto. Oddech zmienia sie na apneustyczny
(uszkodzenie mostu), spokojny, z przedtuzong przerwa
miedzy wdechem a wydechem. Ciato traci napiecie
miesniowe i rozwija sie etap piaty, spowodowany uszko-
dzeniem rdzenia przedtuzonego. W tym etapie charak-
terystyczna jest arefleksja i mozna rozpoznawac smierc
pnia mézgu (14, 15, 35, 39).

Centralne wgtobienie przeznamiotowe

W przeciwienstwie do wgtobienia hipokampa, ktére
wystepuje gdy masa umiejscowiona jest jednostronnie
w poblizu wcigcia namiotu — centralne wgtobienie prze-
znamiotowe dotyczy obydwdéch hipokampdw i pojawia
sie gdy masa jest usytuowana dosc¢ odlegle od wcigcia
namiotu, jak w okolicach czotowej, ciemieniowej lub
obustronnie. Dochodzi do przemieszczenia ku dotowi
miedzymoézgowia i sréodmoézgowia centralnie przez
wciecie namiotu. Objawy kliniczne nie sq tak tatwo roz-
poznawalne jak przy jednostronnym wgtobieniu podna-
miotowym. U pacjenta z przeznamiotowym centralnym
wgtobieniem nie obserwujemy anizokorii ale wystepuja
obustronnie wezsze reaktywne Zrenice, oddech Cheyne-
Stokes’a, chory jest zamroczony, nie moze spojrze¢ ku
gorze (objaw Parinaud) (12, 15, 27).

Leczenie

Najlepszym sposobem leczenia wgtobienia pod
namiot jest neurochirurgiczne usunigcie przyczyny
powodujacej wgtobienie hipokampa pod namiot po-
przez trepanacje lub kraniotomie (36). Nalezy stosowac
srodki przeciwobrzekowe jak mannitol i furosemid, oraz
tlenoterapie. Sterydy sg uzyteczne w przypadkach gdy
wgtobienie spowodowat guz nowotworowy (38, 40, 54).
Zastosowanie $piaczki barbituranowej jest kontrower-
syjne (47) i jej uzasadnieniem bedzie wysokie cisnienia
wewnatrzczaszkowe nie reagujace na dotychczasowe
leczenie z dynamicznie przebiegajacymi objawami we-
getatywnymi (11, 16, 42).
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Ostry krwiak nadtwardéwkowy jako powiktanie leczenia
operacyjnego nieurazowych przewlektych
krwiakéw podtwardéwkowych u 0os6b mtodych

Acute epidural haematoma as a complication of surgical treatment
of nontraumatic chronic subdural haematoma in young persons

Zygmunt Siedlecki, Piotr Winkler, Wojciech Beuth

z Katedry i Kliniki Neurochirurgii i Neurotraumatologii Szpitala Uniwersyteckiego Collegium Medicum
im. L. Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikotaja Kopernika w Toruniu
kierownik: dr hab. n. med. Wojciech Beuth, prof. UMK

Streszczenie

Autorzy prezentujg przypadki dwéch pacjentéw przy-
jetych z rozpoznanym przewlektym krwiakiem podtwar-
déwkowym w przebiegu nie zdiagnozowanej wczesniej
torbieli pajeczynéwki. Pacjenci ci - mezczyZzni w wieku
19 i 27 lat negowali jednoznacznie uraz glowy w wywia-
dzie a powodem zgtoszenia sie do lekarza i wykonania
badania neuroobrazowego gtowy byty przewlekte, nara-
stajace béle gtowy. U obu pacjentéw wykonano badanie
naczyniowe w kierunku malformacji, ktérych wynik byt
ujemny. Pacjenci byli leczeni operacyjnie droga trepanacji
otworkowej. W przeciggu pierwszej doby po zabiegach
operacyjnych u obu chorych doszto do gwattownego
pogorszenia stanu neurologicznego; wystgpienia cech ze-
spotu ciasnoty srédczaszkowej i niedowtadu potowiczego.
Kontrolne badania KT gtowy wykazaty obecnos¢ u obu
pacjentéw ostrych krwiakéw nadtwardéwkowych zloka-
lizowanych w miejscach operowanych poprzednio prze-
wlektych krwiakéw podtwardéwkowych. Chorzy zostali
reoperowani w trybie natychmiastowym droga kraniotomii.
Kolejne kontrolne badania KT gtowy wykazaty catkowicie
usuniete krwiaki przymézgowe. Po operacji obserwowano
catkowite ustgpienie neurologicznych objawéw ubyt-
kowych. Chorzy wypisani zostali do domu po 9 dniach
od reoperacji w stanie ogélnym bardzo dobrym.

Summary

Authors present cases of two patients with non-diag-
nosed arachnoid cyst and with chronic subdural haema-
toma. These patients - men aged 19 and 27 denied head
trauma in anamnesis and the reason for call physician and
CT diagnosis was chronic increasing headache. In both
patients angiographic study did not show any malforma-
tions. The patients were treated by burr hole evacuation

and heamatoma drainage. During the first twenty four
hours after procedure the neurological state got worse;
patients presented signs of increased intracranial pressure
and hemiparesis control. CT scans showed in both cases
acute epidural haematomas in the site of chronic subdural
haematomas operated previously. Patients were operated
on immediately and acute haematomas were evacuated
by craniotomy. Control CT examination showed acute
haematomas completely evacuated. The neurological
state of both patients was better and they left hospital
within 9 days without neurological symptoms.

Stowa kluczowe: przewlekty krwiak podtwardéwko-
wy, powiktania, leczenie operacyjne

Key words: chronic subdural haematoma, complica-
tion, surgical treatment

Wstep

Przewlekty krwiak podtwardéwkowy wystepuje naj-
czesciej u 0s6b w wieku podesztym i jest skutkiem urazu
gtowy. Nieurazowe przewlekte krwiaki podtwardéwkowe
oraz krwiaki u 0s6b mtodych wystapi¢ moga w przebiegu
torbieli pajeczynéwki. Torbiele pajeczynéwki czesto nie
wywotuja objawdéw neurologicznych i s przypadkowo
diagnozowane na podstawie badania tomografii kom-
puterowej (KT) gtowy. Do krwotoku w obrebie torbieli
pajeczynowki moze dojs¢ samoistnie lub w wyniku urazu
gtowy. W zaleznosci od rozlegtosci krwiaka pacjenci
prezentujg réznego stopnia objawy neurologiczne: od
bélu glowy, przez objawy ogniskowe takie jak niedowtad
i afazja po zespét wzmozonego cisnienia srédczaszko-
wego (2).

Przewlekte krwiaki podtwardéwkowe wywotujace
objawy neurologiczne i wykazujace w badaniach neuro-
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Rycina 1. KT gtowy pacjenta P.F. z krwiakiem podtwardowko-
wym i torbielg pajeczynowki.

\

Rycina 2. KT glowy pacjenta P.S. ukazujace przewlektego
krwiaka podtwardowkowego.

obrazowych cechy ciasnoty srédczaszkowej kwalifikuja
sie do leczenia operacyjnego. Istnieje wiele metod opera-
cyjnych leczenia przewlektych krwiakéw podtwardéwko-
wych, za technike z wyboru uznaje sie ewakuacje tresci
krwiaka i drenaz lozy metoda trepanacji otworkowe;j (2).
W literaturze opisywane sa rézne powiktfania tej metody,
wsrdd ktérych wymienia sie ostre krwotoki srédczaszko-
we (1, 2,6, 8).

Autorzy prezentujg przypadki powiktania w postaci
ostrych krwiakéw nadtwardéwkowych w miejscu ope-
rowanych wczesniej przewlektych krwiakéw przyméz-
gowych.

Opisy przypadkow

MezczyZzni P.F. lat 19 oraz P.S. lat 27 zostali przyjeci
do Kliniki Neurochirurgii i Neurotramatologii Szpitala Uni-
wersyteckiego Collegium Medicum w Bydgoszczy z roz-
poznanym przewlektym krwiakiem podtwardéwkowym
w lozy nie rozpoznanej wczesniej torbieli pajeczynowki
(ryc. 1i 2). Chorzy negowali jednoznacznie uraz gtowy
w wywiadzie a powodem zgtoszenia sie do lekarza i wy-
konania badania neuroobrazowego gtowy byty przewle-
kte, narastajace béle glowy. Pacjent 27-letni P.S. skarzyt sie
na przewlekte wieloletnie béle gtowy imitujace migrene,
ktére ulegty zaostrzeniu od kilku tygodni, u pacjenta
19-letniego P.F. bdl glowy o rozlanym charakterze pojawit
sie po raz pierwszy w zyciu. Z uwagi na wspétistniejaca
podwyzszona temperature ciata chory byt diagnozowany
w kierunku neuroinfekcji. W chwili przyjecia do szpitala
chorzy przedmiotowo nie prezentowali jakichkolwiek
objawéw ogniskowego deficytu neurologicznego. Z uwagi
na niejasne pochodzenie krwiaka przymézgowego u obu
pacjentéw wykonano badania naczyniowe w kierunku
malformacji, ktére nie ukazaty patologii naczyin mdz-
gowych a jedynie szerokie i liczne zyty powierzchow-
ne mézgu w okolicy krwiaka odptywajace do zatoki
strzatkowej gérnej (ryc. 3). U obu pacjentéw wykonano
operacje ewakuacji krwiaka drogg trepanacji otworkowe;.
U pacjenta P.F. z uwagi na mniejsze rozmiary krwiaka
wykonano pojedynczy otwdr trepanacyjny, u drugiego
natomiast (P.S.) dwa otwory. W przeciagu pierwszej doby
po zabiegach operacyjnych u obu chorych doszto do gwat-
townego pogorszenia stanu neurologicznego, wystapienia
objawoéw ciasnoty srédczaszkowe;j i narastajgcego niedo-
wihadu potowiczego. Badania KT glowy wykazaty obecnos¢
u obu pacjentéw ostrych krwiakéw nadtwardéwkowych
zlokalizowanych w okolicy operowanych poprzednio
przewlektych krwiakéw podtwardéwkowych (ryc. 4 i 5).
Chorzy zostali reoperowani w trybie natychmiastowym
droga kraniotomii. W obu przypadkach srédoperacyjnie
nie odnaleziono w obrebie krwiakéw ewidentnego duze-
go Zrédta krwawienia jak uszkodzona tetnica oponowa
srodkowa czy zatoka zylna. Kolejne kontrolne badania
KT gtowy wykazaty catkowicie usuniete krwiaki przymoz-
gowe. Po operacji doszto do catkowitego wycofania sie
neurologicznych objawéw ubytkowych i chorzy wypisani
zostali do domu w przeciggu 9 dni w stanie ogélnym
bardzo dobrym. Pacjenci pozostajg pod opieka poradni
neurochirurgicznej i nie stwierdza sie u nich jakichkolwiek
objawéw neurologicznych.

Omdéwienie
Liczne doniesienia opisujg przypadki ostrych
krwiakéw srédczaszkowych jako powiktanie leczenia
operacyjnego przewlektych krwiakéw podtwardéwko-
wych. Mechanizm tego powiktania nie jest do korica
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Rycina 3. Badanie angio-KT pacjenta P.S. Brak malformacji
naczyniowej w miejscu krwiaka, widoczne jeclynie przesuniecie
zyt powierzchownych mézgu przez mase krwiaka przymoz-
gowego.

poznany i wciaz jest tematem dyskusji. Przypuszczalnie
odpowiedzialne za to moga by¢ dwa patomechanizmy:
pierwszy- gwattowne odbarczenie mézgowia powoduja-
ce jego przesuniecie i rozprezanie i uszkodzenie naczyn
krwionosnych oraz drugi - nagty wzrost mézgowego prze-
ptywu krwi w wyniku zaburzenia autoregulacji w chwili
operacyjnego odbarczenia (1, 6).

Badanie perfuzji mézgowej wykazuje, ze u chorych
z kompresja moézgu przez przewlekty krwiak wystepu-
je zmniejszony przeptyw w obrebie toz stronnej kory
czotowej, okolicy bruzdy bocznej, wyspy i wzgérza.
Dlatego te obszary podczas odbarczenia krwiaka, przy
nagtym wzroscie przeptywu moga predysponowac do
krwotokéw (3, 7, 8). Gelabert-Gonzalez i wsp. (2) na
podstawie materiatu wtasnego oceniajg czestos¢ wysta-
pienia ostrych krwiakéw srédmézgowych jako powikta-
nia trepanacji otworkowej na 2,04%. Wg Sato i wsp. (6)
do 2005 roku w literaturze anglojezycznej i japoriskiej
opisanych byto 30 przypadkéw powiktar leczenia
przewlektych krwiakéw podtwardéwkowych w posta-
ci ostrych krwiakéw §rédmézgowych prawie zawsze
zlokalizowanych w okolicy operowanych poprzednio
krwiakow przewlektych (1, 6, 8). Liang i wsp. (4) opi-
suja przypadek powiktania w postaci przeciwstronnego
ostrego krwiaka podtwardéwkowego. Powiktanie to
zdarzyto sie u 44-letniego mezczyzny leczonego metoda
trepanacji otworkowej z powodu przewlektego krwiaka
podtwardéwkowego (4).

Rycina 4. KT gtowy pacjenta P.F. — widoczny ostry krwiak nad-
twardowkowy w miejscu poprzednio operowanym.

LA

Rycina 5. KT glowy pacjenta P.S. — widoczny ostry krwiak nad-
twardowkowy w miejscu poprzednio operowanym.

W literaturze brakuje doniesien o powiktaniach w postaci
ostrych krwiakéw nadtwardéwkowych. Jest mozliwe, ze do
wystapienia krwotokéw nadtwardéwkowych u opisywanych
pacjentéw moze czesciowo predysponowac brak zrostu
opony twardej z powierzchnig wewnetrzng kosci czaszki
- typowy dla 0s6b mtodych. W dostepnych publikacjach
brak jest réwniez danych o korelacji ostrych powiktan
krwotocznych z obecnoscia ewentualnych malformacji
w obrebie naczyn mézgowych czy oponowych. Wydaje
sie mozliwe, ze malformacje takie moga predysponowac do
powiktari krwotocznych po trepanacji otworkowej. Wsréd
mozliwych zmian naczyniowych nie zdiagnozowanych
w badaniu angio-KT nalezatoby rozwazy¢ obecnos¢ mi-
kronaczyniakéw, amyloidozy oponowych naczyn krwio-
nosnych oraz zapalenie naczyr krwionosnych.
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Whioski

1. U oséb mtodych z uwagi na brak zrostu opony
twardej z koscia czaszki po nagtej dekompresji przy
ewakuacji przewlektego krwiaka podtwardéwkowego ry-
zyko powiktania w postaci krwotoku nadtwardéwkowego
wydaje sie by¢ wieksze. Dlatego w technice operacyjnej
trepanacji otworkowej u oséb mtodych celowe wydaje
sie zaktadanie hemostatycznych szwéw oponowo-okost-
nowych Dandy’ego.

2. Mimo nie wykazania w badaniach naczyniowych
mozgu u tych chorych jakichkolwiek malformacji mozli-
we jest istnienie zmian naczyniowych predysponujacych
do samoistnych krwotokéw Srédczaszkowych jak i powi-
ktan krwotocznych po zabiegach srédczaszkowych.
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Parametry uktadu krzepniecia krwi jako czynniki predykcyjne
u pacjentéw z pourazowymi krwiakami namézgowymi
leczonymi operacyjnie
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with posttraumatic intracranial extracerebral hematomas treated surgically
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Streszczenie

Krwiak wewnatrzczaszkowy wraz z obrzekiem
i sttuczeniem mézgu nalezy do najczestszych wtérnych
urazéw mézgu. Celem pracy byta analiza wynikéw badan
laboratoryjnych dotyczacych uktadu krzepniecia krwi u pa-
cjentéw z pourazowym wewnatrzczaszkowym krwiakiem
namézgowym. Okreslono paramentry, ktére standardowo
oceniane u chorych moga miec istotny wptyw na wynik
leczenia operacyjnego. W analizowanym materiale byto
25 pacjentéw - 16 z krwiakiem podtwardéwkowym
i 9 z nadtwardéwkowym. Istotny wptyw na wynik leczenia
miaty: czas protrombinowy (PT), zawarto$¢ protrombiny,
wskaznik protrombiny (P), jak réwniez miedzynarodowy
wspotczynnik znormalizowany (INR).

Summary

Intracranial hematoma as well as edema and brain
contusion are most common secondary brain trauma. The
aim of this paper was an analysis laboratory tests concer-
ning blood coagulation in patients with posttraumatic,
intracranial extracerebral hematomas treated surgically.
On the basis of the data we established their influence on
treatment outcome. Analysis included 25 patients - 16 with
subdural and 9 with epidural hematomas. The influence
on outcome have prothrombin time (PT), prothrombin
content and index (Pl), as well as International Normalized
Ratio (INR).

Stowa kluczowe: uraz czaszkowo-mézgowy, krwiak
wewnatrzczaszkowy namézgowy, uktad krzepniecia krwi

Key words: cranio-cerebral trauma, intracranial, extra-
cerebral hematoma, blood coagulation parameters

Wstep
Urazy czaszkowo-mdézgowe wystepuja z czestoscig
200-300 na 100.000 os6b rocznie (16). Do wtérnych
uszkodzen mézgu nalezy obrzek, sttuczenie mézgu
i krwiak wewnatrzczaszkowy. Krwiaki namézgowe sg
zwykle leczone operacyjne. Wyniki takiego postepowania
zalezg od wielu czynnikéw.

Celem pracy byta ocena wynikéw badan uktadu
krzepnigcia krwi u pacjentéw z pourazowym krwiakiem
namézgowym, leczonych operacyjnie. Badano zalez-
nosci miedzy nastepujacymi parametrami: liczba ptytek
krwi (PLT), fibrynogenem, czasem protrombinowym (PT),
zawartoscig protrombiny, wskaznikiem protrombiny (P1)
oraz miedzynarodowym wspdétczynnikiem znormalizo-
wanym (INR), a wczesnym wynikiem leczenia okreslonym
przy pomocy skali Glasgow Outcome Scale (GOS).

Materiat i metody

Materiat kliniczny stanowito 25 chorych leczonych
operacyjnie w Klinice Neurochirurgii i Neurotraumatologii
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu od 1.01.2004 do
31.12.2004 roku z powodu pourazowego krwiaka namoz-
gowego. Podstawowym narzedziem diagnostycznym byto
badanie tomografii komputerowej gtowy. Analiza nie obej-
mowata pacjentéw z objawami Smierci pnia mézgu, obra-
zeniami wielonarzadowymi, chorobami uktadu sercowo-
naczyniowego, cukrzyca, zaburzeniami koagulologicznymi
(przyjmowanie doustnych lekéw przeciwptytkowych i an-
tykoagulantéw), z krwiakami srédmézgowymi, obecnoscia
krwi w tylnym dole czaszki i obrazeniami twarzoczaszki.

Wartosci parametréw uktadu krzepniecia oznaczono
na podstawie badania krwi zylnej pobranej przed opera-
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Tabela 1. Skala GOS

stan bardzo dobry, samodzielne funkcjonowanie pomimo nieznacznych ubytkéw neurologicznych

stan umiarkowanego uposledzenia, lecz wcigz funkcjonowanie niezalezne

przetrwaty stan wegetatywny
zgon

5
4
3 stan powazny, pacjent przytomny, w czynnosciach zycia codziennego wymaga pomocy
2
1

cja w laboratorium diagnostycznym Szpitala Klinicznego
im. H. Swiecickiego w Poznaniu. Oceny wstepnego wy-
niku leczenia dokonano w oparciu o skale GOS (Glasgow
Outcome Scale), (tab. 1.) (5).

Obliczenia statystyczne wykonane zostaty przy po-
mocy programu SPSS Statistics 12.0.

Wartosci PLT, PT, zawartosci protrombiny, Pl oraz
INR korelowano ze stanem pacjenta okreslonym w skali
GOS wyznaczajac wspdétczynnik korelacji rangowej
rS Spearmana. W analizie wykorzystano uproszczony
podziat skali GOS (23) taczac stopnie 5 i 4 (stan dobry),
3 i 2 (stan powazny) i 1 stopieni-zgon. Za miarg istotnosci
statystycznej przyjeto p < 0,05.

Wyniki

W badanej grupie byto 23 (92%) mezczyzn i 2 (8%)
kobiety. Chorzy mieli od 16 - 94 lat, a srednia wieku wy-
nosita 50 lat. W grupie wiekowej powyzej 60 roku zycia
byto 6 (24%) pacjentéw. Wsréd przyczyn wypadkow
zanotowano: upadki (13 przyp.), wypadki komunikacyj-
ne (4 przyp.), pobicia (2 przyp.), a w 6 przypadkach nie
ustalono okolicznosci urazu.

Tabela 2. Objawy prezentowane przez pacjentéw przy
przyjeciu

Stan kliniczny Liczba pacjentéw

i objawy neurologiczne (n =25)
Zaburzenia $wiadomosci 17
Objawy neurologiczne: 19
niedowtad potowiczy 13
anizokoria 4
obustronny objaw Babirskiego 3
niedowtad czterokoriczynowy 1
Ztamania kosci czaszki 12
okolica skroniowa 7
—//—— ciemieniowa 5
——— potyliczna 3
—/——czotowa 1

Stan Swiadomosci pacjentéw przy przyjeciu zostat
okreslony za pomoca skali GCS. Srednia warto$¢ wy-
nosita 8 punktéw. Poszczegdlne objawy zostaty ujete
w tab. 2. U wiekszosci (13 przyp.) chorych przy przyjeciu
stwierdzono niedowtad potowiczy. Inne objawy, takie
jak anizokoria, obustronny objaw Babiriskego, a takze
niedowtad czterokoriczynowy wystepowaty rzadziej.
Ztamania kosci czaszki odnotowano u 12 oséb.

Na podstawie wynikéw badan KT gtowy zdiagnozo-
wano: ostry krwiak podtwardéwkowy - 9 (36%) przyp.,
krwiak nadtwardéwkowy: 9 (36%) przyp., przewlekty
krwiak podtwardéwkowy: 6 (24%) przyp. i podostry
krwiak podtwardéwkowy: 1 (4%) przypadek. U 12 (48%)
pacjentéw krwiak namézgowy znajdowat sie nad cata
potkula mézgu. Chorych z krwiakiem umiejscowionym
nad jednym ptatem moézgu byto 3 natomiast nad dwoma
ptatami - 10 przypadkéw. Obrzek mézgu zaobserwowa-
no w 19 (76%) przyp., natomiast sttuczenie w 13 (52%)
przypadkach.

W leczeniu operacyjnym zastosowano kraniotomie
u 15 (60%), a trepanacje otworkowa u 10 (40%) pacjen-
tow. Reoperowanych z powodu nawrotu krwiaka byto
3 chorych.

Wyniki leczenia pacjentéw przedstawiono na ryc. 1.
W 5 i 4 stopniu skali GOS znajdowato sie 14 chorych,
w stopniu 3 i 2 byto 7 pacjentéw, natomiast zgon nastapit
w 4 przypadkach.

W tab. 3. przedstawiono wyniki badan laborato-
ryjnych parametréw uktadu krzepniecia krwi u anali-
zowanych pacjentéw. Srednia warto$¢ PLT w badanej
grupie wynosita 206,92+89,53x1000/mm?. Liczba
ptytek krwi nie byta zwigzana z wynikiem leczenia
(p=0,451). Srednie stezenie fibrynogenu byto podwyz-
szone i wynosito 480,60 mg/dl. Réwniez ten parametr
nie miat zwigzku istotnie statystycznego ze stanem
pacjenta w skali GOS (p=0,258). Wartosci $rednich
PT, zawartosci protrombiny, Pl i INR miescity sie w za-
kresach normy, odpowiednio: 13,04 +2,90 sek., 91,16
+18,98%, 98,72 +16,28% i 1,07 +0,23. Stwierdzono
pozytywna korelacje miedzy GOS a zawartoscia pro-
trombiny (rS = 0,465, p<0,05), a takze miedzy GOS i Pl
(rS=0, 564, p<0,01). Negatywna korelacja zas wiazata
GOS i INR (r§=-0,531, p<0,01), jak réwniez GOS i PT
(rS = -0,514, p<0,01).
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Rycina 1. Wczesne wyniki leczenia wedtug skali GOS.

Omoéwienie

Urazy, ktérych nastepstwem jest krwawienie w obrebie
osrodkowego uktadu nerwowego, wiagza sie ze zwiekszo-
na Smiertelnosciag wynoszaca od 30 do 40%. W przypadku
podjecia odpowiednich dziatari diagnostycznych i tera-
peutycznych czes¢ poszkodowanych oséb mozna urato-
wac (24). U wielu chorych po wypadku objawy kliniczne
nie wskazuja na rozwoj krwiaka wewnatrzczaszkowego
(22). Szybka diagnostyka pozwala na podjecie wtasciwego
leczenia i decyduje o jego wynikach (24).

Na efekt leczenia maja wptyw czynniki ryzyka
wystepujace u pacjentéw z pourazowymi krwiakami
wewnatrzczaszkowymi (6, 7). Przedstawiona przez nas
analiza kliniczna nawigzuje do parametréw laboratoryj-
nych uktadu krzepniecia krwi. Bayir i wsp., Mac Leod
i wsp., Takahashi i wsp. zwracaja uwage na ich znaczenie
w odniesieniu do rokowania (1, 15, 23).

W analizowanej grupie pacjentéw dominowali mez-
czyZni podobnie jak w pracy Nowak i wsp. (20). Kryteria
wykluczen wprowadzono w celu wyeliminowania innych
niz nastepstwa urazu gtowy zaburzen uktadu krzepniecia.
Sa to tylko najczestsze przyczyny zmian ktére prowadza
do zaburzenn hemostazy, a préba eliminacji wszystkich
napotyka trudnosci. W pracy wykorzystano tylko warto-
$ci parametrow krzepniecia krwi uzyskanych z jednego
laboratorium.

Moskata i wsp. wykazali, ze dla zdecydowanej wiek-
szosci pacjentéw wartosci INR, aPTT, PLT i fibrynogenu
miescity sie w granicach wartosci referencyjnych. Po-

dobne spostrzezenia dokonalismy w analizowanej przez
nas grupie chorych. Nalezy stwierdzi¢, iz wielu autoréw
uznaje wartosci PT, aPTT, PLT i INR za zdecydowanie
niewystarczajace do oceny ztozonego stanu uktadu he-
mostatycznego pacjenta po urazie (18, 23). Wspomniane
parametry nie daja doktadnego wgladu w funkcje ptytek
oraz dziatanie czynnikéw krzepnigcia krwi.

Wsréd badanych przez nas parametréw jedynie sred-
nia wartosc fibrynogenu byta podwyzszona. Jednak bada-
nia statystyczne nie wykazaty w tym przypadku zwigzku
ze stanem pacjenta w skali GOS. Tylko w dwéch przy-
padkach zaobserwowano znaczna koagulopatie. Mimo
to, zauwazono zaleznosci pomiedzy parametrami uktadu
krzepnigcia i wczesnym wynikiem leczenia. Im dtuzszy
czas protrombinowy i wyzsza warto$¢ INR, tym gorsze
rokowanie. Niezadowalajace wyniki leczenia uzyskano
u chorych z nizszymi wartosciami zawartosci protrom-
biny i wskaznika protrombiny. Powyzsze zaleznosci do-
tycza tego samego zjawiska - inicjacji krzepniecia, ktére
jest aktywowane miedzy innymi przez czynnik tkankowy
uwalniany w czasie urazu. Halpern i wsp. wskazuja na
czas protrombinowy jako na najistotniejsza miare koagu-
lopatii pourazowej. Podobnie Bayir i wsp. oraz MaclLeod
i wsp. za wazny dla rokowania uznali PT.

Za czynniki sprawcze koagulopatii pourazowej uznaje
sie kwasice, hipotermie, niskie stezenie ptytek, rozciericzenie
ptytek i czynnikéw krzepnigecia w wyniku masywnych prze-
toczen krystaloidéw (3, 11, 17, 21, 24), zmiany reologiczne
krwi na skutek znacznej utraty erytrocytow (4, 18), a takze

Neuroskop 2009, nr 11 31



Tabela 3. Analiza statystyczna parametréw uktadu krzepnigcia krwi i wczesnego wyniku leczenia (GOS)

GOS

korelacja rangowa Spearmana

analizowane parametry

l. przyp. n= 25 stan dobry  stan powazny zgon Wspétczynnik Poziom
5%i 4° 3°i2° 1° korelacji istotnosci

liczba ptytek [x T000/mm?]

<150 3 3 0,158 p=0,451

150-400 10 6 1

>400 1 0 0

fibrynogen [mg/dl]

<200 1 0 1 0,235 p=0,258

200-400 2 4 2

>400 11 3 1

czas protrombinowy [sek.]

<12 8 2 1 -0,514 p=0,009**

12-14 5 0

>14 1 1 3

yawartos¢ protrombiny [%]

< 80 0 0 2 0,465 p=0,045*

80-120 13 7 2

>120 1 0 0

indeks protrombiny [%]

<80 0 0 2 0,564 p=0,003**

80-120 12 7 2

>120 2 0 0

INR

<0,85 1 0 0 - 0,531 p=0,006**

0,85-1,25 13 7 2

>1,25 0 0 2

= p<0,01

* = p<0,05

uwolnienie tkankowego aktywatora plazminogenu (8). Zatem
przywrécenie wiasciwej hemostazy jest niezbedne w poste-
powaniu z pacjentami po ciezkich obrazeniach ciata (18).
Rola uwalnianego czynnika tkankowego jest pod-
kreslana szczegélnie w uszkodzeniach mézgu (8, 18).
Urazy czaszkowo - mézgowe prowadzace do znacznego
uszkodzenia bariery krew - mézg powoduja masowe
uwolnienie czynnika tkankowego. Czynnik tkankowy
aktywuje kaskade krzepniecia krwi i moze prowadzi¢
do koagulopatii ze zuzycia. W rezultacie dochodzi do
zmniejszenia krzepliwosci krwi, co znajduje swoje od-
zwierciedlenie w wydtuzeniu czasu protrombinowego (8).
Przedoperacyjne monitorowanie uktadu krzepniecia krwi

okresla nie tylko ryzyko okotooperacyjne, ale réwniez
okresla stopieri uszkodzenia mézgu.

Whioski
Czynnikami rokowniczymi u chorych leczonych
operacyjnie z powodu pourazowego krwiaka namézgo-
wego byly: czas protrombinowy, zawartos¢ i wskaznik
protrombiny oraz INR.
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Streszczenie

Dobrze poznany jest korzystny hemoreologiczny efekt
plazmaferezy selektywnej (HELP system). Z kolei wptyw
klasycznej plazmaferezy na wtasciwosci fizyczne krwi
nie zostat w petni okreslony.

Celem tej pracy byto wykazanie jakie zmiany hemo-
reologiczne zachodza w wyniku usuniecia czesci osocza
z krwi.

Wstepne badania przeprowadzono u 3 pacjentéw
(dwdch z zapaleniem wielokorzeniowonerwowym i jeden
z miastenig). Badania hemoreologiczne wykonywano
dwukrotnie: przed rozpoczeciem leczenia i po wykonaniu
pierwszego zabiegu. W trakcie jednego zabiegu usuwa-
no 3000 ml osocza i podawano 600 ml 20% albumin
i 2400 ml 0,9% NaCl dla skompensowania hypowolemii.
Oznaczano nastepujace parametry hemoreologiczne:
hematokryt, lepkos¢ osocza i wzgledng lepkos¢ krwi
przy réznych predkosciach scinania (0,17, 1,057, 10 s
i 100 s7). Do pomiaréw reologicznych uzywano mikro-
wiskozymetru Low Shear 40 (Contraves).

Wykazano, ze po wykonaniu pierwszego zabiegu
plazmaferezy znamiennie obnizyly sie lepkos¢ osocza
i wzgledna lepkos¢ krwi przy niskich predkosciach scina-
nia. Stezenie fibrynogenu ulegto redukcji o ponad 60%.

Na obecnym etapie badarn mozna wysuna¢ wniosek,
ze klasyczna plazmafereza w sposéb istotny zmienia
warunki przeptywu krwi w mikrokrazeniu.

Summary

It is well known a good hemorheological effect of se-
lective plasmapheresis (HELP system). In turn an influence
of classic plasmapheresis on physical properties has not
been clear established.

The aim of this study was to indicate hemorheological
changes due to remove of plasma volume in patients with
neurological disorders.

Preliminary study was carried out in 3 patients (two
with polyradiculoneuropathy and one with myasthenia).
Hemorheological examination was done twice: before the
start of treatment and after the first plasma removement.
In the course of treatment a volume of 3000 ml of plasma
was removed and 600 ml of 20% of albumin and 2400
ml of 0,9% NaCl were administrated for compensation.
The following hemorheological properties were estimated:
haematocrit, plasma viscosity and relative blood viscosity
at various shear rates (0,1 s', 1,0 s, 10 s and 100 s™).
For rheological measurements a microviscosimeter Low
Shear 40 (Contraves) was used.
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We found after the first plasma volume removement
a decrease of plasma viscosity and relative blood viscosity
at a low shear rate range. Fibrinogen concentration was
decreased above 60%.

At this stage of our study we may conclude that classic
plasmapheresis changes significantly conditions of blood
flow in microcirculation.

Stowa kluczowe: plazmafereza, hemoreologia, neu-
rologia
Key words: plasmapheresis, hemorheology, neurology

Wstep

Dobrze poznany jest korzystny efekt hemoreologiczny
plazmaferezy selektywnej (HELP-system) (4) w réznych
chorobach uktadu krazenia. Wykazano poprawe w za-
kresie wszystkich parametréw hemoreologicznych tzn.
obnizenie lepkosci krwi i osocza, wzrost elastycznosci
erytrocytéw oraz zmniejszenie agregacji krwinek czer-
wonych. Obserwowano takze korzystne zmiany profilu
lipidéw krwi oraz obnizenie stezenia fibrynogenu.

Z kolei wptyw klasycznej plazmaferezy na wtasciwosci
fizyczne krwi nie zostat w sposéb dostateczny zbadany.
Jest to metoda terapii stosowana w réznych schorzeniach
autoimmunologicznych jak réwniez w przypadku zatrud.
W neurologii zakres wskazari do jej stosowania ulega
poszerzeniu ale wykorzystuje sig ja gtéwnie w leczeniu
miastenii i zapalenia wielokorzeniowonerwowego.

Celem tej pracy jest okreslenie jakie zmiany hemore-
ologiczne wystepuja w wyniku usuniecia czesci osocza
u pacjentéw z chorobami neurologicznymi.

Materiat i metoda
Badaniom poddano krew trzech pacjentéw w wieku
28 lat (kobieta), 75 i 62 lata (mezczyZzni). W dwoch
przypadkach badanie przeprowadzono trzykrotnie: przed

Tabela 1.

i po plazmaferezie a nastepnie po catym cyklu zabiegéw.
W przypadku pacjenta w wieku 62 lat badanie przepro-
wadzono dwukrotnie: przed i po pierwszym zabiegu.

Oznaczano nastepujace parametry hemoreologiczne:
wzgledna lepkos¢ krwi w zakresie czterech predkosci sci-
nania: 0,1 s, 1,0s", 10 s oraz 100 s, lepkos¢ osocza,
hematokryt oraz stezenie fibrynogenu (tylko u jednego
pacjenta).

Do badari hemoreologicznych zastosowano mikrowi-
skozymetr Low Shear 40 (Contraves). Do opisu krzywej
przeptywu wykorzystano model reologiczny Quema-
dy (5). Ze wzgledu na ksztalt reogramu wyniki pomiaru
analizowano réwniez z wykorzystaniem matematycznego
modelu reologicznego Ree-Eyring’a (3). Jest to model fe-
nomenologiczny, ktéry dobrze opisuje dane pomiarowe,
bez podbudowy teoretycznej, dajagc mozliwos¢ analizy
proceséw zachodzacych podczas przeptywu niezaleznie
od ksztattu reogramu.

Wyniki

Uzyskane wyniki przedstawiono w tab. 1 i na ryc.1.
Wykazano znamienny spadek lepkosci osocza (n ) po wy-
konanym zabiegu plazmaferezy (p<0,05) oraz obnizenie
agregacyjnosci krwinek czerwonych (1 - p<0,09). Obser-
wowano takze wyrazne obnizenie wartosci wzglednej
lepkosci krwi (m) w zakresie niskich predkosci scinania
0,1s"i1,0s".

Oméwienie

Wstepne wyniki badania wskazujg na znaczne
zmiany hemoreologiczne u pacjentéw leczonych za-
biegami plazmaferezy. Sg to zmiany korzystne w sensie
hemodynamicznym dla mikrokrazenia. Podobny efekt
w postaci wzrostu mikrokrgzenia w obrebie penumbry
uzyskuje sie w wyniku zastosowania systemu HELP (2),
w tym przypadku jednak w mechanizmie precypita-
cyjnym.

Badanie n p* Htk T ** no,1s?! n1,0s’ n10s?’ n 100 s

Przed zabiegiem 1,409+ 0,39+ 37,4+ 23,5+ 13,4+ 5,14+ 3,29+
0,041 0,01 23,89 2,8 1,5 0,23 0,19

Po zabiegu 1,144+ 0,41+ 139,9+ 16,73+ 9,14+ 551+ 3,60+
0,022 0,01 39,3 0,79 0,44 0,29 0,17

e *-p<0,05, ** - p<0,09

* T, -ma sens czasu tworzenia pakietéw krwinek; jego wydtuzenie odzwierciedla spadek efektywnosci tworzenia
pakietéw na skutek usuniecia z osocza biatek odpowiedzialnych za to zjawisko

Stezenie fibrynogenu w osoczu oznaczono u jednego pacjenta: wyjsciowo byto 244 mg% a po zabiegu plazmaferezy

93 mg%.
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Obnizenie lepkosci osocza obserwowane po zabiegu
plazmaferezy spowodowane jest przede wszystkim reduk-
cja stezenia fibrynogenu. W jednostkowym przypadku
o ponad 60% wyjsciowej wartosci. Zamienne podanie
albumin zmienia profil biatkowy u tak leczonych pacjen-
téw i przy obnizonym poziomie fibrynogenu dodatkowo
przyczynia sie do redukcji stopnia agregacyjnosci krwi-
nek czerwonych. Efekt tiksotropowy albumin wykazuje
silng dodatnig korelacje z poziomem fibrynogenu (1),
co w wyniku zastosowanej terapii ulega zniwelowaniu.
Jest to kolejny istotny czynnik poprawiajacy przeptyw
krwi w mikrokrazeniu. Poprawe w tym zakresie mozna
zaobserwowac oznaczajac lepkosc¢ krwi w zakresie
niskich predkosci Scinania. WyraZnie zaznaczona jest
tendencja spadkowa wzglednej lepkosci krwi mierzona
przy predkosciach Scinania 0,1 s i 1,0 s, ktéra przy
wiekszej grupie chorych, adekwatnej dla opracowania
statystycznego, osiagnie wartoS¢ znamienna.

Badania dotycza tylko 3 pacjentéw i powinny by¢
kontynuowane na zdecydowania wigkszej grupie cho-
rych ze wzgledu na wyraZnie zarysowujace sie tendencje
patofizjologiczne.

36

1 10
v IsT]

100

Pismiennictwo

1. Kowal P., Marcinkowska-Gapiriska A.: Efekt tiksotropowy wybranych
czynnikéw biochemicznych krwi u pacjentéw z ostrym niedokrwie-
niem mézgu. Neuroskop 2004, 6, 124-127

2. Lechner H., Walzl M., Walzl B., Kleinert G., Freidl W.: HELP Appli-
cation in Multi-Infarct Dementia. J. Stroke Cerebrovasc. Dis. 1992,
2,228-231

3. Marcinkowska-Gapiriska A., Kowal P.: Comparative analysis of
chosen hemorheological methods in a group of stroke patients. Clin.
Hemorheol. Microcir 2009, 41, 27-33

4. Seidel D.: The HELP system: an efficient and safe method of plas-
matherapy in the treatment of severe hypercholesterolemia. Ther.
Umsch. 1990, 47, 514-519

5. Quemada D.: A rheological model for studying the hematocrit de-
pendence of red cell - red cell and red cell - and red cell - protein
interactions in blood. Biorheology 1981, 18, 501-516

Adres do korespondencji:

Pracownia Reologiczna Katedry Neurologii UM
im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu

ul. Przybyszewskiego 49, 60-355 Poznan

Neuroskop 2009, nr 11



Préba oceny wptywu magnetostymulacji
na obraz termograficzny koriczyn gérnych

The influence of alternating magnetic field stimulation
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Streszczenie

Celem niniejszej pracy byta préba oceny wptywu
magnetostymulacji na termograficzny obraz badania
koriczyn gérnych. Badaniom poddano grupe 10 zdro-
wych pacjentéw, bez stwierdzonych dolegliwosci
krazeniowych. Pacjenci mieli wykonywane badanie
termograficzne koriczyn gérnych z wykorzystaniem
kamery termowizyjnej AGEMA. Badanie termograficzne
przeprowadzano w termostatowanym pomieszczeniu
o temperaturze 21-22°C. Nastepnie pacjenci poddawani
byli zabiegowi magnetostymulacji z wykorzystaniem
aparatu VIOFOR JPS i programu M1P2 o intensywno-
sci I-2. Bezposrednio po zabiegu badanie termograficzne
byto powtarzane.

Summary

The aim of this study was to estimate the influence
of alternating magnetic field stimulation on the results
of thermographic examination of upper limbs in a group
of 10 patients. Immediately before and after the mag-
netotherapy session the patients have been subjected
to a thermographic examination (AGEMA) of the tem-
perature distribution in the upper limbs. Magnetic field
stimulation was performed by means of the VIOFOR JPS
system using the M1P2 programme at the I-2 intensity
level. The thermographic studies were performed using
the Thermovision 870 camera (AGEMA) in a themostated
chamber (21-22°C).

Stowa kluczowe: magnetostymulacja, magnetoterapia,
termografia

Key words: magnetostimulation, magnetotherapy,
termography

Wstep

Badania termograficzne jako nieinwazyjna metoda
badania stanu ukrwienia polegaja na okresleniu rozkta-
du temperatury na powierzchni skéry (8). W warunkach
fizjologicznych rozktad temperatury na powierzchni
skéry cztowieka jest bardzo rézny. Rozktad ten zalezy
od funkcji zyciowych organizmu, przeptywu krwi i proce-
s6w biochemicznych zachodzacych w ciele cztowieka.

Celem regulacji temperatury organizméw statociep-
Inych jest utrzymanie statej temperatury wnetrza ciata
w réznych warunkach srodowiska. Krytycznym zagad-
nieniem jest problem wymiany ciepta na powierzchni
ciata. Wymiana ta odbywa sie przez przewodnictwo,
konwekcje i promieniowanie. Na catkowita energie ciep-
Ing ciata sktada sie produkcja ciepta oraz wymiana ciepta
z otoczeniem, ktéra moze by¢ dodatnia (pobér ciepta) lub
ujemna (utrata ciepta). W idealnym przypadku, w stanie
rownowagi termicznej, nie ma wymiany ciepta z otocze-
niem. Standardy ustalone w medycznym obrazowaniu
termicznym maja na celu maksymalne zblizenie sie do
warunkéw réwnowagi termicznej (2, 8).

Badania polegajace na analizie parametréw hemo-
reologicznych w zaleznosci od wyniku badania termo-
graficznego nie wykazaty istotnych korelacji, zaréwno
w grupie kontrolnej jak i pomiedzy grupami chorych
a grupg kontrolng (3, 4). Z kolei préba oceny wptywu
terapii zmiennym polem magnetycznym u pacjentéw
z chorobg naczyniowa mézgu na parametry hemore-
ologiczne wykazata, ze terapia magnetostymulacyjna
obniza sktonnosc do patologicznej agregacji erytrocytow
[5]. Ponadto z danych literaturowych wynika, ze mag-
netostymulacja i magnetoterapia majg wptyw zaréwno
na ogolne samopoczucie pacjentéw jak i na poprawe
niektérych parametréw biologicznych (1, 6, 7). W niniej-
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Tabla 1. Minimalna i maksymalna temperatura obu koriczyn gérnych, oraz palcéw prawej i lewej dtoni dla pacjentéw

w zaleznosci od badanej grupy

przed aplikacja po aplikacji
Tmax Tmin Tmax Tmin
pacjenci bez zaburzen ukrwienia spoczynkowego
obie koniczyny gérne 33.9° 31.1° 34.7° 32.2°
palce prawej dfoni 33.8° 31.7° 33.9° 32.8°
palce lewej dtoni 32.7° 31.1° 34.1° 32.2°

pacjenci z zaburzeniem ukrwienia spoczynkowego miernego stopnia

obie konczyny gérne 32.6° 28.7° 34.5° 31.9°

palce prawej dtoni 32.6° 30.8° 33.9° 32.7°

palce lewej dtoni 30.8° 28.7° 33.5° 31.9°
pacjenci ze znacznym zaburzeniem ukrwienia spoczynkowego

obie koriczyny gérne 32.4° 26.8° 34.1° 31.9°

palce prawej dtoni 30.1° 27.5° 33.8° 31.9°

palce lewej dtoni 30.2° 26.8° 33.3° 31.9°

szych badaniach starano sie zbadac czy istnieje wptyw
magnetostymulacji na wynik badania termograficznego.

Materiaty i metody

Whptyw magnetostymulacji na wynik badania termo-
graficznego badano w grupie 10 zdrowych kobiet w wieku
40-56 lat, bez zdiagnozowanych choréb krazeniowych.
Badanie termograficzne polegato na okresleniu rozkfa-
du temperatur na powierzchni rak. Przeprowadzano je
w termostatowanym pomieszczeniu (21-22°C) z wyko-
rzystaniem termowizyjnej kamery AGEMA, Thermovision
870. Adaptacja pacjentek przed pomiarem rozktadu
temperatur polegata na przeprowadzeniu 5 minutowe;j
kapieli rak w wodzie o temperaturze 37°C a nastgpnie,
po delikatnym osuszeniu rak, 10 minutowej adaptacji
w pomieszczeniu bez dotykania i ruszania rekoma (6).
Po badaniu termograficznym pacjentki ponownie
zanurzaty rece w kapieli wodnej i procedure powtarzano,
z tym, ze podczas adaptacji pacjentki podane byty mag-
netostymulacji dtoni z wykorzystaniem aparatu Viofor JPS
z programem M1P2 przy intensywnosci I-2. Po aplikacji
ponownie wykonywano zdjecie termograficzne strony
grzbietowej koriczyn gérnych.

Wyniki
Analiza termograméw rak badanych pacjentéw
pokazata réznice w rozktadzie temperatur pozwalajace
podzieli¢ grupe badanych na trzy podgrupy. Pierwsza
stanowity osoby bez zaburzeri ukrwienia spoczynkowego

(temperatura minimalna obu koriczyn powyzej 28°C),
druga - osoby bez zaburzer, ale o obnizonej temperaturze
koriczyn gérnych, a do trzeciej grupy zaliczono osoby
z lekkim uposledzeniem ukrwienia spoczynkowego
koriczyn gérnych.

W pierwszej podgrupie pacjentek po zabiegu man-
getostymulacji zaobserwowano niewielkie réznice
w rozktadzie temperatury po stronie grzebietowej kon-
czyn gornych przed i po aplikacji — w granicach od 0,1
do 1,4°C (tab. 1). Graficznie dla tej grupy wynik przesta-
wiono naryc. 1a.

Dla drugiej grupy pacjentek (ryc. 1b) réwniez obser-
wowany byt efekt wzrostu rozktadu temperatury koriczyn
gornych, a wynik przedstawiono w tab. 1.

W trzeciej grupie badanych obserwowane réznice
byty najwieksze (tab. 1). Graficznie obserwowane zmiany
przestawiono na ryc. 1c.

Omdwienie

Analiza termogramow koriczyn gérnych pacjentéw
przed zabiegiem magnetostymulacji pokazuje réznice
w ukrwieniu pomimo tego, ze osoby badane nie miaty
stwierdzonych zadnych choréb krazeniowych. Niektére
z nich skarzyty sie nato, ze marzng im dtonie, ale podczas
przecietnych badan okresowych nie mozna byto u tych
0s6b stwierdzi¢ choroby krazeniowej. Na podstawie
badai wytoniono trzy podgrupy: pierwsza stanowity
osoby bez zaburzen ukrwienia spoczynkowego, druga te
z niewielkimi zmianami, a trzecig osoby z zaburzeniem
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Rycina 1. Termograficzny obraz grzbietowej strony koriczyn gornych przed (lewa) i po (prawa) zabiegu magnetostymulacji w trzech
podgrupach badanych: A) z prawidtowym ukrwieniem, B) z zaburzeniami ukrwienia miernego stopnia, C) pacjencji ze znacznymi
zaburzeniami ukrwienia spoczynkowego.
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ukrwienia znacznego stopnia. Podobne wyniki badan
autorzy niniejszej pracy uzykali w innej pracy (4). W ni-
niejszej pracy starano sie sprawdzi¢ czy istnieje korelacja
pomiedzy wynikiem badania a zabiegiem magnetostymu-
lacji. Okazuje sie, ze niezaleznie od wyniku pierwotnego
badania termograficznego ukrwienia spoczynkowego
koriczyn gérnych obserwuje sie podwyzszenie tempera-
tury grzbietowej strony dtoni (tab. 1). Analiza wynikéw
pozwala stwierdzié, ze réznice temperatur pomiedzy
badaniami przed i po zabiegu magnetostymulacji naj-
wieksze byty w przypadku trzeciej podgrupy, a wiec oséb
z najwiekszymi zaburzeniami ukrwienia spoczynkowe-
go. W tej grupie badanych réznice te dochodzity nawet
do 5°C podczas gdy w grupie drugiej, czyli grupie ze
zmianami ukrwienia miernego stopnia réznice te wyno-
sity 2°C, a w grupie badanej bez zaburzen 1°C. Wyniki
badan przedstawione w niniejszej pracy pokazuja, ze
magnetostymulacja wyptywa na wiele parametréw ludz-
kiego organizmu, co znajduje potwiedzenie w danych
literaturowych (6, 7).

Whioski

Zabieg magnetostymulacji wyptywa korzystnie na
wynik badania termograficznego. Ukrwienie spoczyn-
kowe pacjentek poprawiato sie. W celu stwierdzenia
czy jest to chwilowy efekt, czy dtugotrwata poprawa
krazenia (badanie ukrwienia spoczynkowego i czynnosci
termoregulacyjnych) korzystnie bytoby powtérzy¢ bada-
nia termograficzne po co najmniej tygodniowym cyklu
zabiegéw magnetostymulacyjnych.
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Streszczenie

Podjeto probe oceny zmian hemoreologicznych
u pacjentéw z niemymi klinicznie ogniskami niedokrwie-
nia mézgu. Badania wykonano w grupie 35 chorych ze
zdiagnozowanymi w MRI lub KT zawatami mézgu, ktérzy
nie wykazywali klinicznego deficytu neurologicznego oraz
u 11 os6b bez takich zmian w neuroobrazowaniu. Do badan
reologicznych wykorzystano mikrowiskozymetr Low Shear
40 (Contraves) oraz model Quemady dla opisu krzywej prze-
ptywu. Wykazano znamiennie lepsza elastycznos¢ krwinek
czerwonych w grupie chorych z ogniskami zawatowymi
w mézgu (p<0,05). W dyskusji podkreslono koniecznosc¢
doktadnej analizy roli czynnikéw proteinowo-lipidowych
oraz mozliwos¢ efektu jatrogennego na uzyskane wyniki.
Praca jest kontynuowana a podsumowanie bedzie mozliwe
na podstawie analizy catoksztattu materiatu badawczego.

Summary

We report an attempt to estimate the hemorheological
changes in patients with clinically silent foci of cerebral
ischemia. The study was performed in a group of 35 sub-
jects with MRI or CT diagnosed brain infarction, who have
not shown a clinical neurological deficit and in a group of
11 patients without such changes visible in neuroimaging.
In the rheological studies the LS40 rheometer (Contraves)
was used and the Quemada model for quantitative des-
cription of the blood flow curves. A statistically significant
(p<0.05) better erythrocyte deformability was found in the
group of the patients with cerebral infarction foci. In the
discussion we underlined the role of careful analysis of the
protein-lipid factors and the possibility of the iatrogenic
effect on the obtained results. The work is continued and
the final summary will be possible after own analysis of
the whole research material.

Stowa kluczowe: ogniska niedokrwienne mézgu nie-
me klinicznie, hemoreologia

Key words: clinically silent foci of cerebral ischemia,
hemorheology

Wstep

Nieme klinicznie zawaty mézgu stanowig istotny prob-
lem prognostyczno-terapeutyczny. Zapadalnosc i czestosé
wystepowania niemych zawatéw moézgu réznia sie znacznie
w zaleznosci od badanej populacji, zastosowanej metody
obrazowania oraz zastosowanej definicji zawatu. Przepro-
wadzone na swiecie badania populacyjne, opierajac sie na
wynikach badania MRI, wskazuja, ze zmiany takie wykrywa
sie u 20% zdrowych starszych oséb i nawet do maksymalnie
50% pacjentéw w wybranych grupach badanych (6, 7, 8).
Wiekszos¢ zawatéw stanowiag zawaty lakunarne (zatokowe),
ktorych gtéwna przyczyna wydaje sie by¢ choroba matych
naczyri na tle nadcisnienia tetniczego. Chociaz, wedtug de-
finicji, w niemych zawatach mézgu nie wystepuja klinicznie
jawne objawy udarowe towarzysza im subtelne deficyty
w funkcjonowaniu fizycznym i poznawczym, ktére zwykle
przebiegaja niezauwazalnie.

Jak sie wydaje w patofizjologii niemych zawatéw
mozgu zasadnicza role odgrywaja nieprawidtowosci
naczyniowe w mikrokrazeniu typowe dla patologii nad-
cisnieniowej oraz zmiany wiasciwosci fizycznych krwi
dotyczace odksztatcalnosci krwinek czerwonych (1) jak
i ilosciowego udziatu czasteczek fibrynogenu w tworze-
niu mostkéw miedzyrytrocytarnych (2).

Celem niniejszej pracy byta analiza parametréw
hemoreologicznych w grupie pacjentéw ze stwierdzo-
nymi niemymi klinicznie ogniskami zawatowymi mézgu
w poréwnaniu z grupa kontrolng (bez uwidocznionych
w neuroobrazowaniu takich zmian).
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Tabela 1. Zestawienie wartosci srednich parametréw klinicznych i hemoreologicznych w grupie kontrolnej i grupie

chorych z niemymi ogniskami niedokrwienia mézgu

Parametr Grupa kontrolna Grupa chorych z ogniskami niemymi klinicznie
Hct 0.405 = 0.11 0.4205 = 0.0051
Lepkos¢ osocza - n, [mPas] 1.420 + 0.026 1.415 +0.017
Parametr modelu Quemady - k, 4.37 +£0.15 4.150 = 0.050
Parametr modelu Quemady - koo 1.743 £ 0.048 1.637 +0.027*
Parametr modelu Quemady - v’ 5.72 +0.90 5.93 +0.47
ndlay =0.1 21.2+1.8 239 +1.6
ndlay =1 11.00 = 0.69 12.34 + 0.48
ndlay =10 5.41 £0.24 5.42 +£0.16
ndlay =100 3.260 £ 0.094 3.224 £ 0.062
*_p<0,05

Materiat i metodyka

Badaniom reologicznym poddano grupe 35 oséb
z rozpoznanymi na podstawie neuroobrazowania
i badania kinicznego niemymi zawatami mézgu. Pa-
cjenci ci byli w wieku od 25 do 79 lat. Grupe kontrolng
stanowito 11 oséb w wieku od 25 do 77 lat, u ktérych
nie wykazano obecnosci takich zmian patologicznych.
W grupie badanych pacjentéw stwierdzono cukrzyce
u 4 os6b, nadcisnienie tetnicze u 17, chorobe niedo-
krwienna serca u 8, miazdzyce naczyri domézgowych

u 14 (na podstawie badania USG Doppler), natomiast
w grupie kontrolnej byto 7 oséb z nadcisnieniem tet-
niczym, 1 osoba z chorobg niedokrwienng serca oraz
2 osoby z miazdzyca naczyrn domézgowych. Pacjenci
ze zmianami niedokrwiennymi w mézgu przyjmowali
w zaleznosci od choroby podstawowej leki hipotensyj-
ne, hipoglikemizujace, obnizajace krzepliwos¢ krwi,
nootropowe i psychotropowe w tym 10 pacjentéw le-
czonych byto z wykorzystaniem statyn: 4 przyjmowato
atorwastyne, a 6 simwastyne.

100

lepkosé
wzgled.

10

! 0,01 70,1

...... e
predk. écin., 1/s

Rycina 1. Krzywa przeptywu krwi petnej pacjenta przedstawiona w postaci zaleznosci M(Y’)
(punkty) z dopasowaniem rownania Quemadly (linia ciagta).
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Badania reologiczne wykonywano przy uzyciu mic-
roviscozymetru Low Shear 40 (Contraves). Dla opisu
krzywej przeptywu wykorzystano model reologiczny
Quemady (5).

W analizie poréwnawczej srednich z wynikéw ozna-
czen hemoreologicznych zastosowano test t-Studenta
w celu ustalenia istotnosci statystycznej réznic miedzy
grupami badanych oséb.

Wyniki

Wyniki analizy poréwnawczej parametréw hemo-
reologicznych miedzy grupa badana i grupa kontrolng
przedstawiono w tab. 1. Stwierdzono znamienne sta-
tystycznie obnizenie wartosci parametru koo z modelu
reologicznego Quemady (p<0,05) w grupie badanej,
ktéry odzwierciedla stopien elastycznosci erytrocytéw
(w tym przypadku wskazuje na poprawe odksztatcalnosci
krwinek czerwonych).

Na ryc. 1 przedstawiono przyktadowa krzywa do-
Swiadczalng z dopasowaniem réwnania Quemady.

Omoéwienie

Uzyskane wyniki wskazujg na poprawe elastycznosci
krwinek czerwonych w grupie chorych z niemymi ogni-
skami zawatowymi mézgu (nizsza wartos¢ parametru ko).
Jednoczesnie nie wykazano statystycznie istotnych réznic
miedzy analizowanymi grupami pacjentéw w zakresie
innych oznaczanych parametréw hemoreologicznych.
Zaréwno lepkos¢ osocza i lepkosé krwi przy réznych
predkosciach $cinania wykazywaty zblizone wartosci.
Poprawa odksztatcalnosci erytrocytéw jest korzystnym
zjawiskiem dla przeptywu krwi w mikrokrazeniu. Po-
wstaje wiec pytanie dlaczego u chorych z ogniskami
niedokrwiennymi mézgu ono wystepuje, a u 0s6b bez
tych zmian nie. Dla doktadnego wyttumaczenia tego
faktu konieczne jest oznaczenie u wszystkich badanych
czynnikéw biochemicznych bioracych udziat w relacjach
hemoreologicznych, a wiec przede wszystkim profilu
biatkowo-lipidowego.

Dotychczasowe ustalenia przemawiajg za wazna rolg
autoregulacji hemoreolgicznej w utrzymaniu przeptywu
krwi w mikrokrazeniu w warunkach sprzyjajacych wzro-
stowi lepkosci krwi, przede wszystkim w zakresie niskich
predkosciach Scinania (3, 4). Szczegdlnego rozwazenia
wymaga takze mozliwosc efektu jatrogennego. Badania
te sa w toku i sadzimy, ze uzyskamy wkrotce satysfak-
cjonujaca odpowiedz.

Pismiennictwo:

1. Kowal P.: Wiasciwosci hemoreologiczne u chorych z niedokrwien-
nym udarem mézgu w wybranych grupach klinicznych. Pol. Tyg.
Lek. 1992, 14-15, 308-309

2. Kowal P.: Arterial hypertension decreases fibrinogen molecules
contribution to the inter — red cells connections in stroke patients.
Clin. Hemorheol. Microcir. 1999, 21, 321-324

3. Kowal P., Marcinkowska-Gapiriska A.: Hemorheological changes
dependent on the time from the onset of ischemic stroke. J. Neurol.
Sci. 2007, 258, 132-136

4. Kowal P., Zmyslony A.: Hemorheological changes after intravenous
gammaglobulin administration in patients with neurological disor-
ders. Clin. Hemorheol. Microcir. 2008, 40, 229-234

5. Quemada D.: A rheological model for studying the hematocrit
dependence of red cell-red cell and red cell - and red cell - protein
interactions in blood. Biorheology 1981, 18, 501-516

6. Schmidt W.P., Roesler A., Kretzschmar K., Ladwig K.H., Junker R.,
Berger K.: Functional and cognitive consequences of silent stroke
discovered using brain magnetic resonance imaging in an elderly
population, J. Am Geriatr. Soc. 2004, Jul, 52(7), 1212-3

7. Vermeer S.E., Koudstaal P.J., Oudkerk M., Hofman A., Breteler M.M.:
Prevalence and risk factors of silent brain infarcts in the population
- based Rotterdam Scan Study. Stroke 2002, Jan, 33(1), 21-5

8. Vermeer S.E., Longstreth Jr W.T., Koudstaal P.J.: Silent brain infarcts:
a systematic review. Lancet Neurol. 2007, 6, 611-619

Adres do korespondenciji:

Pracownia Reologiczna Katedry Neurologii UM
im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu

ul. Przybyszewskiego 49, 60-355 Poznan

Neuroskop 2009, nr 11 43



Przypadki rzadkich guzéw mézgu
o lokalizacji wewnatrzkomorowej

Cases of uncommon cerebral tumors localized intraventricularly
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Streszczenie

Przedstawiamy rzadko wystepujace guzy pierwotnie
umiejscowione w uktadzie komorowym mézgu i wywo-
dzace sie ze struktur tworzacych sciany komér lub stano-
wigce ich zawartosc. Sa to nerwiak zwojowokomdrkowy
osrodkowy oraz brodawczak splotu naczyniastego. Oba
rodzaje guzéw nalezg do tagodnych, ale moga rowniez
wystepowac postacie ztosliwe. Ze wzgledu na swoja
lokalizacje stanowia wyzwanie dla neurochirurga.

Przeanalizowano przebieg choroby nowotworowe;j,
objawy kliniczne oraz badania obrazowe umozliwiajace
podjecie decyzji o taktyce leczenia operacyjnego. Autorzy
przedstawiaja r6zne mozliwosci dostepu do tych guzéw
wykorzystujacych technike ,key hole - dziurki od klucza”.
Analiza obrazu histologicznego jest potwierdzeniem ce-
lowosci dalszego leczenia onkologicznego.

Summary

Authors present sporadically appearing the primary
cerebral tumors localized in cerebral ventricles and ori-
ginating from ventricles walls or contained in cerebral
ventricle. Among of this group of tumors there were found
central ganglioneuroma and choroid plexus papilloma.
These both tumors are benign but their malignant form
is sometimes present. Because of their localization they
requiring full use of neurosurgeon’s abilities.

Authors analyzed a course of neoplastic disease, cli-
nical symptoms, neuroimaging examinations mapping
the brain tumor and providing the basis for a decision
concerning a type of surgical procedures. We present
a different surgical approaches in order to gain best ac-
cess to intraventricular pathology and especially “keyhole
technique”. Analysis of histopathological examination

establish and/or strengthen necessity of additional onco-
logical treatment.

Stowa kluczowe: guz mézgu, nerwiak zwojowokomér-
kowy osrodkowy, brodawczak splotu naczyniastego

Key words: brain tumor, ganglioneuroma, choroid
plexus papilloma

Wstep

Guzy wewnatrzkomorowe mozemy podzieli¢ na pier-
wotne, zlokalizowane w Swietle komory, wywodzace sie ze
struktur bezposrednio przylegajacych i tworzacych sciany
komory i wtérne wpuklajace sie do komodr z otoczeniaryc. 1.
Istnieja r6zne drogi dostepu operacyjnego do guzéw uktadu
komorowego ryc. 2. Wybér drogi dostepu uzalezniony jest
przede wszystkim od lokalizacji guza, jego wielkosci i poto-
zenia wzgledem innych struktur anatomicznych. Operacje
te bezwzglednie wymagaja uzycia technik mikrochirurgicz-
nych, poniewaz kazda interwencja w tej okolicy zwigzana
jest z duzym ryzykiem uszkodzenia waznych struktur méz-
gowia. Szczegdlne znaczenie dla minimalizacji powikfari
ma zastosowanie techniki ,key hole” (dziurki od klucza),
ktéra pozwala na dotarcie do guza lezacego wewnatrzko-
morowo bez uszkodzenia zdrowej tkanki mézgowe;.

Nerwiak osrodkowy komérkowy - Neurocytoma
jest przedstawicielem nowej histologicznej klasyfikacji
z cechami neutralnego réznicowania i o dos¢ dobrym
rokowaniu, bywaja jednak przypadki ztosliwe (5).
Najczesciej wystepuje pomiedzy 18 - 47 rokiem zycia.
Srednia wieku wynosi 28,8. Nieznaczna przewaga kobiet,
M/F - 1:1,25. Neurocytoma to guzy zwigzane z przegroda
przeZroczysta i otworem Monro’ego. W badaniu MRI
ulegaja nieznacznemu wzmocnieniu kontrastowemu.
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Rycina 1. Miejsca powstawania guzéw wewnatrzkomorowych: 1. glejaki okolicy hypocampa; 2. gruczolaki Rathkes cyst;
3. craniopharyngima epidermoid; 4. optic glioma; 5. glejaki podspoidtowe i przegrody przezroczystej; 6. glejaki gtowy jadra
ogoniastego; 7. glejaki przegrody przeZroczystej i komdr bocznych; 8. glejaki sklepienia; 9. torbiel koloidowa; 10. brodawczaki
splotu naczyniastego; 11. glejaki wzgorza; 12. hamartoma; 13. glejaki mesencephalon - srodmozgowia; 14. glejaki grzbietowej
powierzchni srodmdzgowia; 15. guzy szyszynki i okotozyszynkowe; 16. glejaki ciesni zakretu obreczy (wg Microsurgery: Volume 4,
M.G. Yasargil).

Post. Transcallosal

Ant. Transcallosal

Ant. Transcortical

Post. Transcortical

Occipital

Rycina 2. Drogi dostepéw operacyjnych do guzéw
o lokalizacji wewnatrzkomorowej (wg Microsurgery:
Volume 4, M.G. Yasargil). Temporal
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Rycina 3a. Neurocytoma.

Srédoperacyjnie dobrze ograniczone, czesto mocno
unaczynione. W badaniu histopatologicznym mozemy
wyrézni¢ komérki o wyraznym zréznicowaniu nerwo-
wym ryc. 3a, b. Komérki te naprzemiennie utozone
sq z bezkomérkowymi obszarami wtékienkowymi.
Na ryc. 3b widoczne sg dodatkowo zwapnienia.
Brodawczak splotu naczyniastego - Choroid Plexusu
pappiloma nalezy takze do rzadko wystepujacych gu-
z6w mozgu, stanowi od 0,4 do 1% wszystkich guzéw
wewnatrzczaszkowych. Moga wystepowad w kazdym
wieku, ale 70% wystepuje powyzej 2 roku zycia. Kilka
guzow stwierdzono u noworodkéw, co mogtoby sugero-
wac ich wrodzone pochodzenie. U dorostych przewaznie
wystepuja podnamiotowo + komora IV, u dzieci w ko-
morach bocznych. Histologicznie sa tagodne, ale moga
rowniez wystepowac postacie ztosliwe (choroid plexus
carcinoma). Czasami guzy te rosng bardzo szybko.

. 4
.-lIf . e . A ‘t}?t Ir
mﬁ* .'r.w. 5 . "."lf' '4. - ’, ’l
TSN IO

Rycina 3b. Neurocytoma.

Wsréd objawéw klinicznych mozemy wyrézni¢ napady
padaczkowe, krwawienie podpajeczynéwkowe lub deficyt
neurologiczny w zakresie koriczyn lub nerwéw czaszko-
wych, zesp6t mézdzkowy. Czesto wystepuje nadprodukcja
ptynu mézgowo-rdzeniowego, a catkowite usuniecie guza
nie zawsze powoduje ustapienie wodogtowia. Ptyn méz-
gowo-rdzeniowy cechuje duza zawartos¢ biatka. Operacje
charakteryzuje duze srédoperacyjne krwawienie ze splotu
naczyniastego. 5 letnie przezycia stanowig okoto 84 % przy-
padkéw. Wsréd powiktari moga wystapic przetoki ptynowe,
czasami wymagajace implantacji drenazu zastawkowego.
W badaniu histopatologicznym widoczne s typowe mo-
notonne struktury brodawkowate pokryte na powierzchni
cylindrycznymi komérkami nabtonka (ryc. 4a, b). W czesci
centralnej brodawek widoczne naczynia i zrab tacznotkan-
kowy. W badanym przypadku widoczna martwica krwo-
toczna oraz obfite masy wiéknika (ryc. 4b).

Rycina 4a. Brodawczak splotu naczyniastego.

Rycina 4b. Brodawczak splotu naczyniastego.
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Oméwienie

Ryc. 5a przedstawia obraz badania MR gtowy, pa-
cjenta z nerwiakiem komérkowym osrodkowym zlokali-
zowanym w komorze Ill, wrastajacm takze czesciowo do
komor bocznych. Zastosowano dostep miedzypdétkulowy,
eksploracja szczeliny podtuznej, zakret klinka i tréjkat
komorowy ryc. 6. Uzyskano catkowite usuniecie guza
mozgu. W badaniu neurologicznym u pacjenta nie stwier-
dzono ubytkowych objawéw neurologicznych.

Duzy guz wypetniajacy obie komory boczne i komore
trzeciag wymagat zastosowania innego dostepu opera-
cyjnego. U tego pacjenta wykonano dojscie operacyjne
przezmoézgowe - poprzez zakret czotowy srodkowy do
komory bocznej i czesciowa resekcje przegrody przezro-
czystej ryc. 7. W obserwacji pooperacyjnej odnotowano
przejsciowy mutyzm kinetyczny. Podjeto rehabilitacje
w drugiej dobie po operacji uzyskujac poprawe stanu
neurologicznego pacjenta. Opisany dostep operacyjny
stosowany jest niechetnie ze wzgledu na mozliwosc

powiktan zwiazanych z uszkodzeniem zdrowej tkanki
mozgowej. Powinien by¢ jednak stosowany w przypad-
kach duzych guzéw wypetniajacych niemal catkowicie
Swiatto komér ze wzgledu na dobry wglad w pole opera-
cyjne i mozliwos¢ kontroli wzrokowej struktur mézgowia
(3, 4).

W kolejnym przypadku guz- neurocytoma zlokalizo-
wany byt w tylnej czesci komory Ill. Zastosowano dostep
operacyjny namézdzkowy- podnamiotowy. Uzyskano
catkowite usuniecie guza ryc. 8. W badaniu neurolo-
gicznym bez objawéw uszkodzenia osrodkowego uktadu
nerwowego.

Ryc. 9a przedstawia przyktad pacjentki z brodaw-
czakiem splotu naczyniastego zlokalizowanym w ko-
morze IV. Wykonano kraniotomie podpotyliczna, guz
usunieto catkowicie. Po trzech latach te samg pacjentke
przyjeto z objawami wodogtowia. W badaniu RM gtowy
stwierdzono guz w komorze Ill ryc. 9b. Wykonano kolejny
zabieg operacyjny. Schemat usuniecia guza przedstawia

Rycina 5a. Przypadek 1 - neurocytoma MR gtowy przed operacja.
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Rycina 5b. Przypadek 1 - neurocytoma - MR gtowy pooperacyjny.

ryc. 10. Do komory bocznej dotarto poprzez naciecie
ciata modzelowatego, nastepnie nacieto tasme sklepienia
i wykonano catkowitg resekcje guza zlokalizowanego
w komorze Ill ryc. 9c.

Whioski

Nerwiak komérkowy osrodkowy moze wystepowad
w uktadzie komorowym w réznej lokalizacji. Radiotera-
pia stanowi istotny element terapii pooperacyjnej.

Brodawczak splotu naczyniastego pomimo radykalne-
go leczenia operacyjnego moze ulec wznowie w innej
czesci uktadu komorowego mézgu.

Guzy uktadu komorowego mézgu u dorostych sa
wyzwaniem dla neurochirurga w postepowaniu diagno-
stycznym i terapeutycznym.
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Rycina 8. Przypadek 3 — neurocytoma badanie MR gtowy przed
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(a) i pooperacyjne (b).

2.

Brandes A.A., Pietro Amista, Marina Gardiman, Lorenzo Volpin.:
Chemotherapy in Patients with Recurrent and Progressive Central
Neurocytoma. Cancer 2000, 1, 88

Chien-Min Chen, Kai-Hua Chen, Shih-Ming Jung, Hung-Chih Hsu,
Chin-Man Wang.: Central Neurocytoma: 9 Case Series and Review.
Surg. Neurol. 2008, 70, 204-209

Chun-Lin Chena C., Chiung-Chyi Shen A., John Wang B.,Ching-
Hsiang Luc, Hsu-Tung Lee: Central Neurocytoma: A Clinical,
Radiological And Pathological Study Of Nine Case Clin. Neurol.
Neurosurg. 2008, 110, 129-136

0.55p
9

/1,50 NEX

5. Hassoun J., D. Gambarelli, F. Grisoli, W. Pellet, G. Salamon,

J.F. Pellissier, and M. Toga.: Central Neurocytoma. An Electron-mic-
roscopic Study of Two Cases. Acta Neuropat. 1982, 56, 151-156

. Ing Berne Yeha B., Maosheng Xub,C, Wai Hoe Ngd, Jieru Yeb,

Daiwen Yange, C.C. Tchoyoson Limb.: Central Neurocytoma: Typical
Magnetic Resonance Spectroscopy Findings And Atypical Ventricular
Dissemination. MRI 2008, 26, 59-64

Neuroskop 2009, nr 11 49



Rycina 9b. Przypadek 4- wznowa brodawczaka splotu naczyniastego.
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Rycina 9c. Przypadek 4 - brodawczak splotu naczyniastego
- MR gtowy pooperacyjne.
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Rycina 10. Schemat dostepu operacyjnego do guza komory Ill (wg Neurosurgery: volume 51, suplement 1, october 2002).
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Streszczenie
Na podstawie analizy grupy 39 dzieci operowanych
z powodu guza tylnej jamy czaszkowej autorzy oceniaja
wptyw umiejscowienia, budowy histopatologicznej
i stopnia ztosliwosci nowotworu oraz zakresu jego resek-
cji na koricowe wyniki leczenia. W badanym materiale
najwiekszy wptyw miaty utkanie guza i jego ztosliwos¢.

Summary
According to the analysis of 39 children operated on
because of posterior fossa tumor, authors analyse the influ-
ence of localization, histopathology, stage of malignancy
and the degree of tumor removal on the final outcome.
In our material the greatest influence have: histopathology
and stage of malignancy.

Stowa kluczowe: guzy mézgu, dzieci, wyniki leczenia
Keys words: brain tumors, children, results of treatment

Wstep

Nowotwory osrodkowego uktadu nerwowego sa jedna
z najczestszych choréb onkologicznych wieku rozwo-
jowego (4). W statystykach zajmuja drugie miejsce po
biataczkach (8). Wyniki ich leczenia systematycznie sie
poprawiaja (5). Terapia dzieci z guzem o.u.n. aktualnie
polega na operacyjnym usunigciu masy nowotworu,
najlepiej doszczetnie, i nastepowym leczeniu onkolo-
gicznym wg schematéw ujednoliconych w skali globalne;j
przez SIOP. Zachowawcza terapia przeciwnowotworowa
w wieku rozwojowym sktada sie z chemioterapii a u dzie-
ci powyzej trzeciego roku zycia w wybranych przypad-
kach z radioterapii (1, 7, 8). Problemem stale aktualnym
pozostaje ocena oddziatywania ré6znych czynnikéw na
wyniki leczenia guzéw moézgu u dzieci. Tematem niniej-
szej pracy jest ocena wptywu umiejscowienia nowotworu,
jego budowy histopatologicznej, stopnia ztosliwosci oraz

zakresu resekcji na koricowy efekt terapii guzow umiej-
scowionych w tylnym dole czaszki.

Materiat

W okresie od 1 stycznia 2002 r. do 31 grudnia 2007 r.
wykonano 39 resekcji guza tylnej jamy. Wiek dzieci
wahat sie od 1 roku do 17,5 lat (Srednia - 7,7 lat). W ba-
danej grupie byto 23 chtopcéw (59%) i 16 dziewczynek
(41%). Obserwacje zakoriczono 28 lutego 2009 r.

U 29 pacjentéw byty obecne objawy nadcisnienia
srédczaszkowego. Czas ich trwania przed rozpoznaniem
i hospitalizacja przedstawia tab. 1.

Tabela 1.

Czas trwania objawow Liczba
nadcisnienia srédczaszkowego pacjentéw
3-7 dni 4

3 tygodnie 2

1 miesiac 6

2 miesigce 5

3 miesigce 3

4 miesigce 4

5 miesiecy 3

6 miesigcy 2

Umiejscowienie nowotworéw przedstawia ryc. 1.
Dwie trzecie guzéw znajdowato sie w robaku mézdzku
co odpowiada ogdlnie znanej tendencji dzieciecych guzéw
o.u.n. do lokalizacji w strukturach linii srodkowej (8).

Budowe histopatologiczna nowotworéw w badanej
grupie przedstawia ryc. 2. Najczestszymi utkaniami byty
gwiazdziak i rdzeniak, co koreluje z doniesieniami innych
autoréw (1, 4).
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Rycina 5. Stan neurologiczny pacjentéw na koniec lutego 2009.

Stopien ztosliwosci guzow przedstawia ryc. 3. Prze-
wazaty nowotwory tagodne, do ktérych zaliczono guzy
ocenione jako pierwszy i drugi stopien wg WHO oraz
naczyniak. Stanowity one blisko 2/3 grupy. Nowotwory
ztosliwe (trzeci i czwarty stopien) stwierdzono u nieco
ponad 1/3 przypadkéw.

Zakres resekcji uwidoczniono na ryc. 4. Podczas
zabiegéw zawsze dazono do doszczetnego usunigcia no-
wotworu. Efekt ten osiggnieto w ponad potowie przypad-
kéw. U blisko 1/3 pacjentéw pozostawiona ze wzgledéw
bezpieczeristwa masa patologicznej tkanki nie przekra-
czata objetosci 1,5 cm szesciennego. W 8 przypadkach
pozostawiona objetos¢ nowotworu byta wieksza. Jako
resekcje prawie doszczetng okreslono pozostawienie do
10% masy guza (4 pacjentéw), jako czeSciowa usuniecie
90% - 10% (3 dzieci) a za biopsje uznano wyciecie mniej
niz 10% nowotworu (1 pacjent).

Metoda

Dla oceny wptywu réznych czynnikéw na wyniki
leczenia nowotworéw maézgowia u dzieci zestawiono
w formie graficznej stan pacjentéw na koniec okresu
obserwacji oraz wykreslono metodg Kaplana Meiera
krzywe prawdopodobieristwa czasu przezycia dla pod-
grup poszczegdlnych badanych czynnikéw. Istotnosé
statystyczna réznic pomiedzy krzywymi oceniano testem
Log-Rank.

Wyniki i oméwienie

Stan pacjentéw z badanej grupy na koniec okresu
obserwacji przedstawia ryc. 5. Zdecydowana wiekszos¢
(28/39) pacjentow jest catkowicie zdrowa lub prezentuje
nieznaczne odchylenia w badaniu neurologicznym. Wy-
nik leczenia zostat okreslony w tych przypadkach jako
dobry. U 4 pacjentéw stwierdza sie wyrazne kalectwo
neurologiczne. 7 dzieci zmarto.

Stan pacjentéw w grupach o réznym umiejscowie-
niu guza przedstawia ryc. 6. Widoczna jest wyrazna
przewaga wynikoéw dobrych po leczeniu nowotworu
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Rycina 7. Umiejscowienie guza, a prawdopodobieristwo przezycia p = 0,78558.

zlokalizowanego w pétkulach mézdzku w stosunku do
guzoéw umiejscowionych w robaku. Krzywa prawdopo-
dobienistwa czasu przezycia dla nowotworéw pétkul
mozdzku ma bardziej optymistyczny przebieg niz dla
guzow robaka ale nie stwierdza sie istotnej statystycznie

54

réznicy pomiedzy nimi (ryc. 7). Podobne wyniki uzyskano
w analizie wczesniejszych przypadkéw nowotworéw
tylnej jamy (3). Znamienny wptyw lokalizacji na wyniki
leczenia odnotowat Desai w grupie 102 gwiazdziakéw
mé6zdzku (2).
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Rycina 9. Budowa histopatologiczna, a prawdopodobieristwo przezycia, p = 0,00086.

Wyniki leczenia w grupach wg utkania histopato- zmarta do dnia korica obserwacji. Z uwagi na niezbyt
logicznego nowotworu ukazano na ryc. 8. W grupie liczng grupe badanych pacjentéw krzywe prawdopo-
gwiaZdziakéw stwierdza sie wytacznie dobre wyniki  dobieristwa czasu przezycia wykreslono jedynie dla
leczenia. W populacji rdzeniakéw prawie potowa dzieci  gwiaZdziakéw i rdzeniakéw. Réznica pomiedzy nimi
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Rycina 11. Ztosliwos¢ biologiczna guza, a prawdopodobieristwo przezycia, p = 0,00065.

jest istotna statystycznie (ryc. 9). Utkanie nowotworu Wyniki leczenia w grupach wg ztosliwosci guza
istotnie wptywa zatem w badanym materiale na wyniki  przedstawiono na ryc. 10. Wszyscy pacjenci z nowo-
leczenia. Znacznie lepsze rokowanie dla gwiazdziakéw  tworem tagodnym zyli na dzieri zakoriczenia obserwacji
w stosunku do rdzeniakéw przedstawiaja réwniez inne  a blisko potowa dzieci z guzem ztosliwym zmarta. Prze-
doniesienia (3, 6). bieg krzywych prawdopodobienstwa przezycia dla w/w
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Rycina 13. Doszczetnosc resekcji, a prawdopodobieristwo przezycia, p = 0,18248.

grup rozni sie statystycznie istotnie (ryc. 11). Stopien Celem oceny wptywu doszczetnosci resekcji zesta-
ztosliwosci guza wptywa zatem znamiennie na wyniki ~ wiono na ryc. 12 stan pacjentéw w grupach o réznym
leczenia w analizowanej grupie. Podobne zaleznosci  zakresie wyciecia guza. WyraZnie widoczna jest prze-
mozna znalez¢ w innych pracach (3, 6). waga wynikéw dobrych u pacjentéw z nowotworem
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usunietym radykalnie. Dla wyzej wymienionych i dzieci
z pozostawiong masg do 1,5 cm szesciennego masy
guza wykreslono krzywe prawdopodobieristwa przezy-
cia. Przebieg jest wyraznie korzystniejszy dla pacjentow
operowanych radykalnie, ale ré6znica pomiedzy krzywymi
nie jest istotna statystycznie (ryc. 13). Podobne wnioski
przedstawia Monteith dla grupy dzieci z rdzeniakiem (6).
Desai stwierdzit natomiast znamienny wptyw zakresu
resekcji na wyniki leczenia gwiazdziakéw mézdzku (2).

Przedstawiony w tab. 1 czas dzielgcy pojawienie sie
objawow nadcisnienia srédczaszkowego od postawienia
diagnozy niezbyt dobrze swiadczy o czujnosci neuroo-
nkologicznej podstawowej opieki zdrowotnej. Niemal
potowa dzieci czekata na prawidtowe rozpoznanie
od 3 do 6 miesiecy. Nie jest to tylko polski problem (6).
Wydaje sie zatem niezbedne szersze niz dotychczas
przedstawianie lekarzom pierwszego kontaktu zagadnien
zwiazanych z nowotworami centralnego uktadu nerwo-
wego u dzieci.

Uwagi koricowe

1. Utkanie histopatologiczne nowotworu i jego bio-
logiczna ztosliwos¢ pomimo postepu w leczeniu guzéw
mozgowia u dzieci nadal statystycznie znamiennie
wptywaja na wyniki leczenia.

2. Dazenie do racjonalnej doszczetnosci resekcji
korzystnie wptywa na koricowy efekt terapii.

3. Wielomiesieczny brak odpowiedniej reakcji na
objawy nadcisnienia srédczaszkowego wskazuje na
potrzebe szerszego upowszechnienia wiedzy neuroon-
kologicznej wsréd pediatréw pierwszego kontaktu.
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Streszczenie

Przerzuty do mézgu sa najczestszym powiktaniem
neurologicznym uogdlnionej choroby nowotworowej
u dorostych. Postepowanie w przerzutach do mézgu staje
sie ostatnio waznym problemem klinicznym w zwiaz-
ku z dtuzszym okresem przezywalnosci wynikajacym
z wiekszej skutecznosci w leczeniu choroby systemowe;j.
W pracy autorzy przedstawiajg analize retrospektywng
416 chorych leczonych operacyjne w Klinice Neuro-
chirurgii i Neurotraumatologii UM w Poznaniu w latach
1995-2008. W omawianej grupie byto 250 (60,1%)
mezczyzn, Srednia wieku 57,8 lat i 166 (39,9%) kobiet,
$rednia wieku 55,1 lat. Najczesciej objawem przerzutu
byty niedowtad potowiczy u 256 (53,1%) i béle gtowy
u 219 (52,6%) chorych. Typ matachroniczny przerzutu,
synchroniczny i przedwczesny stwierdzono odpowiednio
w 53,1%, 25,3% i 21,6% przypadkéw. Najczestszym
Zrédtem przerzutéw do mézgu byt rak ptuca w 50,2%
przypadkéw. Smiertelnos¢ okotooperacyjna wyniosta
3,8%. W doniesieniu réwniez oméwiono na podstawie
pismiennictwa rokowanie w przerzutach do mézgu.

Summary

Brain metastases are the most common neurological
complication of systemic cancer in adults. The manage-
ment of patients with brain metastases has become more
important recently because of the increased incidence of
these tumors and the prolonged patients survival times
that have accompanied increased control of systematic
malignancies. In this paper the authors reviewed the
records of 416 patients who underwent surgery for brain
metastases in the Department of Neurosurgery and Neu-
rotraumatology of Medical University in Poznari between

1995-2008. There were 250 (60,1%) males, mean age
57.8 years and 166 females (39,9%), mean age 55,1
years. The most frequent presenting signs and symptoms
were hemiparesis in 256 (53,1%) and headache in 219
(52,6%) cases. Metachronous, synchronous and preco-
cinous type of metastases were found in 53,1%, 25,3%,
21,6% respectively. The most common site of a neoplasm
metastazing to the brain was the lung cancer, accounting
50,2%. The operative mortality rate was 3,8%. A brief
review of the pertinent literature concerning prognosis
of the brain metastases was discussed.

Stowa kluczowe: przerzuty do mézgu, leczenie ope-
racyjne, rokowanie

Key words: brain metastases, surgical treatment,
prognosis

Wstep

Guzy przerzutowe stanowig najczestszg chorobe
nowotworowa moézgu. Liczba rozpoznanych przerzutéw
czterokrotnie przewyzsza licze pierwotnych nowotworéw
mozgowia. Przerzuty do mézgu wystepuja u 20-40%
pacjentéw z chorobg nowotworowa, u 60-75% daja
objawy kliniczne lub sa wykrywane przypadkowo
w badaniu TK/MR (4). Zimm i wsp. (24) po wprowadzeniu
rutynowych badan TK u chorych z drobnokomaérkowym
rakiem ptuca, ktérzy przezyli ponad 28 miesiecy w 80%
przypadkow stwierdzili przerzuty wewnatrzczaszkowe.
W erze TK uwazano, ze okoto 50% przerzutéw do mézgu
wystepuje pojedynczo, podczas gdy MR ujawnia przerzu-
ty mnogie u 2/3 do 3/4 pacjentéw (20, 21). Przerzuty po-
jedyncze sg najczesciej spotykane w raku jelita grubego,
sutka i nerki (8, 18). Natomiast w raku ptuca i czerniaku
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obserwujemy wigkszg sktonnosc do tworzenia mnogich
ognisk (6, 20).

Najczestszymi Zrédtami przerzutéw do mézgu sa
nowotwory ptuca (40-50%), piersi (15-25%), czerniak
(5-20%) i nerki (5-10%) (8). U prawie 15% chorych
z przerzutami do mézgu nie jest znane ognisko pierwotne,
sq to zazwyczaj pacjenci z rakiem ptuca (16).

Postepowanie w przerzutach do mézgu obejmuje
cztery strategie terapeutyczne: napromieniowanie catego
mdzgowia, chirurgia, radiochirurgia, chemioterapia oraz
terapie skojarzone (10). Wielu pacjentéw z ograniczonym
procesem zewnatrzczaszkowym moze odnies¢ najwiek-
sza korzysc z chirurgicznej resekcji pojedynczego ogniska
metastatycznego. Stato sie to inspiracja do przesledzenia
wynikéw leczenia operacyjnego przerzutéw do mézgu.

Materiat i wyniki

W latach 1995-2008 leczono operacyjnie w Klinice
Neurochirurgii i Neurotraumatologii UM w Poznaniu
2828 chorych z nadnamiotowym przerzutem do moézgu.
W 416 (14,7%) przypadkach potwierdzono badaniem
histologicznym nowotwor przerzutowy. Dane dotycza-
ce chorych zostaty uzyskane retrospektywnie z historii
choréb i protokotéw operacyjnych. W omawianej grupie
byto 250 (60,1%) mezczyzn, srednia wieku 57.8 lati 166
(39,9%) kobiet, srednia wieku 55,1 lat. Czestos¢ wyste-
powania guzow przerzutowych w piecioletnich okresach
czasowych przedstawiono na ryc. 1.

Przerzut do mézgu spostrzegalisSmy najczesciej w 5,
6 i 7 dekadzie zycia (ryc. 2)

Objawy przerzutéw do mézgu nie réznig sie od wyste-
pujacych w innych nowotworach wewnatrzczaszkowych.
W naszej grupie chorych dominowat przebieg choroby
z narastajagcym niedowtadem potowiczym w 256 (61,5%)
przypadkach. Béle gtowy byty obecne u 219 (52,6%)
chorych, napady padaczkowe 93 (22,4%) i zespét psy-
choorganiczny u 87 (20,9%) chorych. Charakterystyke
kliniczng pacjentéw przedstawiono w tab. 1.

Typ réznoczasowy (matachroniczny) - przerzut poja-
wia sie od dwoéch miesiecy do kilku lat od rozpoznania
ogniska pierwotnego obserwowano u 221(53,1%) cho-
rych. U 105 (25,3%) pacjentéw byt przerzut wspétcza-
sowy (synchroniczny), ujawniajacy sie w ciggu 60 dni od
rozpoznania choroby nowotworowej. Typ przedwczesny
- poprzedzajacy (ognisko pierwotne nieznane) stwierdzo-
no w 90 (21,6%) przypadkach.

Badaniem TK/MR dominujace pojedyncze ogniska
ujawniono u 332 (80%), a ogniska mnogie, znacznie
rzadziej u 84 (20%) chorych. W badaniach MR byty
one zwykle okragte, o wyraznych granicach z jednoli-
tym wzmocnieniem po podaniu $rodka kontrastowego.
Rzadziej stwierdzano przerzut z ogniskiem martwiczym
w centralnej czesci guza, ognisko torbielowate i krwo-
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Rycina 1. Liczba chorych operowanych z powodu przerzutu
do mézgu w stosunku do liczby guzéw nadnamiotowych.
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Rycina 2. Liczba chorych w poszczegélnych dekadach Zycia.

mliczba chorych
[Judziat procentowy

Tabela 1. Objawy neurologiczne u chorych z przerzutem
do mézgu

Objawy L. przyp. Wartosci
n=416 procentowe
niedowtad potowiczny 256 61,5
béle gtowy 219 52,6
tarcza zastoinowa 91 21,9
padaczka 93 22,4
afazja 86 20,7
zespot psychoorganiczny 87 20,9
zespot mézdzkowy 23 5,5
niedowtad nn czaszkowych 15 3,6

toczne. Przerzuty najczesciej byty potozne w typowej
lokalizacji pogranicza korowo-podkorowego (ryc. 3).
Przerzuty najczesciej byty umiejscowione w ptacie cie-
mieniowym w 56% i czotowym w 38% przypadkéw.
Sposréd 416 chorych rak ptuca byt dominujacym Zréd-
tem przerzutu w 209 (50,2%) przypadkach, a w dalszej
kolejnosci, znaczniej rzadziej, czerniak w 28 (6,7%) i rak
sutka w 27 (6,5%) przypadkach (tab. 2).
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Rycina 3. Badanie sekcyjne korowo-podkorowa lokalizacja przerzutu.

Tabela 2. Umiejscowienie ogniska pierwotnego

Ognisko Liczba przypadkow Wartosci
pierwotne n=416 (%)
ptuca 209 50,2
czerniak 28 6,7
sutek 27 6,5
nerka 18 4,3
jelito 12 2,9
jajnik 10 2,4
macica 8 1,9
krtar 5 1,2
tarczyca 3 0,7
pecherz 2 0,5
unne 5 1,2
Zrédto nieznane 89 21,5

U 381 (91,6%) chorych guz usunieto catkowicie, czes-
ciowo u 32 (7,7%). Biopsje wykonano w 3 (0,7%) przy-
padkach. W okresie okotooperacyjnym zmarto 16 (3,8%)
chorych. Wczesny wynik leczenia w skali Karnofsky’ego
(KPS) przedstawiono w tab. 3.

Tabela 3. Wynik leczenia w skali Karnofsky’ego

Punktacja llos¢ chorych n=416 %

0-30 22 5,3

40-60 96 23,1

70-100 298 71,6
Omoéwienie

Nowe techniki neuroobrazowania doprowadzity
do szerszego zaakceptowania leczenia chirurgicznego,
zwiaszcza u pacjentéw z dobrymi czynnikami progno-
stycznymi. W kilku badaniach wykazano nastepujace
czynniki jako korzystne prognostycznie: wysoki stan
sprawnosci w skali KPS, pojedyncze ognisko w dostepnej
okolicy, brak przerzutéw pozamézgowych, kontrolowany
guz pierwotny, mtodszy wiek (< 60-65 lat), typ histolo-
giczny i okres pomiedzy diagnoza choroby uktadowej
a rozpoznaniem przerzutu do mézgu (2, 11, 12, 14).
Generalnie wedtug Al.-Shamy i Sawaya (2) do leczenia
chirurgicznego kwalifikowani sg mtodzi chorzy z ogra-
niczong lub nieobecna choroba uktadowa. Niemniej
réwniez pacjenci z gorszymi czynnikami rokowniczymi
moga odnies$¢ korzysc¢ z leczenia operacyjnego. Nato-
miast w przypadku obecnosci dwéch do czterech ognisk

Neuroskop 2009, nr 11 61



Tabela 4. Czas przezycia po leczeniu skojarzonym (chirurgia + WBRT)

chirurg. + WBRT

mediana przezycia

(miesigce) 1-rok 2-letnie 3-letnie 5-letnie
Samlley S.R. i wsp. (17) 16 70% 41% 30% 21%
bez WBRT 7 34% 19% 12% 4%
Wronski M. (22) (czerniak) 8,5 36,3% 18,7% 13,2% 6,6%
Wroniski M i wsp. (23) (rak sutka) 11 53% 25,7% 18,6% 7%
Abrahams i wsp. (1)
(rak ptuca niedrobnokom.) 12,9 52,2% 39,7% 18,1%
synchroniczny 9,9 0%
metachroniczny 18 28,9%

najskuteczniejsze sg radiochirurgia i napromieniowanie
catego mézgowia (WBRT-whole brain radiotherapy).

Przyttaczajaca wiekszos$¢ przerzutow do mézgu po-
wstaje na drodze zatoréw tetniczych twarzowych (dro-
ga krwiopochodna). Powstanie przerzutéw w réznych
miejscach jest wprost proporcjonalne do wzglednej masy
i przeptywu krwi: u 80% pacjentéw zmiany sa umiej-
scowione w potkulach mézgu, podobnie jak w naszym
materiale, najczesciej w ptacie ciemieniowy i czotowym.
W 15% w mézdzku i w pniu mézgu w 5% przypadkéw
(8). Dominacja ptata ciemieniowego, jak podkreslaja
autorzy (7, 8) wynika z wielkosci regionalnego przeptywu
krwi (tetnica srodkowa mézgu).

W analizowanym przez nas materiale potwierdzilismy
spostrzezenia innych autoréw (3, 5, 19), ze czgstos¢ wy-
stepowania przerzutéw do mézgu wzrosta w ostatnich
latach, co moze by¢ paradoksalnym efektem skutecznosci
lekéw nieprzechodzacych przez bariere krew - mézg oraz
postepem i upowszechnieniem badar neuroobrazowych
(TK, MR). Dtuzszy okres przezywalnosci pacjentow
otrzymujacych chemioterapie powoduje, ze przerzu-
ty do mézgu moga zamanifestowac sie klinicznie (2).
W pismiennictwie istniejg rozbieznosci co do czestosci
wystepowania przerzutéw pojedynczych i mnogich.
W erze TK uwazano, ze okoto 50% przerzutéw do mézgu
wystepuje pojedynczo, podczas gdy MR ujawnia przerzu-
ty mnogie u dwéch trzecich do trzech czwartych pacjen-
tow (20, 21). Gandola i wsp. (9) przyjmuja, ze obecnie
ogniska pojedyncze stanowia 25%-35%. Analiza naszego
materiatu nie potwierdza tych wartosci procentowych.
Sposréd 416 chorych zdecydowanie przewazaty ogniska
pojedyncze 80%. Ogniska mnogie stwierdzilismy tylko
w 20% przypadkow.

Rozpoznanie przerzutu do mézgu jest ztym wskazni-
kiem prognostycznym. Wigkszos¢ pacjentow, u ktérych
wystepuja przerzuty do mézgu, ma wzglednie krétki
okres przezycia, pomimo faktu, ze wstepne leczenie jest

czesto skuteczne. Sredni okres przezycia niedobieranych
pacjentéw wigkszosci badari wynosi od 3 do 4 miesiecy
(11,15, 18). Jednak wiecej niz potowa pacjentéw umiera
z powodu uogdlnionej choroby nowotworowej, a nie
w wyniku ciasnoty wewnatrzczaszkowej spowodowanej
przerzutami do mézgu.

Leczenie chirurgiczne pojedynczych przerzutéw
do mézgu wydaje sie by¢ oczywiste. Dane uzyskane
z badan prospektywnych wskazuja, ze usuniecie po-
jedynczego przerzutu, ktére nie spowoduje wigkszych
deficytéw neurologicznych, uzupetnione naswietlaniem
catego mézgu, jest leczeniem z wyboru (2, 13, 14).
W pracy Patchella i wsp. (13) czas przezycia po zabiegu
i WBRT wydtuzyt sie do 9-10 miesiecy w poréwnaniu do
3-4 miesiecy z zastosowaniem samodzielnej radioterapii.
Samalley i wsp. (17) réwniez wykazali korzystne znacze-
nie nastepowej radioterapii (WBRT) w doniesieniu opar-
tym na materiale 229 chorych z przerzutem do mézgu.
W grupie 46 chorych, u ktérych guz usunigto catkowicie
i zastosowano WBRT (dawka 30 Gy) mediana przezycia
wyniosta 16 miesiecy, jednoroczne przezycie, 2-letnie,
3-letnie i 5-letnie stwierdzono odpowiednio w 70%, 41%,
30% i 21% przypadkéw. Natomiast w grupie 75 chorych
bez radioterapii wyniki przedstawiaty sie nastepujaco:
mediana wyniosta 7 miesiecy, jednoroczne, 2-letnie,
3- letnie i 5 letnie przezycie obserwowano odpowiednio
W 34%, 19%, 12% i 4% przypadkéw. Wroniski i wsp.
(23) stwierdzili jednoroczne przezycie w 53%, 2-letnie
w 27,7%, 3-letnie 18,6% i 5-letnie w 7% przypadkéw.
Wyniki innych autoréw przedstawiono w tab. 4. Catko-
wite usuniecie guza powoduje u wiekszosci pacjentéw,
jak podkresla Al-Shamy (2) natychmiastowe ustapienie
objawdéw nadcisnienie wewnatrzczaszkowego i napadéw
padaczkowych, zmniejszenie ubytkowych objawdéw
ogniskowych i pozwala na szybkie obnizenie dawek
steroidéw. Pacjenci z przerzutami mnogimi (general-
nie do 3), dostepnymi chirurgicznie, w dobrym stanie
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neurologicznym i z kontrolowang chorobg systemowa
moga odnies¢ korzysc leczeniem operacyjnym. Bindal
i wsp. (6) stwierdzili, ze po usunigciu wszystkich ognisk
czas przezycia jest poréwnywalny do okresu przezycia
uzyskiwanego po usunieciu pojedynczego ogniska.
Taka taktyke postepowania stosujemy w naszej klinice
(w wybranych przypadkach wykonuje sie jednoczasowo
obustronng kraniotomie).

Whioski

1. W ostatnich latach zdecydowanie wzrosta liczba
chorych operowanych z powodu przerzutu do mézgu.

2. Najczestszym Zrédtem przerzutu jest rak ptuca.

3. Dzieki randomizowanym badaniom klinicznym
wiemy dzisiaj, ze u pacjentéw z pojedynczym przerzutem
w dobrym stanie w skali KPS zabieg chirurgiczny i WBRT
prowadzi do przedtuzenia okresu przezycia.
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Rola cytokin w dzisiejszej neuroonkologii

The role of cytokines in neurooncology nowadays
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Streszczenie
Cytokiny sa wielofunkcyjnymi biatkami, wywiera-
jacymi réznorodny wptyw na komdrki docelowe. Zro-
zumienie ich natury w odniesieniu do rozwijajgcego
sie procesu nowotworowego umozliwi wprowadzenie
efektywniejszej terapii ztosliwych guzéw mdézgu.

Summary
Cytokines are a pleiotropic proteins with very various
effects on tumor cells activity. Understanding nature of
cytokines in relation to neoplastic processe unable intro-
ducing modern treatment of patients with malignant glial
tumors in the future.

Stowa kluczowe: cytokiny, guzy mézgu, terapia ge-
nowa
Key words: cytokines, brain tumors, gene therapy

Wstep

Specyficzna struktura i czynnosé osrodkowego
uktadu nerwowego zobowiazuje okresli¢ wszelkie
wewnatrzczaszkowe procesy rozrostowe jamy czaszki
jako zmiany ztosliwe, cechujace sie ré6znym stopniem
ztosliwosci biologicznej.

W regulacji wzrostu nowotworéw niedoceniang role
odgrywajg cytokiny. Na podstawie prac badawczych,
szczegblng funkcje w tym zakresie przypisuje sie interleu-
kinom - endogennym immunomodulatorom o dziataniu
regulacyjnym (5). Szerokie spektrum aktywnosci cytokin,
w potaczeniu z mozliwoscia przenikania bariery krew-
mozg, sprawiajg ze interleukiny moga okazac sie wysoce
uzyteczne w terapii ztosliwych guzéw maézgu.

Interleukina-6
Interleukina-6 (IL-6) jest glikoproteing, zbudowa-
na ze 184 aminokwaséw a gen kodujacy te cytokine
jest zlokalizowany w chromosomie 7p15-p21. Inter-

leukina-6 dziata na komdrki docelowe przy udziale
dwéch réznego typu receptoréw: btonowy kompleks
receptorowy jest ztozony z podjednostki alfa (gp80,
IL-6R) oraz z podjednostki beta (gp130, cd130), nato-
miast forma rozpuszczalna jest takze dwudomenowa
struktura, nie zwiazang bezposrednio z btong komadrko-
wa. Rozpuszczalny receptor IL-6 (Sil-6) jest najczesciej
zlokalizowany w ptynach ustrojowych. Biosynteza IL-6
fizjologicznie odbywa sie w komdrkach réznego typu;
wytwarzana jest m. in. przez monocyty krwi obwodowej,
mikroglej, fibroblasty, srédbtonek, keratynocyty oraz
limfocyty Bi T.

Zakres dziatania IL-6 na tkanki jest bardzo zrézni-
cowany. Wykazano stymulujacy wptyw tej cytokiny na
synteze biatek ostrej fazy (7), regulacje stezenia trans-
feryny i ceruloplazminy we krwi (5) oraz na indukcje
reakcji goraczkowych, w odpowiedzi na wzmozong eks-
presje prostaglandyn. Interleukina-6 zwieksza réwniez
wydzielanie czynnika uwalniajacego kortykotropine
oraz hormonu adrenokortykotropowego (4). W patologii
potwierdzono jej niekorzystny wptyw na stopier prolife-
racji niektérych nowotworéw ztosliwych. Wielu badaczy
powyzszg zaleznos¢ wigze ze zdolnoscia hamowania
apoptozy komérek nowotworowych indukowang przez
te glikoproteine.

Puthier i wsp. opisali antyapoptotyczne dziatanie
IL-6 poprzez wewnatrzkomérkowa regulacje biatek Mcl-1
i Bcl-xI (8). Z kolei Chung i wsp. wiazg ten efekt z akty-
wacja kinazy 3- fosfatydyloinozytolu (1).

Odmienny punkt widzenia przedstawili w swojej
pracy Selmaj i wsp. (9).

Autorzy wskazali na promitogenng aktywnos¢ inter-
leukiny-6 wobec astrocytéw (9).

Fakt ten moze miec diametralne znaczenie w odniesie-
niu do guzow glejowych, ktérych gtéwnym komponentem
sktadowym sa komérki gleju astrocytarnego. Wywieranie
efektu interleukiny-6 na komérki docelowe jest powigza-
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ne z fosforylacja czynnika transkrypcyjnego STAT (Signal
Transducer and Activator of Transcription) przy udziale
JAK (Janus Kinase) powiazanej z podjednostkg gp130
receptora l-6. Biatka STAT, po procesie fosforylacji, prze-
nikajac do jadra komérkowego, wiagzg sie z odpowiednimi
regionami kwasu dezoksyrybonukleinowego, indukujac
transkrypcje okreslonych genéw. W nienowotworowej
tkance glejowej aktywacja STAT3 jest niewykrywalna (6).
Weissenberger i wsp. wykazali znaczng zaleznosé po-
miedzy aktywacja STAT3 poprzez fosforylacje tyrozyny
w pozycji 705 a stopniem ztosliwosci biologicznej guzéw
glejowych. Autorzy udowodnili korelacje aktywacji tego
czynnika transkrypcyjnego z typem histopatologicznym
nowotworu (11).

Interesujace wnioski wnosi praca Tchirkova i wsp.,
ktérzy oceniali stopiert amplifikacji genu interleukiny-6
u pacjentdw z guzami astrocytarnymi mézgu réznego
stopnia ztosliwosci biologicznej. Zwielokrotnienia kopii
genu, kodujacego IL-6 potwierdzono tylko w glejaku
wielopostaciowym, a nasilenie amplifikacji scisle kore-
lowato z krétsza mediang przezycia pacjentéw, bedac
niezaleznym czynnikiem rokowniczym. Autorzy ozna-
czali réwniez poziom mRNA tej cytokiny przy udziale
metody qRT-PCR. Badanie ujawnito silng zaleznos¢
pomiedzy ilosciowym oznaczeniem matrycowego RNA
IL-6 a stopniem amplifikacji genu w glejaku wieloposta-
ciowym (10).

Ekspresja granulocytarno-makrofagowego
czynnika wzrostu u pacjentéw z glejakiem
wielopostaciowym

Granulocytarno-makrofagowy czynnik wzrostu (GM-
CSF) jest glikoproteing zbudowana ze 123 aminokwaséw.
Gtéwna funkcja tej cytokiny jest stymulacja odpowiednich
linii komdrek szpikowych. W warunkach fizjologicznych
GM-CSF nasila réwniez migracje, fagocytoze, produkcje
nadtlenkéw a takze toksycznos¢ komdérkowg, zalezng
od przeciwciat neutrofili, monocytéw i eozynofili.

U pacjentéw z glejakiem wielopostaciowym udowod-
niono istotny wzrost stezenia tej cytokiny. Wedtug badan
eksperymentalnych efekt ten jest spowodowany dziataniem
interleukiny-1, w tym szczegélnie IL-1b, ktéra stymulowa-
ta komorki odpowiedniej linii komérkowej glioblastoma
do ekspresji GM-CSF. Podobne zjawiska wykazat takze
czynnik martwicy guza-alfa (Tumor Necrosis Factor-alfa,
TNEF-alfa). Jak dotychczas nie wyjasniono roli GM-CSF
w odniesieniu do glejaka wielopostaciowego (2).

Ekspresja genéw a poziom cytokin w guzach

glejowych osrodkowego uktadu nerwowego

Biatko supresorowe ING4 reguluje rozrost nowotwo-
row mézgu oraz proces angiogenezy. Ekspresja genu
kodujacego wyzej opisane biatko jest znacznie nizsza

w tkankach guzéw glejowych, w poréwnaniu do nor-
malnej tkanki nerwowej. Obecnosc¢ biatka ING4, jak sie
okazato ma istotny zwiazek ze zwiekszonym ryzykiem
progresji nowotworowej do guzéw o wyzszym stopniu
ztosliwosci biologicznej. Zdaniem Garkavtsev’a i wsp.
obnizenie ekspresji genu ING4 ma Scisty zwigzek ze
znacznie bardziej nasilonym rozrostem guzéw mézgu oraz
powiekszeniem objetosci ich frakcji naczyniowej (3).

Autorzy wykazali réwniez zalezno$¢ pomiedzy regu-
lacja w dé6t ekspresji genu ING4 a nasileniem transkrypcji
genéw kodujacych interleukiny: IL-6 i IL-8. Oceniano
nastepnie iloSciowe mRNA obu cytokin, w korelacji ze
stopniem transkrypcji genu ING4. W tkankach z obnizo-
nym transkryptem iloSciowe mRNA obu interleukin wy-
kazato silng korelacje z genem ING4. Garkavtsev i wsp.
udowodnili tez Scistg zaleznos¢ pomiedzy stezeniem
interleukiny-8 a rozmiarem ogniska nowotworu - w ko-
mérkach glejaka wykazujacych wyzszy poziom ekspresji
IL-8 objetosc guza byta znacznie wigksza (3).

Podsumowanie

Postep w neuroonkologii umozliwia okreslenie roli
cytokin w regulacji choroby nowotworowej, chociaz
nie wszystkie efekty wptywu na metabolizm komérko-
wy zostaty udowodnione. Nowe kierunki terapii guzéw
mdézgu powinny uwzglednic leki blokujace wptyw tych
glikoprotein na komérki docelowe. Osrodkowa inhibicja
wptywu interleukin nie jest jedynym aspektem decydu-
jacym o skutecznosci leczenia guzow mézgu. Poza wy-
dzielaniem interleukin przez komérki nowotworowe jej
synteza odbywa sie w gtéwnej mierze takze na obwodzie.
Nalezy uwzglednic ten element w przysztej terapii guzéw
centralnego uktadu nerwowego, bowiem ograniczenie
ekspresji obwodowej moze skutecznie ograniczyc postep
choroby.
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Streszczenie
Kwasy rybonukleinowe (RNA) odgrywaja istotng role
kontrolng w mézgu, a zwtaszcza dotyczy to szczegdlnej
grupy RNA - ncRNA (niekodujace RNA, ang. non-coding
RNA). Wystepuja one we wszystkich komérkach od bak-
terii po ssaki naczelne i petnig funkcje regulatorowe,
katalityczne oraz strukturalne.

Summary

Beside proteins and small molecular regulators, also
ribonucleic acids (RNA), especially non-coding RNAs
(ncRNAs), play crucial role in controlling brain function.
They are present in every cell, from bacteria to primates
and perform regulatory, catalytic and structural function.
Many specific ncRNA have been identified in human
brain, where they are responsible for its structure, deve-
lopment and function.

Stowa kluczowe: niekodujace RNA, BC200 RNA,
mate cytoplazmatyczne RNA, regulacja ekspresji genow,
centralny uktad nerwowy, RNA-BC RNA

Key words: non-coding RNAs, BC200 RNA, small
cytoplasmatic RNA, regulation of gene expression, central
nervous system, BC RNA-RNA (brain-specific cytoplas-
matic RNA)

Wstep
W ostatnich latach znaleziono wiele transkryptow
niekodujacych biatek, tzw. niekodujacych RNA (ang.
non-protein coding RNA, npcRNA). Petnig one rézno-
rodne funkcje regulatorowe na poziomie transkrypcy;j-
nym, posttranskrypcyjnym i translacyjnym, kontroluja
ubikwitynacje i degradacje biatek. W réznych typach

nowotworéw, w tym w guzach mézgu, identyfikuje sie
zmienione profile ekspresji wielu z nich (21).

Od czasu odkrycia 20 lat temu dendrytycznej loka-
lizacji rybosoméw i innych komponentéw maszynerii
translacyjnej, stato sie jasne, ze w komérkach nerwowych
ma miejsce zdecentralizowana synteza biatek podlegaja-
ca lokalnej kontroli. Synteza biatek de novo w dendrytach
jest niezbednym i podstawowym procesem do wywoty-
wania i utrzymywania dtugotrwatych zmian w plastycz-
nosci synaps, determinujacej wyzsze procesy myslowe,
takie jak pamie¢ przestrzenna, uczenie sig¢, aktywnosé
poznawcza i warunkowanie strachu (8). Jednym z regu-
latoréw lokalnej transkrypcji w dendrytach u cztowieka
jest BC200 RNA. Jest to cytoplazmatyczny niekodujacy
RNA wykazujacy specyficzna tkankowa lokalizacje i funk-
cjonujacy jako represor translacji. BC200 RNA poprzez
wiazanie do eukariotycznego czynnika inicjujacego 4A
(ang. eucaryotic initiation factor 4A, elF4A) oraz biatka
wigzacego poli(A) (ang. poly(A)-binding protein, PABP)
rozdziela aktywnos¢ helikazowg i ATPazowa elF4A,
co blokuje asocjacje kompleksu preinicjatorowego 43S
z mRNA i powoduje represje translacji (17). Zaburzenia
w procesie syntezy biatka indukujg zmiany ilosciowe
i jakosciowe powstajacych biatek, co z kolei moze pro-
wadzié¢ do transformacji nowotworowej komérki.

Zmienione nowotworowo komorki glejowe mézgu
daja poczatek guzom glejowym, z ktérych najbardziej
ztosliwym, opornym na leczenie i Zle rokujacym jest
glejak wielopostaciowy (ang. glioblastoma multiforme,
GBM), sklasyfikowany przez Swiatowa Organizacje Zdro-
wia jako nowotwér stopnia IV (19). Chociaz GBM rzadko
dajq przerzuty poza centralny uktad nerwowy (CUN), sg
bardzo inwazyjne, szybko zajmujg i niszcza przylegajace
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tkanki, co utrudnia lub uniemozliwia catkowitg resekcje
guza i przyczynia sie do szybkiej progresji choroby, niskiej
jakosci zycia pacjentéw oraz ostatecznie, bardzo wysokie]
Smiertelnosci wsréd dzieci i dorostych (9).

Duza opornos¢ glejaka wielopostaciowego na kon-
wencjonalne metody leczenia, bardzo wysoka umieral-
nos¢ pacjentéw oraz wyjatkowo skomplikowane podtoze
genetyczne i molekularne tego nowotworu sktaniaja do
poszukiwania nowych metod terapii. Warunkiem tego
jest doktadne zrozumienie mechanizméw molekularnych
przyczyniajacych sie do powstawania glejaka wielopo-
staciowego.

Niekodujace RNA
w centralnym uktadzie nerwowym

Uktad nerwowy jest unikalny pod wzgledem mor-
fogenezy komérek i ich zréznicowania, wtasciwosci
elektrycznych, reakcji w odpowiedzi na zaktécenia
i impulsy ptynace z otaczajacego go Srodowiska, sieci
potaczeri neuronéw oraz zmian aktywnosci synaptycz-
nej. Te wiasciwosci lezg u podstawy wyzszych proceséw
poznawczych, wiacznie z procesami uczenia sie i zapa-
mietywania (23).

W ostatnich latach osiggnieto ogromny postep w zro-
zumieniu mechanizmoéw rzadzacych dziataniem mézgu,
najszybciej zmieniajacego sie organu u zwierzat, ktérego
rozwoj zdeterminowat ewolucje wyzszych kregowcow,
a przede wszystkim cztowieka. Za szybka ewolucja méz-
gu cztowieka i wyksztatceniem u niego zaawansowanych
proceséw poznawczych oraz ogromnego potencjatu
uczenia sie i zapamietywania stoi wiele mechanizméw
kontrolujacych ekspresje genéw (27). Przez wiele lat za
kluczowe regulatory komérkowe uwazano biatka, a RNA
przypisywano drugorzedna role w kontroli ekspres;ji ge-
noéw. Wraz z rozwojem genomiki stato sie oczywiste, ze
RNA to bardzo heterogenna grupa czasteczek, ktére majq
swoj udziat w wielu procesach komérkowych i moleku-
larnych, a funkcjonujacy do niedawna podziat na RNA
rybosomowe (rRNA), transportujace (tRNA) i matrycowe
(MRNA) jest niewystarczajacy (32).

W centralnym ukfadzie nerwowym zidentyfikowano
kilka klas RNA, ktére reguluja swoistg ekspresje gendw,
wptywaja na rozwdj i réznicowanie komérek nerwowych
i glejowych, poprzez modyfikowanie chromatyny, tran-
skrypcje, modyfikacje RNA, splicing, translacje i wptyw
na stabilnos¢ mRNA oraz odpowiadajg za utrzymanie
zmiennej plastycznosci synaps (23). RNA obecne w méz-
gu mozna podzieli¢ na: mate RNA, mikroRNA (ang.
microRNA, miRNA) i mate jaderkowe RNA (ang. small
nucleolar RNA, snoRNA) oraz antysensowne RNA (ang.
antisense RNA), dsRNA i dtugie RNA (28). Czes¢ z nich
wykazuje specyficzna lokalizacje komdrkowa, ktéra jest
powszechnym mechanizmem generujacym asymetrie

w réznych systemach biologicznych, podczas embrio-
genezy, rozwoju osobniczego i ré6znicowania komorek.
Asymetryczna lokalizacja jest czesto wykorzystywana
w celu kierowania biatek do konkretnych przedziatéw ko-
morkowych. Obecnosé RNA pozwala regulowac ekspre-
sje wybranych genéw niezaleznie w réznych regionach
komorki. Utatwia to kontrole przestrzenng, a takze szybka
i ekonomiczng synteze biatek oraz umozliwia wyréw-
nanie poziomu translacji danego biatka (6). Lokalizacje
RNA w komdrkach nerwowych i ich wybidrczy transport
do ich postsynaptycznych dendrytycznych domen uwaza
sie za podstawowy mechanizm ksztattujacy i utrzymujacy
plastycznosc synaps (5, 6) (ryc. 1).

Proces lokalizacji RNA w neuronach mozna podzieli¢
na kilka etapéw. Syntetyzowany w jadrze komérkowym
RNA zawierajacy element lokalizacji dziatajacy in-cis
(ang. cis-acting localisation element, LE) jest rozpozna-
wany przez biatka wiazace RNA (czynniki dziatajace in-
trans), ktére naznaczaja go do okreslonego kompartmentu
komorki. Translokacja RNA do cytoplazmy odbywa sie
po jego zwiazaniu z biatkami i utworzeniu kompleksu
rybonukleoproteinowego (RNP). W cytoplazmie RNP
asocjuje z biatkami motorycznymi i jest transportowany
do swojego miejsca przeznaczenia wzdtuz elementéw
cytoszkieletu (6).

Mate cytoplazmatyczne RNA (scRNA)

W ostatnich latach znaleziono wiele czasteczek RNA
specyficznie wystepujacych w dendrytach, ktérych liczbe
szacuje sie na kilkaset (28). Zaliczamy do nich miedzy
innymi mRNA kodujace rézne rodzaje biatek somato-
dendrytycznych (np. receptory, kinazy, komponenty
cytoszkieletu) oraz RNA nieulegajace translacji, wsréd
ktérych sa rRNA, tRNA, mikroRNA i mate cytoplazma-
tyczne mézgowe RNA — BC RNA (ang. brain-specific
cytoplasmatic RNA) (28). Niektdre z nich posiadaja ele-
menty dendrytycznej lokalizacji dziatajace in-cis (ang.
cis-acting dendritic targeting elements, DTEs), zawierajace
przestrzenne kody (ang. spatial codes) odpowiedzialne za
kierowanie ich do lub wzdtuz dendrytéw (28).

Jednym z proponowanych mechanizméw regulu-
jacych ekspresje genéw w komdérkach nerwowych jest
modulacja lokalizacji biatek, oparta na transporcie wy-
branych grup mRNA do postsynaptycznych mikrodomen
i, w miare zapotrzebowania komorki, synteza biatek
w scisle okreslonym czasie. Uwaza sig, ze taki mecha-
nizm jest podstawa dtugotrwatej, zmiennej plastycznosci
ksztaltu i funkcjonowania synaps (40).

Do dendrytycznych RNA regulujacych lokalizacje
i translacje MRNA w komérkach nerwowych ssakéw
naleza mate cytoplazmatyczne niekodujace RNA, jak np.
BC200 RNA u Anthropoidea w rzedzie naczelnych oraz
BC1 RNA u gryzoni (25).
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Rycina 1. Lokalizacja RNA w ukfadzie nerwowym ssakow. Powstajacy w jadrze komdrkowym transkrypt RNA asocjuje z pierwszymi
czynnikami dziatajgcymi in-trans, ktére naznaczajg go do lokalizacji. Nastepnie jest transportowany do cytoplazmy, wigze sie
z kolejnymi czynnikami dziatajgcymi in-trans tworzac RNP. Z pomoca biatek motorycznych, m.in. kinesyny i dyneiny, RNP jest
transportowany wzdtuz mikrotubul cytoszkieletu do dendrytow. Przypuszcza sie, Ze RNP kotwiczy w okreslonych miejscach den-
drytéw, chociaz proces kotwiczenia nie zostat dotychczas zrozumiany. Specyficzna stymulacja synaptyczna znosi blok translacyjny

MRNA i prowadzi do translacji. Lokalnie syntetyzowane biatka sq péZniej inkorporowane do przeznaczonych im struktur (6).

Lokalizacja komérkowa i ekspresja BC1 RNA

BC1 RNA jest 152-nukletydowym transkryptem polime-
razy Il RNA, prawie wytacznie wystepujacym w komérkach
nerwowych u gryzoni (37). Zostat zlokalizowany w soma-
tycznych i dendrytycznych domenach wielu podtypéw
neuronéw, co sugeruje jego role w regulacji postsynaptycz-
nych podziatéw neuronéw, jako represora translacji (5, 36).
BC1 RNA wystepuje w kompleksie z biatkami tworzac
kompleks RNP o statej sedymentacji 8.7S (36).

BC1 RNA ulega ekspresji w mézgu gryzoni pod
koniec okresu ptodowego i utrzymuje sie na wysokim
statym poziomie w mézgu dorostych osobnikéw (ok.
2000 czasteczek na komaorke) (11). Somato-dendrytyczne
poziomy BCT RNA zmieniaja sie zaleznie od rozwoju
i fizjologicznej aktywnosci neuronéw (27). Mozna go
zidentyfikowac¢ w neuronach po rozpoczeciu synap-
togenezy, czyli w tych neuronach, ktére bezposrednio
zapoczatkowuja synapsy (27). Wykazano jego obec-
nos$¢ w przysadce moézgowej, obwodowym uktadzie
nerwowym, szarej materii rdzenia nerwowego i splocie
stonecznym. BC1 zidentyfikowano takze w komérkach
in vitro pochodzacych z wielu réznych typéw tkanek

Neuroskop 2009, nr 11

gryzoni transformowanych nowotworowo. Nie ulega
on ekspresji w odpowiadajacych im zdrowych tkankach
(sercu, nerkach, jelitach, watrobie, ptucach, migsniach,
sledzionie ani grasicy). Sugeruje to deregulacje jego eks-
presji w mysich liniach nowotworowych pochodzenia
innego niz neuroektodermalne (3). Nie jest wykluczone,
ze obecnos¢ specyficznych biatkowych aktywatoréw
w neuronach lub brak wyciszajacych biatek wiazacych
ma wptyw na specyficzna lokalizacje BCT RNA w mézgu,
aw procesie nowotworzenia ekspresja takich czynnikéw
moze ulega¢ modulacji i tym samym zmienia¢ zaréwno
ekspresje jak i lokalizacje BCT RNA (3).

Duze ilosci BC1 RNA zidentyfikowano podczas
wczesnej fazy spermatogenezy w spermatogoniach,
po czym odnotowano jego spadajacg ilos¢ az do zaniku
ekspresji na etapie wydtuzania sie spermatyd (29). Te ce-
chy sprawiaja, ze BC1 RNA jest pierwszym poznanym
specyficznym tkankowo transkryptem polimerazy 1l RNA
(Pol 1), ktéry w komérkach nerwowych, zalezny jest od
etapu rozwoju (33).

W celu poznania roli BC1 RNA, analizowano mutanty
myszy z delecja genu BC1. Zwierzeta pozbawione tego
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genu wykazywaty zmiany w zachowaniu w poréwnaniu
do myszy kontrolnych dzikiego typu. Charakteryzowaty
sie one mniejsza aktywno$¢ poznawcza i wzmozonym
niepokojem, przy jednoczesnie zachowanej pamieci
przestrzennej. Ich ogélny stan zdrowia byt dobry, a profil
molekularny zachowany (poza brakiem ekspresji BCT
RNA). Nie odnotowano zmian w budowie, morfologii
i funkcjonowaniu mézgu i gonad, ani zaburzen ptodnosci
(11). Unikalny profil ekspresji, lokalizacja w komérkach
nerwowych oraz zachowawczos$é¢ ewolucyjna silnie
sugerujg, ze BC1 RNA ulegto ,rekrutacji” do petnienia
funkcji w uktadzie nerwowym i moze mie¢ wplyw na
zachowanie gryzoni (12). Obecnos¢ BC1 RNA nie jest
niezbedna do prawidtowego funkcjonowania mézgu
ssakow, a jedynie wzmacnia prawidtowe funkcjonowanie
neuronéw (36).

W wielu typach neuronéw u gryzoni zaobserwowano
koekspresje BCT RNA i mRNA p43 (ang. growth-associa-
ted protein-43, GAP-43), biatka ktére bierze udziat we
wzroscie, utrzymaniu i modyfikacji aksonowych zakor-
czer nerwdéw. Zostato ono zlokalizowane w wielu podty-
pach komérek nerwowych w mézgu dorostych szczuréw
(37). Ekspresja GAP-43 w dojrzatym systemie nerwowym
uwazana jest za istotny czynnik determinujacy plastycz-
nos$¢ presynaptyczna, podczas gdy ekspresja BC1 RNA
jest charakterystyczna dla plastycznosci postsynaptycznej,
wiec ich koekspresje obserwuje sie w typach neuronéw
wykazujacych oba typy plastycznosci (18).

Charakterystyka BC1 RNA

Gen kodujacy BC1T RNA wyewoluowat ok. 60-110
mlin lat temu z genu kodujacego tRNAAla na drodze re-
trotranspozycji, a jego sekwencja pozostaje zachowana
od ok. 55 mlIn lat, z nieco wigksza czestoscig substytu-
cji wystepujacych w regionach oskrzydlajacych (33).
152-nukleotydowy region kodujacy BC1 RNA mozna
podzieli¢ na trzy elementy. Sekwencja 75-nukleotydowej
domeny przy koricu 5’ jest podobna do sekwencji tRNA-
Ala, z ktérej sie wywodzi (ok. 75% podobienstwa), jak
rowniez do sekwencji elementu powtarzalnego ID (ang.
identifier sequence) wystepujacego czesto w genomach
gryzoni (34). Najmniejsza liczbe kopii ID spotykamy
u $winki morskiej, a najwieksza u szczura, z liczbg 130
000 kopii na haploidalny genom (33). Nastepnie znajduje
sie 22-nukleotydowy wewnetrzny region bogaty w reszty
adenozyny. Przy koricu 3’ znajduje sie¢ domena specyficz-
na dla BC1 RNA takze zawierajaca znaczng liczbe reszt
adenozyny. cDNA BC1 jest zakoriczony 2-4 nt resztami
tymidyny, ktére moga stanowic¢ czes¢ sygnatu terminacji
transkrypcji dla polimerazy 1l RNA (28).

BC1 RNA ulega ekspresji z jednego genu u wszyst-
kich przebadanych gatunkéw gryzoni, zmapowanego na
chromosomie 7q u myszy, za wyjatkiem swinki morskiej,

u ktorej druga dodatkowa kopia genu powstata raczej
na drodze duplikacji mediowanej przez DNA niz przez
retrotranspozycje, na co dowodem majg by¢ niezawie-
rajace powtdrzen wydtuzone sekwencje okrzydlajace
(12). Gen BC1 jest pierwszym znanym genem Zrédfowym
(ang. master gene) dla krétkich rozproszonych elementéw
powtarzalnych (ang. short interspersed repetitive elements,
SINEs) takich jak ID i jest odpowiedzialny za ich amplifika-
cje i ewolucje u gryzoni (12,33). Prawdopodobna kolejnos¢
ewolucyjnych wydarzen mogta by¢ nastepujaca: tRNAAla
—> BC1 RNA — elementy ID. Na aktywnos¢ transpozycyj-
na genu BClwskazuje jego ekspresja w jadrach i innych
narzadach, z wyjatkiem tkanek mézgu (34). Zdolnos¢
sekwencji korica 3" BC1 RNA do tworzenia struktury spinki
do wtoséw (w pozycji 128), ktéra stuzy jako auto-starter
(ang. self-priming) w procesie odwrotnej transkrypcji jest
jedna z cech, ktdre stanowia, ze ta czasteczka jest ak-
tywnym genem Zrédtowym (34). BCT RNA jest jedynym
przyktadem genu Zrédtowego dla SINE mogacym utworzyc
z wiasnej sekwencji starter do odwrotnej transkrypcji.

Do efektywnej transkrypcji BC1 RNA in vitro niezbed-
ne s elementy regulatorowe potozone w obrebie sekwen-
cji kodujacej oraz przy koricu 5’ (22). Dwa intergenowe
elementy w obrebie elementu ID wykazujg bardzo duze
podobieristwo do kaset A i B podzielonego promotora
polimerazy Il RNA (7). W rejonie potozonym przy koricu
5" genu BC1 znajduje sie kilka motywéw zwykle wia-
zanych z promotorami Pol Il. S to dwie zachowawcze
8-nukleotydowe sekwencje wigzace w pozycjach -387
i -178, proksymalny element sekwencyjny (ang. proxi-
mal sequence element, PSE) w pozycji - 60 oraz kaseta
TATA w pozycji - 28 (12, 22). Utrata ktérejkolwiek kasety
wewnetrznego promotora Pol Il powoduje catkowity
zanik aktywnosci transkrypcyjnej genu BC1, a brak ka-
sety TATA znacznie obniza wydajnos¢ transkrypcji. Sam
region oskrzydlajacy koniec 5’ nie jest wystarczajacy
do podtrzymania transkrypcji genu (22). Brak aktywnosci
transkrypcyjnej elementéw ID, ktére powstaty poprzez
retrotranspozycje BC1 RNA i nie maja pierwotnego rejonu
potozonego powyzej genu, wskazuje na bardzo wazna
role, jaka petni on w transkrypcji BCT RNA in vivo (22).
Do transkrypcji BC1 RNA niezbedne jest takze miejsce
wigzania biatka pur a (ryc. 2) (13).

Aktywator kasety E2 (ang. E-box sequence) potozony
w pozycji -248 powyzej genu oraz represor BCRE (ang.
a tandem repeat of the BC1 RNA-repressing element)
w pozycji 638 reguluja transkrypcje BC1 RNA z promo-
tora dla polimerazy Il RNA w odpowiedzi na aktywnos¢
neurondw. Sg one pierwszymi poznanymi modulatorami
transkrypcji w systemach Pol Il i Pol ll, zaleznymi od
aktywnosci komérek nerwowych (13).

Jednym z mechanizmdéw represji translacji z udziatem
BC1 RNA jest wigzanie do biatka uposledzenia umysto-
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Rycina 2. Schematycznie przedstawiony konstrukt genu repoterowego BC1 RNA. Zaznaczono potozenie elementow regulujacych:
BCRE (podano sekwencje 1 i Il) i E2 oraz elementow niezbednych do transkrypcji genu: Pur, TATA i PSE (13).

wego tamliwego chromosomu X (ang. fragile X mental
retardation protein, FMRP) (ryc. 3), (39, 41).

Ekspansja 3-nukleotydowych powtdrzen w rejonie regu-
latorowym przy koricu 5" genu kodujacego FMRP powoduje
hipermetylacje i wyciszenie transkrypcyjne, i jest jedna z kilku
mozliwych przyczyn wystapienia zespotu tamliwego chromo-
somu X (ang. fragile X syndrome, FXS). FMRP ulega ekspres;ji
w neuronach i jest zaangazowane w represje translacjimRNA
(40). W liniach komdrek nerwiaka niedojrzatego oraz ko-
morek glejowych hodowanych in vitro wykazano tworzenie
kompleksu BC1 RNA z FMRP (41). FMRP poprzez motyw
wigzacy RNA wigze sie do BC1 RNA, ktéry wykazuje znaczne
podobieristwo do niektérych mRNA wiazanych przez FMRP
i dziafa jako czasteczka adaptorowa determinujaca jego selek-
tywnos¢ wobec wybranych mRNA. Kluczowe do tworzenia
kompleksu sa aminokwasy 189-217 tworzace domene NT
przy N koricu FMRP oraz struktura wydtuzonej petli przy
koricu 5" BC1 RNA. Wigzanie docelowego mRNA do FMRP
odbywatoby sie przez jeden z motywdéw rozpoznajacych
RNA — RGG, rozpoznajacy strukture RNA bogatg w reszty
guanozyny, tzw. G-kwartet (ang. G quartet).

Kompleksu BC1-FMRP, hamuje on formowanie prei-
nicjatorowego kompleksu 48S in vitro na etapie asocjacji
podjednostki 43S i mRNA, poprzez wigzanie PABP do
elF4A (17, 41). Domena NT FMRP zawiera sygnat loka-
lizacji jadrowej (ang. nuclear localisation signal, NLS), co
sugeruje role BC1 jako regulatora transportu kompleksu
FMRP. BC1 RNA wiazac sie do FMRP maskuje sygnat
NLS i w efekcie uniemozliwia import biatek do jadra
komérkowego. Po dysocjacji kompleksu i odstonieciu
NLS import staje sie¢ znéw mozliwy.

Lokalizacja komérkowa
i profil ekspresji BC200 RNA
BC200 RNA jest matym cytoplazmatycznym nieko-
dujacym RNA o dtugosci 200 nukleotydéw, pierwotnie
zidentyfikowanym u matp, ulegajacym ekspresji gtéwnie
w uktadzie nerwowym (w rejonach bogatych w dendryty

docelowe
mRNA

G-kwartet
lub inna
struktura RNA

BC1/BC200

Rycina 3. Model przedstawiajacy hipotetyczny mechanizm
rozpoznawania mRNA i represji jego translacji powodowany
przez kompleks BC-FMRP. W proponowanym modelu, koniec N
FMRP kontaktowatby sie z regionem 5’ dtuzszej petli BCT RNA
stabilizujgc lub/i pomagajac w interakcji z docelowym mRNA,
ktorego translacja ma by¢ hamowana. Kompleks mRNP zawiera-
jacy FMRP i BC1 RNA magtby sie kontaktowac z PABP. Sugeruje
sie obecnosc¢ innych czasteczek regulatorowych wptywajacych
na wydajnosc represji. Posrednie (poprzez BC1 RNA) wigzanie
N korica FMRP do mRNA pozostawiatoby inne domeny wigza-
ce RNA wolne i potencjalnie gotowe na wigzanie kolejnych,
wzmacniajacych dziatanie kompleksu molekut (41).

kory nowej i hipokampa) oraz w niewielkim stopniu w ja-
drach (11). Jest to czasteczka zachowawcza u wszystkich
przebadanych naczelnych, tj. ludzi, Matp, Matp Starego
i Nowego Swiata (4, 35).

Podobnie do swojego analogu, BCT RNA, BC200 RNA
wystepuje w kompleksie z biatkami tworzac kompleks
rybonukleoproteinowy (RNP) (15). Jest pierwszym opi-
sanym transkryptem polimerazy Ill RNA wystepujacym
w komérkach nerwowych u naczelnych (22).
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BC1 RNA i BC200 RNA wyewoluowaty niezaleznie
z réznych prekursoréw i nie sa swoimi ontologami.
Wykazuja jednak podobny profil ekspresji, specyficz-
na lokalizacje subkomérkowa w uktadzie nerwowym
oraz oddziatujg z tymi samymi biatkami. Tworzenie
przez nie komplekséw rybonukleoproteinowych, ktére
dziataja jako niespecyficzne represory lokalnej translacji
dendrytycznych biatek, czynia jednak z tych czasteczek
RNA funkcjonalne homologi. Rejony ludzkiego mézgu,
w ktérych BC200 RNA ulega ekspresji s3 homologiczne
do rejonéw mézgu u gryzoni wykazujacych ekspresje BC1
RNA (37). P6Zne pojawienie sie BC200 RNA w ewolucji
naczelnych sugeruje, ze zaadaptowanie go do petnienia
funkcji w uktadzie nerwowym, obok innych zmian, byto
kluczowym molekularnym wydarzeniem prowadzacym do
znacznego rozwoju u nich zdolnosci poznawczych (16).

BC200 RNA nie ulega ekspresji w somatycznych komor-
kach pochodzenia innego niz nerwowe, ale wykazano jego
ekspresje w komdrkach zarodkowych oraz w uniesmiertel-
nionych komérkach hodowanych in vitro, pochodzacych
z tkanek innych niz nerwowa (3). Potwierdzono ekspresje
RNA w komérkach nowotworowych pochodzacych
z guzéw piersi, szyjki macicy, przetyku, ptuc, jajnikéw,
Slinianek przyusznych, jezyka, przy jednoczesnym braku
ekspresji w odpowiadajacych im zdrowych tkankach. Nie
zaobserwowano ekspresji BC200 w nowotworach pecherza
moczowego, jelita grubego, nerki ani watroby, co sugeruje
deregulacje jego ekspresji w pewnych typach nowotworéw,
charakteryzujacych sie okreslonym profilem zaburzer mo-
lekularnych (10). Zaobserwowano podwyzszony poziom
ekspresji BC200 RNA w inwazyjnych guzach piersi w po-
réwnaniu do zdrowej tkanki i tagodnych guzéw piersi, w kto-
rych wykrywalny poziom BC200 RNA nie byt statystycznie
istotny. Wysoki poziom transkryptu w inwazyjnych guzach
korelowat z ich stopniem ztosliwosci, zatem monitorowanie
ekspresji BC200 RNA moze by¢ potencjalnym narzedziem
molekularnym w diagnostyce i/lub przewidywaniu progresji
nowotworéw piersi (10).

Zbadano poziom transkryptu BC200 w mdzgach
pacjentéw cierpigcych na chorobe Alzheimera (ang.
Alzheimer desease, AD) w poréwnaniu do grupy kontrol-
nej zdrowych oséb w przedziale wiekowym 49-86 lat.
Okazato sie, ze podczas gdy u zdrowych oséb poziom
ekspresji BC200 RNA w mézgu spada z wiekiem o ponad
60%, u 0séb z AD wystepuje nadekspresja tego RNA,
wprost proporcjonalna do nasilania sie choroby i cechuje
sie zaburzeniem specyficznej dla niego somato-dendry-
tycznej lokalizacji (26).

Regiony kodujace BC200 RNA
BC200 RNA jest jednym z nielicznych nowych aktyw-
nych transkrypcyjnie genéw zawierajacych element Alu,
powstatych na drodze retrotranspozycji (35). Polega ona

na odwrotnym przepisaniu RNA, insercji w przypadko-
wym miejscu w genomie, ktéra przewaznie jest pézniej
transkrypcyjnie nieaktywna (36). Nabycie aktywnosci
transkrypcyjnej przez gen BC200 nastapito najprawdopo-
dobniej w wyniku jego integracji w poblizu elementéw
regulatorowych, ze szczegélnym wskazaniem na obszar
powyzej genu, pomiedzy pozycja -22 a miejscem startu
transkrypcji, wtasciwych dla okreslonego typu komdrek
i etapu ewolucji uktadu nerwowego (20). Pomimo tego,
ze BC200 RNA nie ulega translacji, przypisuje mu sie role
w regulacji prawidtowego funkcjonowania komérek ner-
wowych ze wzgledu na specyficzng tkankowa i komérko-
wa ekspresje, transkrypcje z pojedynczego genu, wystepo-
wanie w duzych ilosciach w komérkach nerwowych oraz
obecnosé elementu Alu, typowego dla SRP RNA, ktéry jest
wszechstronnym regulatorem ekspresji gendéw (1).

BC200 RNA tworzy z biatkami kompleks rybonukleo-
proteinowy, ktéry w gradiencie sacharozy ma stata sedy-
mentacji ~11.4 S, znacznie wyzsza niz zsyntetyzowany
in vitro 200-nukleotydowy BC200 RNA (~7.6 S) (25).
Catkowita wielkos¢ kompleksu BC200 RNP u r6znych
gatunkéw (m. in. cztowieka, Matp Starego Swiata - Ma-
caca fasciucularis oraz Matp Nowego Swiata - Aotus
trivirgatus) wydaje sie by¢ podobna, co sugeruje, ze
biatkowe komponenty tego kompleksu mogty pozostac
niezmienione przez okres 35 - 55 milionéw lat (15). Ze
wzgledu na wolniejsze tempo zmian w rejonie kodujacym
niz oskrzydlajacym BC200 RNA oraz obecnosc¢ dinukle-
ozydomonofosforanu CpG przypuszcza sie, ze istnieje
presja selekcyjna dla zachowania nie tylko pierwotnej
sekwencji BC200 RNA, ale réwniez cechy struktury dru-
gorzedowej, wptywajacej na zdolnos¢ RNA do wigzania
biatkowych heterodimeréw (15, 22).

W genomie cztowieka wystepuje jeden funkcjonal-
ny gen kodujacy BC200 RNA, BC200a (BCYRNT) oraz
pseudogeny wystepujace w pojedynczych kopiach,
w tym BC200B (BCYRN1P1) i BC200y (BCYRN1P2)
(1,22) (ryc. 4). Wystepowanie ponad 200 pseudogenéw
BC200 RNA wskazuje na jego umiarkowane zdolnosci
retrotranspozycyjne jako genu Zrédtowego (16). Sekwen-
cjonowanie ludzkiego genomu pokazato lokalizacje genu
BC200a na prazku 2p21, pomiedzy genami kodujacymi
kalmoduling 2 (CALM2) i zwigzany z nowotworem trans-
duktor sygnatu wapniowego (ang. tumor-associated cal-
cium signal transducer 1, TACSTD1), chociaz przy uzyciu
technik mapowania zlokalizowano go na chromosomie
2p16(1,20). Analiza sekwencji wykazata, ze BC200a jest
produktem monomeru Alu, a nie transkryptem jego dime-
ru i wywodzi sie z wolnego lewego ramienia monomeru
— FLAM (ang. free left arm monomer (20).

W modelu struktury BC200 RNA mozna wyréznic
trzy domeny: 120-nukleotydowy region 5" homologicz-
ny do wolnego monomeru lewego ramienia (FLAM)
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Rycina 4. Struktura ludzkiego genu BC200 RNA - BC200q. (A) oraz pseudogenow: BC200B (B) i BC200y (C). Gen BC200 RNA
oraz kierunek transkrypcji zaznaczono wypetniong strzatka, pseudogeny zaznaczono zacienionymi strzatkami. Elementy Alu i ich
orientacja z uwzglednieniem wewnetrznego promotora dla RNA polimerazy Il zaznaczono podwdjng pusta w srodku strzatka,
reprezentujaca potowy dimeru. Element L1 i jego orientacje przedstawia ramka. Dimery Alu onaczono Alul, Alu2, Alu3, Alu4,
aby rozréznic podtypy, odpowiednio: Sc, Sx, Sq i Sb. Zobrazowano lokalizacje miejsc restrykcyjnych dla enzymow: EcoR I, Mbo |,

Sall, Tag 1i Pst | (22).

elementu powtarzalnego Alu-J, centralny region bogaty
w adenozyne oraz 43-nukleotydowy region 3’, ktérego
sekwencja jest unikatowa i nie wykazuje podobierstwa
do zadnej znanej ludzkiej sekwencji DNA, co potwier-
dzono w analizie Northern blot z sonda komplementarng
do korica 3’ czasteczki (22,37). Uwaza sie, ze koniec
3’ czasteczki najprawdopodobniej wywodzi sie z locus
integracji retrotranspozonu, ktéry dat poczatek BC200
RNA (35). Przynajmniej jeden z pseudogenéw ma cechy
retropozonu, co wskazuje na zdolnosci retrotranspozy-
cyjne aktywnego genu BC200a (1,35). W regionie 5’
zidentyfikowano dwa elementy zgodne z kasetami A i B
podzielonego promotora polimerazy Il RNA, jednoczes-
nie segment 5 ma bardzo podobna strukture pierwszorze-
dowa i drugorzedowa (typu trzon-petla) do domeny w 7SL
RNA czasteczki SRP (15,35,37). BC200 RNA i 7SL RNA
poza wysoka homologia sekwencji, maja identyczne 5
z 8 par CpG (22). Pseudogen B wykazuje 99% homologie
z aktywnym genem, a rézni sie¢ dwiema substytucjami
nukleotydowymi oraz 3-nt insercja. BC200Y jest zgodny
z aktywnym genem w 98% na odcinku 182-nt z korica 5,
za ktérym znajduje sie odwrécony element powtarzalny
L1. Oba pseudogeny zawierajg unikalny dla BC200 RNA
region na koricu 3’ (22). Region oskrzydlajacy koniec 5’
BC2000, zawiera sekwencje podobng do kasety TATA
(motyw wystepujacy w promotorach rozpoznawanych
przez polimeraze Il), ktérej obecnosci nie stwierdzono
w regionach oskrzydlajacych pseudogeny, co moze byc¢
przyczyna ich nieaktywnosci transkrypcyjnej (22).

Struktura drugorzedowa BC200 RNA
Nie jest znana struktura drugorzedowa BC200 RNA.
W oparciu o analize czestosci substytucji nukleotydo-
wych zaproponowano model struktury drugorzedowe;j
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Rycina 5. Substytucje nukleotydowe w proponowanym modelu
struktury drugorzedowej domeny Alu BC200 RNA. Dla utatwie-
nia identyfikacji pozycji zaznaczono kropka co 10-ty nukleotyd.
Substytucje i insercje zaznaczono ttustg czcionka. Gatunki lub
grupy, w ktorych zaszta substytucja podane s3 w nawiasach.
Hsa, Homo sapiens; Ppa, Pan paniscus; Ggo, Gorilla gorilla;
Hla, Hylobates lar; Art, Aotus trivigatus; MSS, Maftpy Starego
Swiata; MNS, Matpy Nowego Swiata (35).

fragmentu czasteczki BC200 RNA zawierajacego element
Alu (ryc. 5) (35). Do analizy wykorzystano sekwencje
pochodzace od 11 gatunkéw naczelnych, nalezacych
do Matp (szympansa, goryla, orangutana i gibbona),
Matp Starego Swiata (pawiana, rezusa, makaka i zielonej
matpy afrykariskiej) oraz trzech Matp Nowego Swiata,
ktére poréwnano z sekwencja ludzkiego BC200 RNA.
Poréwnywano ok. 200-nukeotydowy region kodujacy, ok.
381-470-nukleotydowa sekwencje oskrzydlajaca koniec
5’ oraz 12-76-nukleotydowga sekwencje oskrzydlajaca
koniec 3’, w zaleznosci od gatunku.

Z wiekszej liczby substytucji nukleotydéw w regio-
nie oskrzydlajgcym koniec 5° BC200 RNA niz w regio-
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nie kodujacym oraz zachowawczych 7 z 12 par CpG
u wszystkich przebadanych gatunkéw wynika, ze sek-
wencja kodujgca BC200 RNA jest pod presja selekcyjna,
charakterystyczng dla aktywnych genéw (35).

Rola BC200 RNA w represji translacji
w komérkach nerwowych

Sposréd elementéw budujacych kompleks rybonu-
kloeproteinowy BC200 dotychczas zidentyfikowano
kilka znanych regulatoréw translacji, tj. PABP, SRP9/14,
FMRP oraz Pur o oraz biatek La i SYNCRIP. BC200 RNA
po utworzeniu RNP jest specyficznie transportowany
do dendrytéw, gdzie funkcjonuje jako represor lokalnej
translacji dendrytycznych mRNA (8).

BC200 RNA, tak jak wiele transkryptéw zawieraja-
cych element Alu, moze wchodzi¢ w interakcje z he-
terodimerem cytoplazmatycznej czastki rozpoznajacej
sygnat SRP (ang. signal recognition patrticle) (4). Czastka
SRP specyficznie rozpoznaje biatka zawierajace sek-
wencje sygnatowa i reguluje ko-translacyjna translokacja
biatek w kompleksie z rybosomem do reticulum endo-
plazmatycznego (ER) w komédrkach eukariotycznych lub
membrany plazmatycznej w komérkach prokariotycznych
(31). SRP wiaze sie do sekwencji sygnatowej przy koricu
powstajgcego na rybosomie taricucha polipeptydowego
i tworzy kompleks RNC-SRP (ang. rybosome nascent
chain-SRP complex), ktérego powstanie czasowo hamuje
lub opdéZnia elongacje taricucha, co stanowi o jego ko-
translacyjnym charakterze translokacji (31).

Nie opisano dotad doktadnego mechanizmu inhibicji
wydtuzania taricucha, jednak moze za nim sta¢ element
Alu czastki SRP i jego interakcja z domeng A tRNA lub
miejscem wigzania czynnika elongacyjnego znajduja-
cego sie pomiedzy mata i duza podjednostka rybosomu.
Nastepnie RNC-SRP tworzy kompleks z receptorem SR
(ang. SRP receptor) w membranie ER w obecnosci GTP
rozpoczynajac translokacje polipeptydu przez kanat
(translokon). Domena SRP54 i SR wzajemnie aktywuja
swoje GTPazy, co powoduje dysocjacje SRP od receptora
oraz wznowienie elongacji polipeptydu (31).

Podjednostka SRP (SRP54) o masie 54 kDa bedaca
czescig domeny Alu prawdopodobnie odpowiada za
hamowanie elongacji (31). Domena Alu w SRP sktada sie
7 koricéw 5’ i 3’ 7SL RNA (SRP RNA), ktére sg homolo-
giczne do polipeptydéw SRP9 i SRP14 oraz rodziny ele-
mentéw powtarzalnych zawierajacych Alu. SRP9 i SRP14
tworzg stabilny heterodimer, ktéry wigze specyficznie
z wysokim powinowactwem do 7SL RNA oraz mate
cytoplazmatyczne Alu RNA (ang. small cytoplasmatic
Alu RNA, scAlu RNA) in vivo i in vitro (2). Heterodimer
9/14 biatka SRP jest sktadnikiem BC200 RNP. Nasuwa
sie wniosek, ze domena Alu w BC200 RNP moze by¢
elementem odpowiedzialnym za regulacje lokalnej den-

drytycznej dystrybucji biatek, a mechanizm tej regulacji
moze by¢ analogiczny do sposobu dziatania SRP i polegac
na wigzaniu powstajacych tarncuchéw polipeptydowych
i kierowaniu ich do somato - dendrytycznych przedziatéw
komorki (4).

Inny mechanizm represji translacji przez BC200
RNA jest oparty na interakcji z PABP oraz elF4A, ktory
opisano takze dla BC1 RNA (14). BC200 RNA, tak jak
jego mysi homolog, skutecznie hamuje translacje na
etapie tworzenia podjednostki 48S poprzez specyficzne
blokowanie aktywnosci helikazowej czynnika elF4A
i niedopuszczenie do rozplecenia dupleksu przy koricu
5" mRNA podlegajacego translacji (17). Nie wiadomo,
czy i jakie znaczenie funkcjonalne moze mie¢ umiesz-
czenie obok siebie SRP9/14 potaczonej z domeng Alu
oraz PABP zwigzang z poli(A) w BC200 RNP (25). PABP
wiaze tez przynajmniej dwa inne biatka, Paip1 i Paip2,
ktérych funkcja jest odpowiednio koaktywacja i represja
translacji. Nie jest wykluczone, ze jedno lub oba z tych
biatek wspéttworza BC1 i/lub BC200 RNP (25).

Ponadto w transporcie BC200 RNA do dendrytow
prawdopodobnie uczestniczy cytoplazmatyczny RNA
wigzacy biatko synaptotagmine (ang. human Synap-
totagmin-binding cytoplasmic RNA, SYNCRIP), ktéry
wchodzi w sktad duzych czastek transportujacych
mRNA w neuronach i prawdopodobnie jest zaangazo-
wane w regulacje lokalnej post-synaptycznej syntezy
biatek (8). W testach in vitro wykazano specyficzna
interakcje SYNCRIP i BC200 RNA, w ktdrej uczestnicza
motyw rozpoznajacy RNA (ang. RNA recognition motif,
RRM) potozony przy N koricu biatka oraz region bogaty
w adenozyne BC200 RNA (8).

Biatka pur o i B, ktére tacza sie z mikrotubulami
cytoszkieletu przejsciowo wchodza w interakcje z BC1
RNA, ale nie tworza z nim RNP (32). Biatko translina,
obecne w dendrytycznych czesciach neurondw, jest
sktadnikiem BC1 RNP, jednak nie udato sie dotychczas
zidentyfikowac transliny w tym kompleksie in vivo (25).
Niewykluczone, ze pur a i B oraz translina uczestnicza
w transporcie komérkowym BC200 RNP.

Perspektywy

Niekodujace RNA stanowig grupe czasteczek, ktére
odgrywaja zasadnicza role w rozwoju, funkcjonowaniu
oraz stanach patologicznych centralnego uktadu nerwo-
wego. O ogromnym potencjale regulacji opartej na RNA
Swiadczy¢ moze spektrum proceséw, w ktére sa one
zaangazowane, a obejmujace zjawiska plastycznosci
synaptycznej, uczenia, pamieci i odpowiedzi na stres.
Zaburzenia biosyntezy tych czasteczek prowadza do
wielu schorzen neurodegeneracyjnych, neurorozwojo-
wych, neuropsychiatrycznych oraz nowotworowych,
co czyni z nich doskonaty obiekt poszukiwan nowych
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metod terapeutycznych. Pomimo, ze w chwili obecnej
rola wiekszosci niekodujacych transkryptow nie jest
poznana, wydaje sie, ze ogromna wiekszo$¢ z nich
ma znaczenie funkcjonalne a nie jest tylko wynikiem
niespecyficznej transkrypcji. Liczba genéw ncRNA
w genomach ssakéw szacowana jest na co najmniej
rowna liczbie genéw kodujacych biatka. Wydaje sie
zatem oczywiste, ze bez zrozumienia roli RNA nie
bedzie mozliwe petne poznanie ztozonych proceséw
komérkowych. Prawdziwy obraz mozliwosci i potencja-
tu ncRNA poznamy wtedy, kiedy zostanie zbadana rola
nowych ncRNA oraz mechanizmy kierujace ich dziata-
niem. Doktadna wiedza w tym zakresie daje nadzieje na
nowe metody terapeutyczne licznych schorzen, w ktére
zaangazowane sg ncRNA.
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Streszczenie

Przerzuty nowotworowe do kregostupa sa wyrazem
znacznego zaawansowania procesu chorobowego, pomi-
mo ze u czesci chorych moga by¢ pierwszym i jedynym
objawem choroby. Obraz kliniczny pozostaje w zwiazku
z poziomem uszkodzenia i stopniem ucisku struktur ka-
natu kregowego. Postepowanie neurochirurgiczne polega
na usunieciu zmiany przerzutowej, uwolnieniu z ucisku
struktur nerwowych, naczyniowych kanatu kregowego
i przywrdceniu stabilnosci kregostupa. Systemy oceny
klinicznej sa pomocne w ocenie zaawansowania proce-
su nowotworowego, przewidywanego czasu przezycia
i w podjeciu decyzji dotyczacej wyboru sposobu leczenia
operacyjnego.

Summary

Metastasis to the spine are often the first and only
manifestation of an ongoing disease process. Symptoms
are related to the level and degree of destruction in the
spine. The neurosurgical management includes resection
of the neoplasmal metastasis, liberation of the neural and
vascular structures and regaining stabilization of the spine.
Clinical scales are helpful in determining the advance
of neoplasmal process, predicted time of life and in ma-
king decisions of type of surgicaly procedure.

Stowa kluczowe: przerzuty nowotworowe do krego-
stupa, postepowanie, skala Tokuhashi

Key words: metastasis of the spine, management,
Tokuhashi index

Proces nowotworowy jest najczestszg przyczyna nie-
urazowej destrukcji kregostupa. U okoto 50% pacjentéw
z uogdlniona choroba nowotworowa istnieja przerzuty
do kregostupa. Z ogétu wszystkich przerzutéw do kosci
wykrywanych przyzyciowo 39% przypadkéw dotyczy

kregostupa (37). Natomiast w badaniach posmiertnych
w chorobie nowotworowej stwierdza sie az w 70-90%
przypadkéw przerzuty do kregostupa (17). Uktad kost-
ny jest trzecim, po ptucach i watrobie, co do czestosci
wystepowania, miejscem przerzutéw nowotworowych
(37). Szczyt ich wystepowania ma miejsce w piatej
i szostej dekadzie zycia (4, 17). Przerzut do kregostupa
moze wystgpi¢ w kazdym stadium choroby nowotwo-
rowej. Mimo, ze przerzut do kregostupa jest wyrazem
znacznego zaawansowania procesu nowotworowego
bywa on w 6% do 32% przypadkéw jedynym i pierw-
szym objawem choroby nowotworowej ujawniajacej sie
klinicznie lub radiologicznie (27). Raki: sutka, prostaty,
ptuca i nerki daja najczesciej przerzuty do kregostupa
(14). Jezeli przerzut jest drugoplanowym objawem
choroby nowotworowej, okres pomiedzy wystgpieniem
i leczeniem ogniska pierwotnego, a ujawnieniem sie
ogniska przerzutowego w kregostupie moze byc réznie
dtugi (18). Nowotwory przerzutowe najczesciej wyste-
puja w odcinkach piersiowym i ledZzwiowym, rzadziej
w szyjnym i krzyzowym. Niekt6re nowotwory przerzuto-
we wykazuja sktonnosc¢ do pewnych okreslonych czesci
kregostupa, np.: raki ptuca i sutka daja czesto przerzuty
do odcinka piersiowego, natomiast raki nerki, gruczo-
tu krokowego i odbytnicy - do odcinka ledZzwiowego
kregostupa (3, 4, 7). Zniszczenie kregostupa wystepuje
wskutek procesu kosciogubnego (osteolitycznego) na-
sad tukéw i trzonow kregéw, ktérego nastepstwem jest
ztamanie kompresyjne, catkowite zniszczenie kregu,
znieksztatcenie osi kregostupa pod postacia angulacji
przedniej (1, 13, 19, 25).

Na obraz kliniczny maja wptyw czynniki miejscowe
wynikajace z uszkodzenia rdzenia kregowego i korzeni
nerwowych, kregostupa, struktur okotokregostupowych
oraz ogélne — zwiazane z choroba nowotworowa.
Przyczyna uszkodzenia rdzenia i korzeni nerwdéw
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rdzeniowych jest ucisk przez fragmenty patologiczne
ztamanego kregu lub przez zewnatrztwardéwkowe
nacieczenie nowotworowe przyjmujace postac ,zaci-
skajgcego mankietu”. W guzach bogato unaczynionych
dochodzi do uszkodzenia rdzenia kregowego wskutek
krwawienia do przestrzeni zewnatrztwardéwkowej.
Nowotwér moze tez doprowadzic¢ do przewlektego lub
ostrego niedokrwienia rdzenia kregowego w réznych
odcinkach, np.: katastrofa naczyniowa w granicznym
obszarze unaczynienia rdzenia (segmenty Th3-Th5)
prowadzi do nagtego wiotkiego porazenia koriczyn
dolnych. Do innych przyczyn uszkodzen rdzenia
w chorobie nowotworowej naleza: naczyniopochod-
ny obrzek rdzenia kregowego, zast6j krwi w splotach
zylnych kanatu kregowego, jak réwniez bezposrednie
zniszczenie rdzenia kregowego przez nowotwér lub
niestabilnos¢ kregostupa (10).

Zakres wskazan do interwencji operacyjnej obejmu-
je bole, ubytkowe objawy neurologiczne, zniszczenie
struktur kostnych kregostupa, niestabilnosci, koniecznos¢
uzyskania materiatu diagnostycznego (otwarta biopsja),
brak reakcji nowotworu na radioterapie i nasilenie ubyt-
kowych objawéw neurologicznych podczas prowadzenia
radioterapii (3, 7, 17, 27, 36, 37).

W postepowaniu leczniczym metoda z wyboru jest
chirurgiczne, doszczetne usuniecie nowotworu, w miare
mozliwosci do granicy zdrowych tkanek, uwolnienie
z ucisku rdzenia kregowego i korzeni rdzeniowych
(17,27, 33, 34). Powodzenie leczenia operacyjnego
guzéw zalezy od ich natury histologicznej, zaawanso-
wania choroby nowotworowej kregostupa, cigezkosci
uszkodzenia rdzenia kregowego i stanu ogélnego chorego
(24, 29, 31, 33, 36, 37). Radykalne usuniecie nowotworu
ogranicza wiele czynnikéw, do ktérych nalezg ztozona
budowa anatomiczna kregostupa, bezposrednie sasiedz-
two waznych narzadow klatki piersiowej, jamy brzuszne;j
czy miednicy (26).

Okres przezycia u chorych z przerzutami nowotworo-
wymi do kregostupa jest bardzo krétki. Przyjmuje sie, ze
80% chorych umiera w przeciagu jednego roku od poja-
wienia sie przerzutu do kregostupa (5, 7, 22, 29, 33, 36).

Celem pracy jest ocena czynnikéw prognostycznych
w oparciu o dane kliniczne i badania obrazowe u chorych
z przerzutami nowotworowymi do kregostupa, a takze
préba ustalenia zalecen dotyczacych postepowania te-
rapeutyczno-leczniczego u tych chorych.

Leczenie pacjentow z przerzutami howotworowymi
do kregostupa powinno by¢ ukierunkowane na poprawe
jakosci zycia chorego poprzez zniesienie bélu i poprawe
stanu neurologicznego. W procesie leczenia chorych
z przerzutami nowotworowymi do kregostupa konieczna
jest wspétpraca wielu lekarzy specjalistow miedzy innymi

neurochirurgéw, onkologéw i radiologéw. W postepo-
waniu tym stosuje sie leczenie operacyjne, radioterapie,
chemioterapie oraz terapie hormonalna, a najczesciej
kombinacje tych metod. Decyzja o wyborze danej me-
tody leczenia w duzej mierze zalezy od indywidualnego
rokowania i przewidywalnego czasu przezycia danego
pacjenta.

W ocenie rokowania i czasu przezycia u chorego
z przerzutami nowotworowymi do kregostupa bierze sie
pod uwage nastepujace czynniki: stan ogélny i neuro-
logiczny pacjenta, lokalizacje guza pierwotnego, liczbe
ognisk przerzutowych w obrebie kregostupa, stopien
uszkodzenia rdzenia kregowego, a takze obecnos¢
oraz liczbe przerzutéw w narzadach wewnetrznych.
Opracowane zostaty rézne skale i klasyfikacje pomocne
w wyborze odpowiedniej metody leczenia.

Do oceny stanu ogdlnego pacjenta z chorobg nowotwo-
rowg powszechnie wykorzystuje sie skale Karnofsky’ego
(20), w ktorej pacjent otrzymuje od 0 do 100 punktéw.
Wg tej skali czas przezycia, jako$¢ zycia wydtuza sie
u pacjentéw ze wzrostem indeksu Karnofsky’ego. War-
tosci powyzej 70pkt — dobre rokowanie przemawiajg za
podjeciem radykalnych operacyjnych metod leczenia,
a paliatywne nieoperacyjne metody leczenia powinny
by¢ rozwazane u pacjentéw z indeksem <40pkt. Skale
Karnofsky’ego przedstawia tab. 1.

W ocenie stanu neurologicznego chorych z uszkodze-
niem kregostupa wykorzystuje sie 5-stopniowa skale (A-E)
opracowang w latach szesc¢dziesigtych przez Frankel’a
i wsp. (12). Skala ta powstata pierwotnie z myslg o chorych
po urazach kregostupa, ale znalazta zastosowanie takze w
przypadku pacjentéw z przerzutami nowotworowymi do
kregostupa (15). Skale Frankel’a przedstawia tab. 2.

Pomocng w ocenie stanu neurologicznego pacjenta,
ale tylko w zakresie ruchowym jest ocena sity migsniowej
w skali od 0-5 pkt: O-porazenie migsni, 1-widoczne lub
wyczuwalne skracanie miesni w czasie skurczu, 2-czyn-
ny ruch w odciazeniu, 3-ruch pokonujacy site ciazenia,
4-ruch przeciw umiarkowanemu oporowi, 5-norma (ruch
przeciw nasilonemu oporowi). Oceny tej dokonuje sie
obustronnie oceniajac 24 migsnie (max. 240 pkt.) —skala
CMS (Conventional Motor Score) lub 14 miesni (max.
140 pkt.) —skala NASCIS (National Acute Spinal Cord Injury
Score) lub 10 grup migsniowych (max 100 pkt.) — wedtug
zaleceri Amerykariskiego Towarzystwa Urazéw Kregostupa
— ASIA (American Spinal Injury Association) (6).

W latach osiemdziesigtych Harrington zaproponowat
zalecenia dotyczace postepowania z chorymi z przerzu-
tami nowotworowymi do kregostupa. Wyréznit 5 stopni
zaawansowania zmian nowotworowych w kregostupie
—tab. 3 (16).

W ocenie Harringtona pacjenci w stopniach 1 i 2
powinni by¢ leczeni nieoperacyjnie (chemioterapia lub
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Tabela 1. Skala Karnofsky’ego - 1951 r.

Punkty Kryteria Kategorie

100 aktywnosc¢ prawidtowa zdolny do pracy i normalnej aktywnosci,

90 aktywnosc¢ prawidtowa, nie wymaga specjalnej opieki
nieznaczne objawy choroby

80 aktywnos¢ ponizej przecietnej,

pojedyncze objawy choroby

70 samodzielny, niezdolny

do kontynuowania normalnej aktywnosci
60 wymaga sporadycznej pomocy
50 wymaga znacznej pomocy i czestej

opieki medycznej

40 niepetnosprawny,
wymaga specjalistycznej opieki

30 niepetnosprawny w stopniu znaczacym,
hospitalizowany

20 niepetnosprawny w stopniu znaczacym,
hospitalizowany wymaga intensywnej opieki

10 stan agonalny

0 zgon

niezdolny do pracy

zaspokaja wiekszos¢ swych potrzeb
samodzielnie

wymaga zréznicowanej pomocy

niezdolny do samodzielnej opieki

wymaga opieki prowadzonej w placéwkach

stuzby zdrowia
szybka progresja choroby

Tabela 2. Skala Frankel’a - 1969 r.

m g 0N ®m >

catkowite uszkodzenie struktur nerwowych — brak funkcji ruchowej i czuciowej
czesciowe uszkodzenie, brak funkcji ruchowej z zachowanym czuciem

czesciowe uszkodzenie, sita miesniowa ponizej Il1° wg Lovette’a z zachowanym czuciem
czesciowe uszkodzenie, sita miesniowa ponizej V° wg Lovette’a z zachowanym czuciem
bez cech uszkodzenia struktur nerwowych — brak objawéw ubytkowych

Tabela 3. Skala Harrington’a - 1986 r.

1 bez ubytkowych objawéw neurologicznych

2 zmiana ograniczona do struktur kostnych bez wspdtistniejacego ztamania patologicznego kregu i niestabilnosci

kregostupa

3 znaczace deficyty neurologiczne (ruchowe lub czuciowe) bez zmian w strukturach kostnych

ztamania patologiczne kregéw z towarzyszacym bélem bez deficytu neurologicznego spowodowanego

uciskiem mechanicznym

5  zlamania patologiczne kregu albo niestabilnos¢ kregostupa oraz znaczace deficyty neurologiczne

terapig hormonalna), a przy braku efektu nalezy u nich za-  stanu ogélnego chorego, pierwotnej lokalizacji guza ani
stosowac radioterapie. W przypadku pacjentéw w stopniu  obecnosci przerzutéw w innych narzadach.

3 nalezy zacza¢ od radioterapii, a nastepnie zastosowac Inna klasyfikacje bioraca pod uwage stan immunolo-
chemioterapie. W stopniach 4 i 5 wskazane jest leczenie  giczny pacjenta zaproponowali w latach 80-tych De Wald
operacyjne. W tej klasyfikacji Harrington nie uwzglednit i wsp. (9) podobnie jak w skali Harringtona wyréznia sie 5
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stopni. Skale De Wald’a przedstawia tab. 4. Skala wedtug
De Wald’a ocenia stopieri zaawansowania choroby no-
wotworowej na podstawie stanu immunologicznego cho-
rego, stopnia uszkodzenia struktur kostnych kregostupa
i elementéw nerwowych kanatu kregowego. Klinicznymi
kryteriami dla rozpoznania immunosupresji s obnizenie
poziomu krwinek biatych ponizej 1000/uL, a ptytek krwi
ponizej 80x10%ulL. Leczenie operacyjne nalezy rozwazyc
gdy ponad 50% masy (objetosci) trzonu kregowego ulegto
zniszczeniu lub gdy zajete procesem nowotworowym jest
jedna lub obie nasady tuku kregowego nawet jesli nie
doszto do ztamania patologicznego trzonu kregowego.
Sytuacja taka stwarza bowiem zagrozenie wystapienia
ucisku na rdzen kregowy.

W 1990 roku Tokuhashi i wsp. opracowali progno-
styczna skale umozliwiajacg dobdr odpowiedniej metody
leczenia u pacjentéw z przerzutami nowotworowymi do
kregostupa w zaleznosci od prognozowanego czasu prze-
zycia, ktéry opiera si¢ na ocenie 6 parametréw tj. stanu
ogblnego chorych na podstawie indeksu Karnofsky’ego,
pierwotnej lokalizacji guza, liczby ognisk przerzutowych
poza kregostupem, obecnosci przerzutéw do narzadéw
wewnetrznych, liczby nacieczonych trzonéw kregowych
i objawow uszkodzenia rdzenia kregowego (31). Kazdy
parametr otrzymuje od 0 do 2 punktéw, maksymalna ilosc
wynosi 12 punktéw. Skale Tokuhashi przedstawia tab. 5.

Na podstawie ocenianych parametréw Tokuhasi i wsp.
zaproponowali podziat pacjentéw na 3 grupy, z uwagi na
prognozowany czas przezycia: ponizej 5 pkt. — przezy-
cie ponizej 3 miesiecy, od 6 do 8 pkt. —do 12 miesiecy,
powyzej 9 pkt. — powyzej 12 miesiecy.

U chorych z prognozowanym czasem przezycia po-
nizej 3 miesiecy (grupa 1) nalezy odstapic¢ od leczenia
operacyjnego i wybrac procedury zachowawcze. Chorzy

Tabela 4. Skala De Wald’a - 1985 r.

Z prognozowanym czasem przezycia powyzej 3 miesigcy
(grupa 2 i 3) wymagaja leczenia operacyjnego.

Enakoua i wsp. (11) udowodnili przydatnosc skali
Tokuhashi w ocenie rokowania u pacjentéw z przerzu-
tami do kregostupa i zaproponowali jej modyfikacje,
a mianowicie przyznanie 0 punktéw zamiast 1 w przy-
padku przerzutéw nieustalonego pochodzenia. Ponadto
wykazali, ze skala Tokuhashi moze by¢ wykorzystywana
do analiz retrospektywnie.

W 2000 i 2005 roku Tokuhashi zmodyfikowat swoja
skale prognostyczna. Zmiany dotyczyty parametru oce-
niajacego lokalizacje pierwotna guza, zmieniono zakres
punktacji z 0-2 do 0-5 tak, ze maksymalnie chory moze
uzyskaé 15 punktéw (30, 32). Modyfikacje skali Toku-
hashi w odniesieniu do pierwotnej lokalizacji nowotworu
przedstawia tab. 6.

Na podstawie tej modyfikacji Tokuhasi zapropono-
wat nowy podziat pacjentéw na 3 grupy; z uwagi na
prognozowany czas przezycia: ponizej 8 pkt. — ponizej
6 miesiecy, 9-11 pkt. — powyzej 6 miesiecy, powyzej
12 pkt. — powyzej 12 miesiecy.

U chorych z prognozowanym czasem przezycia do
6 miesiecy (grupa 1) nalezy odstgpi¢ od leczenia ope-
racyjnego i wybraé procedury zachowawcze. Chorzy
Z prognozowanym czasem przezycia powyzej 6 miesiecy
(grupa 2) wymagaja leczenia operacyjnego paliatywnego
(uwolnienie z ucisku struktur nerwowych). U chorych
Z prognozowanym czasem przezycia powyzej 12 mie-
siecy nalezy rozwazy¢ operacyjne leczenie radykalne
(usuniecie przerzutu nowotworowego, uwolnienie
z ucisku rdzenia kregowego i zapewnienie stabilizacji
kregostupa).

Ulmar i wsp. oceniali skale Tokuhashi (przed i po
modyfikacji) i wykazali staba korelacje migedzy progno-

I prawidtowy stan immunologiczny

subiektywne objawy neurologiczne — umiarkowany bdl
zniszczenie struktur kostnych — bez znieksztatcenia osi kregostupa

I prawidtowy stan immunologiczny
bol

ztamanie patologiczne kregu z nieznacznym znieksztatceniem osi kregostupa

Il objawy immunosupresji
bol

ztamanie patologiczne kregu z nieznacznym znieksztatceniem osi kregostupa

IV prawidtowy stan immunologiczny
ubytkowe objawy neurologiczne

ztamanie patologiczne kregu ze znacznym znieksztatlceniem osi kregostupa

\% objawy uogélnionej immunosupresji

zespét catkowitego poprzecznego uszkodzenia rdzenia
ztamanie patologiczne kregu ze znacznym znieksztatceniem osi kregostupa
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Tabela 5. Skala Tokuhashi - 1990 r.

stan ogdlny (wg. Karnofsky’ego) ciezki (10-40 pkt.) 0
$redni (50-70 pkt.) 1
dobry (80-100 pkt.) 2
pierwotna lokalizacja guza ptuca, zotadek 0
nerki, watroba, macica, inne,
nieznane pochodzenie guza, 1
tarczyca, prostata, sutek, odbytnica 2
liczba ognisk przerzutowych poza kregostupem >3 0
2 1
1 2
przerzuty do narzadéw wewnetrznych nie do usuniecia 0
do usuniecia 1
brak 2
liczba ognisk przerzutowych w trzonach kregowych >3 0
2 1
1 2
uszkodzenie rdzenia kregowego catkowite 0
czesciowe 1
brak 2
Tabela 6. Modyfikacja skali prognostycznej wg. Tokuhashi - 2005 r.
ptuca, zotadek, trzustka, przetyk,
pecherz moczowy, kostniakomiesak 0
watroba, pecherzyk zétciowy,

pierwotna lokalizacja nowotworu nieznane pochodzenie guza 1

inne 2

macica, nerki 3

odbytnica 4

tarczyca, prostata, sutek 5

zowanym, a rzeczywistym czasem przezycia. Dlatego
zaproponowali odmienng interpretacje tej skali: po pod-
sumowaniu punktéw podzielili pacjentéw na dwie, a nie
trzy grupy; z uwagi na prognozowany czas przezycia:
ponizej 9 pkt. — ponizej 12 miesiecy i powyzej 9 pkt.
— powyzej 12 miesigcy.

Dodatkowo pacjenci z powyzszych dwdéch grup zo-
stali zakwalifikowani do leczenia operacyjnego, Ulmar
i wsp. zaproponowali nastepujacy schemat postepowa-
nia: pierwsza grupa (gorsze rokowanie) - dostep tylny
i dekompresja struktur nerwowych kanatu kregowego
ze stabilizacjg tylna; druga grupa (lepsze rokowanie)
— oprocz dojscia tylnego dodatkowo dojscie przednie
z rekonstrukcja trzonu kregu (35).

W 2001 roku Tomita zaproponowat nowa skale opartg
tylko na 3 parametrach biologicznych: stopniu ztosliwo-
$ci guza pierwotnego, ktéry warunkuje ekspansywnosc

destrukcyjng ognisk przerzutowych, obecnoscig ognisk

przerzutowych w narzadach wewnetrznych i szkielecie kost-

nym (33). Skala wg Tomity nie uwzglednia stanu ogélnego

i neurologicznego pacjenta. Skale przedstawia tab. 7.

Na podstawie tych kryteriow Tomita i wsp. zapropo-
nowali nastepujacy algorytm postepowania:

1. od 2 do 3 pkt. — leczenie operacyjne — miejscowe
wyciecie zmiany naciekowej z marginesem onkolo-
gicznym, rokowanie dobre

2. od4do5 pkt. —leczenie operacyjne — miejscowe lub
rozlegte wyciecie zmiany przerzutowej z margine-
sem onkologicznym: operacja radykalna (uwolnienie
z ucisku struktur nerwowych i naczyniowych kanatu
kregowego ze stabilizacja wewnetrzng)

3. od 6 do 7 pkt. — paliatywne leczenie operacyjne
— uwolnienie z ucisku struktur nerwowych, progno-
zowany krotki okres przezycia — rokowanie zte

Neuroskop 2009, nr 11 81



Tabela 7. Skala Tomita - 2001 r.

stopien ztosliwosci nowotworu

powolny wzrost (z tarczycy, sutka)

umiarkowany wzrost (z nerki, macicy) 2

szybki wzrost (z ptuc, zotadka)

przerzuty do narzadéw wewnetrznych

nieobecne

mozliwe do leczenia 2

brak mozliwosci leczenia

przerzuty do szkieletu kostnego
(w tym do kregostupa)

pojedyncze
mnogie 2

4. od 8 do 10 pkt. — leczenie wytacznie objawowe,
rokowanie zte.

W aspekcie neurochirurgicznym istotna jest ocena
stabilnosci kregostupa. Koncepcje 3-kolumnowa budo-
wy kregostupa zaproponowat Denis w 1984 roku (8).
Przednia kolumna obejmuje wiezadto podtuzne przednie,
przednia potowe trzonu kregowego, krazka miedzykre-
gowego i pierscienia widknistego. Kolumna srodkowa to
tylna czesc trzonu kregowego, krazka miedzykregowego,
pierscienia wtdknistego i wiezadto podtuzne tylne. Tylng
kolumne tworza: nasady tukéw kregowych, tuk kregowy,
wyrostki poprzeczne, stawowe, wyrostek kolczysty i wie-
zadta tylne kregostupa (nadkolcowe, miedzykolcowe,
z6tte i miedzypoprzeczne) i torebki stawowe. Niestabil-
nosc kregostupa stwierdza sie w przypadku uszkodzenia
dwdch kolumn. Klasyfikacja niestabilnosci kregostupa wg
Denisa zostata opracowana z mysla o chorych po urazach
kregostupa, znajduje zastosowanie réwniez w przypadku
przerzutéw nowotworowych do kregostupa (23).

W 1988 roku Kostiuk (21) opracowat radiologiczna
ocene stabilnosci kregostupa w odniesieniu do zmian
nowotworowych w oparciu o koncepcje 2-kolumnowa.
Przednia kolumna to trzon kregu ktéry jest podzielony
na 4 kwadranty: przedni, tylny oraz prawy i lewy. Tylng
kolumne stanowia nasady tukéw kregowych, tuki kregowe
i wyrostki kregu. Tylna kolumna zostata podzielona na
prawa i lewa czesé. Niestabilnosc¢ stwierdza sie gdy zmiana
nowotworowa obejmuje powyzej 2 z 6 czesci kregu.

W latach dziewiecdziesiatych Asdourian i wsp. (2)
na podstawie przeprowadzonego badania rezonansu
magnetycznego u chorych z przerzutami do kregostupa
z raka piersi wprowadzili system stopniowania zmian
nastepujacych w trzonach kregowych przy przerzutach
nowotworowych prowadzacych do deformacji krego-
stupa (ryc. 1).

1. typ IA: wczesne ognisko przerzutowe w trzonie kregu

2. typ IB: catkowite zajecie szpiku kostnego w trzonie
kregu przez tkanke nowotworowa przy zachowanej
wysokosci trzonu

3. typ lIA: ztamanie gérnej blaszki granicznej trzonu kre-
gu z wpukleniem krazka miedzykregowego do trzonu
kregowego

4. typ 1IB: ztamanie gérnej i dolnej blaszki granicznej
z wnikaniem krazkéw miedzykregowych do trzonu
kregowego, postepujaca deformacja trzonu kregowego
powoduje sklinowacenie trzonu kregu (obraz tréjkata,
znak delta) na przekroju strzatkowym

5. typ IlIA: przedstawia zapadniecie trzonéw kregowych
z nasileniem miejscowej kifozy, stenoza kanatu kre-
gowego

6. typ IlIB: dotyczy odcinka szyjnego i ledZwiowego
kregostupa, dochodzi do kompresji trzonu z syme-
trycznym zapadnigeciem sie trzonu kregowego i stenoza
kanatu kregowego

7. typ IV: dochodzi do deformacji osi dtugiej kregostupa,
podwichniecie lub przemieszczenie sie kregéw na
skutek ztamania i zajecia nowotworem wszystkich 3
kolumn kregostupa.

W typie IA i IB przerzut nowotworowy do kregostupa
nie powoduje niestabilnosci. Typy Il lub 11l wskazuja na
obecna niestabilnos¢ osiowa, zwtaszcza w sytuacji towa-
rzyszacego nacieku nowotworowego na tylne elementy
kregow. Typ IV wskazuje na znaczng deformacje i poste-
pujaca niestabilnos¢ przemieszczeniowa (translacyjna).

W przypadku zmian o charakterze typu IA lub IB stosu-
je sie leczenie nieoperacyjne (radioterapig, chemioterapie
lub terapie hormonalna), a w przypadku ucisku na rdzen
kregowy i niewrazliwo$¢ guza na napromieniowanie za-
leca sie leczenie operacyjne. W typie Il lub Il w zwigzku
z niestabilnoscig osiowa niezaleznie od obecnosci ucisku
na rdzen kregowy wykonuje sie stabilizacje operacyjna.
W przypadku zmian o charakterze typu IV ucisk na rdzen
kregowy spowodowany jest bezposrednim uciskiem rdze-
nia przez guz i fragmenty zniszczonego kregu. W tych
przypadkach nalezy uwolni¢ rdzen kregowy z ucisku
i wykonac stabilizacje wewnetrzna kregostupa.

W 2001 roku Tomita na podstawie badari MR opie-
rajac sie na budowie anatomicznej kregu opracowat
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Typ 1A Typ IB

Typ 2A Typ 2B

Typ 3B

Typ 3A

Typ 4A

Rycina 1. Skala Asdourian’a. Typ A dotyczy odcinka piersiowe-
go, typ B odcinka szyjnego i ledZzwiowego kregostupa (2)

Typ A
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tzw. klasyfikacje chirurgiczna. Kregi podzielit na 5 stref:
trzon; nasada tuku do wyrostkéw stawowych; wyrostki
poprzeczne, tuk kregowy, wyrostek kolczysty; przestrzen
nadoponowa; przestrzeri przykregostupowa (ryc. 2).

Sklasyfikowat w 3 typy guzéw przerzutowych kre-
gostupa. Typ A (T1, T2, T3) stanowia tzw. wewnatrz-
kompartmentowe nacieki nowotworowe — ograniczone
wytacznie do zmian w strukturze kostnej. Typ 1 (T1)
zmiana naciekowa zajmuje jednga strefe kompartmentu
kostnego tj. 1 lub 2 lub 3. Typ 2 (T2) zmiana naciekowa
zajmuje dwie strefy 11 2 lub 2 i 3. Typ 3 (T3) naciek no-
wotworowy zajmuje wszystkie trzy strefy kompartmentu
kostnego. Typ B (T4, T5, T6) — zewnatrzkompartmentowe
zmiany naciekowe — przekraczajace granice kosci i na-
ciekajace odpowiednio strefy: kanatu kregowego 4 (T4),
przykregostupowa 5 (T5). Przy zajeciu obu tych przestrze-
ni naciekajac dodatkowo otaczajace kregi — T6. Ostatni
typ M (T7) stanowig wielopoziomowe zmiany w kregach
i kanale kregowym (33, 34).

Postepowanie jest nastepujace: w typie 1 (T1) — zale-
cana jest interwencja operacyjna z dostepu przedniego
korporektomia/wertebrektomia lub z dostepu tylnego
laminektomia. W typie 2 (T2) — korporektomia lub la-
minektomia albo spondylektomia. W typach 3 i 4 (T3,
T4) — spondylektomia z dojscia przedniego lub tylnego

Typ B

Typ M

Rycina 2. Klasyfikacja chirurgiczna przerzutéw nowotworowych w kregostupie wg Tomity (33).
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przeprowadzona jedno- lub dwuetapowo. W typie 5 (T5)
- w przypadku doktadnej lokalizacji guza przy dobrym
stanie ogélnym pacjenta i dobrym rokowaniu mozna wy-
konac spondylektomie. W typie 6 i 7 (T6, T7) - zalecane
jest leczenie nieoperacyjne, objawowe.

W 1997 roku Taneichi i wsp. opublikowali wyniki do-
tyczace analizy badan radiologicznych u 100 pacjentéw
z przerzutami osteolitycznymi do kregostupa piersiowego
i ledZwiowego, na podstawie ktérej opracowali kryteria
rozpoznania zagrazajacego ztamania patologicznego
kregu powodujacego niestabilnos¢ kregostupa (28).
W segmentach od Th1 do Th10 sa to: zajecie 50-60%
trzonu kregowego bez zniszczenia pozostatych struktur
kostno-wiezadtowych lub zajecie 25-30% trzonu krego-
wego wraz ze zniszczeniem stawu zebrowo-poprzeczne-
go. W segmentach od Th10 do L5 zajecie 35-40% trzonu
kregowego lub w 20-25% wraz ze zniszczeniem tylnych
elementéw aparatu kostnowiezadtowego.

Podsumowanie

Wybdér metody leczenia pacjentéw z przerzutami
nowotworowymi do kregostupa uzalezniony jest od
stanu ogdlnego i neurologicznego chorego, charakteru
nowotworu pierwotnego, wrazliwosci na radio-, che-
mio- i hormonoterapie. Ponadto nalezy oceni¢ zaawan-
sowanie choroby nowotworowej (ogniska w narzadach
wewnetrznych i szkielecie kostnym), umiejscowienie
guza w kregostupie i kanale kregowym, stopien stabil-
nosci kregostupa.

Przedstawione skale i systemy kwalifikacji moga by¢
pomocne w podjeciu decyzji w wyborze sposobu lecze-
nia operacyjnego, jak réwniez w ocenie przewidywanego
okresu przezycia.
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Streszczenie

Pierwotne nowotwory kostne kregostupa wystepuja
rzadko. W pracy przedstawiamy najczesciej wystepuja-
ce pierwotne nowotwory kostne kregostupa. Objawami
guza kregostupa sa bdl, ubytkowe objawy neurologiczne
i zniszczenie struktur kostnych kregostupa. Wiedza do-
tyczaca proceséw chorobowych niszczacych struktury
kostne kregostupa jest decydujaca w zaplanowaniu wtas-
ciwego postepowania diagnostycznego i leczniczego.
W ocenie tych zmian najwazniejsze sg badania neuro-
obrazowe i histologiczne. Postepowanie diagnostyczne
i lecznicze uzaleznione jest od agresywnosci guza,
umiejscowienia w kregostupie, kanale kregowym i prze-
strzeni przykregostupowej, objawéw neurologicznych
oraz niestabilnosci kregostupa.

Summary

Primary tumors of the bony spine are uncommon. We
describe the most common spinal tumors in detail. They
present most frequently pain, neurological deficits and
spinal deformity. Knowledge of the spectrum of lesions
affected bony spine and the surrounding soft tissues is
crucial in directing appropriate investigation and treat-
ment. In the evaluation of lesions of the osseous spine
both neuroradiological and histological examinations
are important. Patients need individualized approache
and treatment plan in view of the variations in tumor
aggressiveness, spinal level, location within the vertebral
body or posterior elements, involvement of soft tissues and
structures surrounding the vertebral column, neurological
deficits, and spinal instability.

Stowa kluczowe: pierwotne nowotwory kostne kre-
gostupa, diagnostyka neuroradiologiczna, rozpoznanie
histologiczne, leczenie

Key words: primary tumors of the bony spine, neu-
roradiological examination, histological diagnosis, tre-
atment

Pierwotne nowotwory kostne kregostupa wystepuja
rzadko — sporadycznie, ale w kazdym przypadku prowa-
dza do nieodwracalnego zniszczenia kregostupa. Okoto
18% pierwotnych nowotworéw uktadu kostnego ma
miejsce w kregostupie. 18 000 przypadkéw pierwotnych
nowotworéw kosci umiejscowionych w kregostupie jest
leczonych operacyjnie corocznie w USA (70, 74). Dazy
sie do systematyzowania etiologicznego, histologicznego,
klinicznego i topograficznego guzéw kregostupa (11, 24,
34, 39, 40, 42, 46, 52, 58, 61, 70, 77, 80, 86). Pierwot-
ne nowotwory kosci kregostupa usystematyzowane sa
w zaleznosci od ich histogenezy wedtug klasyfikacji
WHO (tab. 1) (26).

Wsréd pierwotnych nowotworéw kregostupa prze-
wazaja (90%) guzy o charakterze tagodnym: naczyniak,
kostniak kostninowy, kostniak zarodkowy, kostniako-
chrzestniak, guz olbrzymiokomérkowy oraz zmiany no-
wotworopodobne: torbiel tetniakowata, dysplazja kosci
widknista, histiocytoza z komérek Langerhansa (ziarniniak
kwasochtonny) (34, 39).

Pierwotne guzy ztosliwe kregostupa stanowia 10%
pierwotnych nowotworéw kostnych kregostupa (35, 70,
77). Do nich naleza: struniak, szpiczak jednoogniskowy
i mnogi, chrzestniakomiesak, kostniakomigsak, miesak
Ewinga, chtoniak ztosliwy.

Szczyt wystepowania pierwotnych nowotworéw kosci
przypada w drugiej i trzeciej dekadzie zycia. Powoduja
one zwykle uszkodzenie tylnych elementéw kregéw i mo-
ga by¢ umiejscowione w ré6znych odcinkach kregostupa,
np. kostniakochrzestniak w szyjnym, kostniak kostnawy
w odcinkach piersiowym i ledZwiowym, naczyniak kre-
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Tabela 1. Klasyfikacja WHO pierwotnych nowotworéw kostnych kregostupa

1. CARTILAGE-FORMING TUMORS (guzy chrzestnotwoércze)
- osteochondroma - kostniakochrzestniak
- chondroma - chrzestniak
- chondroblastoma - chrzestniak zarodkowy
- chondromyxoid fibroma - wiékniak chrzestno-sluzowy
- chondrosarcoma - chrzestniakomiesak

2. BONE FORMING TUMORS (guzy kosciotwércze)
- osteoma - kostniak
- osteoid osteoma - kostniak kostninowy
- osteoblastoma - kostniak zarodkowy
- osteosarcoma - kostniakomiesak (miesak kosciopochodny)

3. FIBROGENIC TUMORS (nowotwory tkanki widknistej)
- desmoplastic fibroma - witékniak desmoplastyczny
- fibrosarcoma - wiékniakomiesak

4. FIBROHISTIOCYTIC TUMORS (nowotwory fibrohistiocytarne)
- benign fibrous histiocytoma - tagodny wtékniak histiocytarny
- malignant fibrous histiocytoma - ztosliwy wtékniak histiocytarny

5. EWING SARCOMA (PRIMITIVE NEUROECTODERMAL TUMOR)
- (miesak Ewinga) (prymitywny nowotwdr neuroektodermalny)

6. HAEMATOPOIETIC TUMORS (rozrosty nowotworowe szpiku i komérek uktadu chtonnego)
- plasma cell myeloma - szpiczak
- malignant lymphoma - chtoniak ztosliwy

7. GIANT CELL TUMOR - guz olbrzymiokomdérkowy

8. NOTOCHONDRAL TUMORS - nowotwory z pozostatosci struny grzbietowej
- chordoma - struniak

9. VASCULAR TUMORS - Nowotwory pochodzenia naczyniowego
- haemangioma - naczyniak krwionosny
- angiosarcoma - miesak naczyniowy, naczyniakomiesak

10. SMOOTH MUSCLE TUMORS (guzy tkanki miesniowej gtadkiej)
- leiomyoma - miesniak gtadkomdrkowy
- leiomyosarcoma - miesniakomiesak gtadkomérkowy

11. LIPOGENIC TUMORS (howotwory tkanki ttuszczowej)
- lipoma - ttuszczak
- liposarcoma - ttuszczakomiesak

12. NEURAL TUMORS (nowotwory nerwéw obwodowych)
- neurilemmoma - nerwiak ostonkowy

13. MISCELLANEOUS TUMORS (inne (r6zne) nowotwory)
- adamantinoma - szkliwiak
- metastatic malignancy - przerzuty nowotworéw do kosci
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14. MISCELLANEOUS LESIONS (inne zmiany nowotworopodobne)

- aneurysmal bone cyst - torbiel tetniakowata kosci
- simple cyst - torbiel samotna kosci (prosta)

- fibrous dysplasia - dysplazja wtdknista

- osteofibrous dysplasia - dysplazja kostnowtéknista

- Langerhans cell histiocytosis - histiocytoza z komérek Langerhansa
- Erdheim-Chester disease - choroba Erdheima - Chestera
- chest wall hamartoma - hamartoma sciany klatki piersiowej

15. JOINT LESIONS (zmiany w stawach)
- guzy maziéwkowe

- synovial chondromatosis - chondromatoza maziéwkowa (chrzestniakowatos¢ maziéwki)

gostupa w - dolnym piersiowym i gérnym ledZwiowym,
- struniak w miejscach potaczeri czaszkowo-kregostupo-
wego i krzyzowo-guzicznego (35, 52).

Choroba nowotworowa kregostupa rozpoznawana
jest na r6znym etapie rozwoju. Pierwszy - okreslany sta-
dium ukrytym cechuje sie brakiem objawéw klinicznych
zaréwno podmiotowych, jak i przedmiotowych. Guz
(kostniak kostnawy, kostniakochrzestniak, histiocytoza
z komérek Langerhansa) zostaje przypadkowo wykryty
podczas badan radiologicznych i zazwyczaj nie wymaga
leczenia operacyjnego. Gdy nowotwdr powoduje bdl
to wyrézniamy drugie, aktywne stadium - spowodowa-
ne uciskiem rdzenia kregowego i korzeni nerwowych.
W trzecim - agresywnym stadium stwierdza si¢ ubytkowe
objawy neurologiczne, zniszczenie kregéw i uogélniong
chorobe nowotworowa (58).

Na obraz kliniczny maja wptyw czynniki miejscowe
wynikajace z uszkodzenia rdzenia kregowego i korzeni
nerwowych, kregostupa, struktur okotokregostupowych
oraz ogélne zwigzane z choroba nowotworowa. Przyczy-
na uszkodzenia rdzenia i korzeni nerwéw rdzeniowych
jest ucisk przez fragmenty patologicznie ztamanego kregu
lub przez zewnatrztwardéwkowe nacieczenie nowotwo-
rowe. W guzach bogato unaczynionych dochodzi do
uszkodzenia rdzenia kregowego wskutek krwawienia do
przestrzeni zewnatrztwardéwkowej. Nowotwdr moze tez
doprowadzi¢ do przewlektego lub ostrego niedokrwienia
rdzenia kregowego w réznych odcinkach, np. katastro-
fa naczyniowa w granicznym obszarze unaczynienia
rdzenia (segmenty Th3-Th5) prowadzi do nagtego wiot-
kiego porazenia koriczyn dolnych. Do innych przyczyn
uszkodzen rdzenia w chorobie nowotworowej naleza:
naczyniopochodny obrzek rdzenia kregowego, zastdj
krwi w splotach zylnych kanatu kregowego, jak réwniez
bezposrednie zniszczenie rdzenia kregowego przez no-
wotwdr lub niestabilnos¢ kregostupa (20, 79).

Diagnostyka zostaje podjeta najczesciej dopiero po
wystapieniu objawéw choroby. Stwierdzane wéwczas
objawy kliniczne to bél (85% przyp.), ubytkowe objawy
neurologiczne (60% przyp.), znieksztatcenie i niestabil-

nos¢ kregostupa (10% przyp.) (74). Zdjecia rentgenowskie
przegladowe kregostupa w projekcjach przednio-tylnej
i bocznej, tomografia komputerowa (KT) i rezonans
magnetyczny kregostupa (MR) sg podstawowymi ba-
daniami diagnostycznymi. Badania neuroradiologiczne
pozwalaja okresli¢ umiejscowienie i rozlegtos¢ procesu
nowotworowego. Scyntygrafia, badania laboratoryjne
(poziom fosfatazy zasadowej, wapnia zjonizowanego)
informuja o stopniu zaawansowania choroby nowotwo-
rowej (23, 29, 34, 35, 40, 42, 61, 63, 84, 86).

Plan leczenia uzalezniony jest od agresywnosci guza,
poziomu umiejscowienia guza, rozlegtosci w kregostu-
pie i okolicy przykregostupowej, stopnia niestabilnosci
kregostupa, charakteru objawéw neurologicznych. Zakres
wskazari do interwencji operacyjnej obejmuje béle, ubyt-
kowe objawy neurologiczne, zniszczenie struktur kost-
nych kregostupa, niestabilnosci, koniecznos¢ uzyskania
materiatu diagnostycznego (otwarta biopsja), brak reakcji
nowotworu na radioterapie i nasilenie ubytkowych obja-
wéw neurologicznych podczas prowadzenia radioterapii
(12,14, 27, 35, 40, 55, 58, 74, 77).

Rézny jest zakres radykalnosci operacji pierwotnego
kostnego nowotworu kregostupa. Stopieri radykalnosci
operacji obejmuje: ,en bloc excision” (wyciecie z mar-
ginesem zdrowej tkanki), ,marginal resection” (usuniecie
wzdtuz pseudotorebki), ,intralesional debulking” (zmniej-
szenie masy guza) (5, 10, 15, 56, 76).

W celu zaplanowania radykalnosci operacji Wein-
stein, Boriani i Biagini przedstawili sposoby uscislenia
potozenia guza w kregostupie wykorzystujac system
zaproponowany przez Ennekinga dla pierwotnych gu-
z6w kosci dugich. System Weinstein, Boriani i Biagini
uwzglednia trzy sposoby okreslenia potozenia guza:
wedtug ich lokalizacji w 12 promienistych strefach na
przekroju poprzecznym trzonu kregowego (podobnie do
tarczy zegara), wedtug ich utozenia w koncentrycznych
strefach (od A do E) rozciagajacych sie od przykregostu-
powych tkanek miekkich do opony i wedtug ich lokali-
zacji w podtuznej orientacji - uwzglednia ilos¢ zajetych
kregow (ryc. 1) (11, 24, 88). Przy planowaniu operacji
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Rycina 1. Zakres usuniecia pierwotnych nowotworéw kosci kregostupa wedtug systemu Weinstein, Boriani i Biagini okreslajgcego

potozenie guza w kregostupie (11, 88).

koniecznym jest potaczenie danych uzyskanych z tego
schematu z wiedza o biologii guza w celu uzyskania jak
najbardziej radykalnego usunigcia nowotworu. Jednak
przed ustaleniem ostatecznego planu leczenia kazdy cho-
ry powinien by¢ rozpatrywany indywidualnie w aspekcie
odmian agresywnosci guza, poziomu uszkodzenia krego-
stupa, lokalizacji guza w obrebie kregu i umiejscowienia
w tkankach miekkich przykregostupowych, sasiedztwa
guza z innymi strukturami anatomicznymi przykregostu-
powymi, obecnosci ubytkowych objawdéw neurologicz-
nych i niestabilnosci kregostupa.

Powodzenie leczenia operacyjnego guzéw zalezy
od ich natury histologicznej, zaawansowania choroby no-
wotworowej kregostupa, ciezkosci uszkodzenia rdzenia
kregowego i stanu ogdlnego chorego. Radykalne usunie-
cie nowotworu ogranicza wiele czynnikéw, do ktérych
nalezg ztozona budowa anatomiczna kregostupa, bez-
posrednie sasiedztwo waznych narzadéw szyi, klatki
piersiowej, przestrzeni zaotrzewnowej, brzucha i inne
(3,5,10, 14, 27,32, 35, 48, 52, 62).

Wykorzystywane sg rozmaite dojscia operacyjne
do kregostupa i rézne sposoby stabilizacji wewnetrzne;j.
Nie uzyskano zadowalajacych wynikéw leczenia na drodze
laminektomii. Usuniecie tylnego kompleksu kostno-wiezad-
towego kregdw, jezeli nie byta zastosowana stabilizacja we-
wnetrzna, prowadzito do postepujacej kifozy, nasilenia bélu
i ubytkowych objawéw neurologicznych (44, 58, 83).

Guzy umiejscowione w trzonach kregéw wymagaja
leczenia z dostepu przedniego (przez tylng sciane gar-
dta, zazuchwowego, szyjnego, torakotomii, zaotrzew-
nowego lub przez jame brzuszng) (ryc. 2 i 3). McAfee
i Zdeblick (54), Siegal i wsp. (73), Sundaresan i wsp. (79)
uwazaja, ze dostep przedni do kregostupa jest jedyna
bezpieczng droga uwolnienia z ucisku rdzenia kregowego
w przypadku zniszczenia trzonéw kregowych.

Ze wzgledu na uwarunkowania anatomiczne zabieg
usuniecia nowotworu niszczacego trzony kregowe w od-
cinkach piersiowym i ledZwiowym moze by¢ przeprowa-
dzony droga tylno-boczna, jedno lub obustronna. Taka
taktyka postepowania operacyjnego jest mniej inwazyjna
niz dojscie przednie i réwniez pozwala na dostep do
przedniej czesci kanatu kregowego, trzondw kregowych,
okolicy przykregostupowej. Zapewnia odbarczenie rdze-
nia kregowego i korzeni nerwéw rdzeniowych, ale zwykle
nie pozwala na doszczetne usuniecie nowotworu. Dojscie
operacyjne tylno-boczne jest wykorzystywane przede
wszystkim do leczenia nowotworéw przerzutowych, ale
takze do nowotworéw pierwotnych przykregostupowych,
guzéw klepsydrowatych. W tych przypadkach operacja
ograniczona do jednego etapu zapewnia usuniecie guza
z kregostupa i kanatu kregowego i przestrzeni przykrego-
stupowe;j (ryc. 4). Jednak podczas operacji moga wystapic
trudnosci polegajace na oddzieleniu guza od struktur
klatki piersiowej i brzucha (12,14, 15, 28, 48, 57, 64).
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Rycina 2. Chora J.K., lat 16 z bélem o charakterze neuralgii
podpotylicznej i bélowym ograniczeniem ruchomosci szyi.
Badanie MR przedstawia rozlegtos¢ guza siegajacego od prze-
strzeni pozagardfowej do kanatu kregowego (a). W operacji
jednoczasowej dwuetapowej (dojscie zazuchwowe i tylne)
usunieto guz prawie doszczetnie uzyskujac petne uwolnienie
z ucisku rdzenia kregowego. Pooperacyjne zdjecia rentgenow-
skie w projekcji bocznej (b) i przednio-tylnej (c) uwidaczniajg
stabilizacje systemem CCD. Badaniem histologicznym rozpo-
znano kostniaka zarodkowego.

W nowotworach kostnych kregostupa, zwtaszcza
tagodnych, niszczacych przednie i tylne elementy kre-
gow zalecane jest postepowanie dwuetapowe (dostep
tylny i przedni). Jednak mozna skréci¢ czas leczenia
w niektérych przypadkach stosujac obustronne dojscie
tylno-boczne, ktére umozliwia catkowite usuniecie kregu
i dekompresje rdzenia kregowego (12, 27, 28, 35, 44,
54,78, 88).

Po usunieciu guza i uwolnieniu z ucisku rdzenia
kregowego konieczne jest przywrdcenie stabilnosci
kregostupa, co mozna uczyni¢ wykorzystujac dostep
operacyjny tylny i/lub przedni. Do stabilizacji krego-
stupa uzywa sie implanty metalowe oraz przeszcze-
py kostne ktére pozwalaja na rekonstrukcje trzonu
kregowego (ryc. 5). W przypadkach nowotworéw
ztosliwych zatozenie przeszczepu kostnego nie jest
wskazane, gdyz ulegnie on zniszczeniu (w przypadku
wznowy guza lub podczas stosowania napromienio-

wania). W niektérych przypadkach autogenne lub
liofilizowane przeszczepy kostne moga zostac zasta-
pione cementem akrylowym (12, 14, 16, 27, 28, 45,
56, 68, 76, 79).

Powiktania po operacjach wystepuja w 11% przypad-
kéw. Zawsze podczas operacji istnieje ryzyko uszkodze-
nia uktadu nerwowego co prowadzi do nasilenia ubytko-
wych objawéw neurologicznych. Ocenia sig¢, ze pogor-
szenie stanu neurologicznego spowodowane zabiegiem
wystepuje z czestoscig od 1% do 8%. Do najczestszych
powiktari naleza: ptynotoki ptynu mézgowordzenio-
wego z rany operacyjnej, zakazenia rany operacyjnej.
U chorych u ktérych wystepuja objawy uszkodzenia
rdzenia kregowego nalezy wzia¢ pod uwage mozliwos¢
wystapienia przewlektych zapaleri drég moczowych,
wyniszczenie organizmu, odlezyny, zakrzepice zylna
i zatory do tetnicy ptucnej, niewydolnos¢ nerek, zapalenie
ptuc, posocznice (14, 45, 78).

90 Neuroskop 2009, nr 11



Rycina 3. Chora J.B. lat 31 z bélem o charakterze neuralgii miedzyzebrowej i niedowtadem koriczyn dolnych. Badania KT (a)
i MR (b) wykazato zniszczenie trzonu kregu Th8 i guz w przestrzeni przykregostupowej. Z torakotomii usunieto guz i dokonano
stabilizacji wewnetrznej kregostupa. Pooperacyjne zdjecie rtg a-p (c) i KT (d) przedstawiajg stan po usunieciu guza obejmujgcego
trzon kregu Th8, implant z cementu akrylowego i blache Z. Histologicznie guz olbrzymiokomdrkowy.

Rycina 4. Chory P. R., lat 49 z bélem o charakterze rwy kulszowej prawostronnej. Badanie MR
(a, b) przedstawia zniszczenie trzonu, prawej nasady tuku kregu L3 i wpuklanie sie guza do
kanatu kregowego. Z dojscia operacyjnego tylnego, przeznasadowego prawostronnego usu-
nieto zniszczone struktury kostne kregu i guz z kanatu kregowego oraz dokonano stabilizacji
wewnelrznej kregostupa. Pooperacyjne zdjecia rentgenowskie (c, d) wykazujg stan po usunie-
ciu nowotworu i zespoleniu przeznasadowym. Badanie histopatologiczne wykazato utkanie
typowe dla szpiczaka.
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Rycina 5. Chory M.B., lat 33 z bélem szyjno-ramiennym i ostabieniem sity miesniowej koriczyn gornych i dolnych. W badaniu
neurologicznym stwierdzono niedowtad czterokoriczynowy. Badanie MR uwidacznia guz w kanale kregowym, zmiany w kre-
gach C4 i C5 oraz obecnosc guza w przestrzeni przykregostupowej. Po usunieciu guza w operacji jednoczasowej, dwuetapowej
(z dojscia tylnego i przedniego) dokonano stabilizacji tylnej i przedniej kregostupa. Pooperacyjne zdjecie rtg w projekcji bocznej
(b) i a-p (c) przedstawiajg stan po usunieciu guza i stabilizacji kregostupa. Badaniem histologicznym stwierdzono struniaka.

Petne wyleczenie, poprzez usunigcie guza mozna
uzyskacd tylko u chorego z tagodnym, pierwotnym nowo-
tworem kosci (10, 13, 27, 32, 40, 46, 52, 65, 74, 86).

Radioterapia jest uzupetnieniem leczenia operacyjne-
go, jezeli doszczetne usunigcie nowotworu jest niemozli-
we, albo gdy zabieg ograniczyt sie do biopsji nowotworu.
Do promienioczutych naleza nowotwory wywodzace
sie z tkanek szpiku kostnego, ze struny grzbietowej,
a takze chtoniak ztosliwy i miesak kostny. W tagodnych
nowotworach pierwotnych kregostupa zwykle nie stosu-
je sie radioterapii, z wyjatkiem niektérych przypadkéw
histiocytozy z komérek Langerhansa, naczyniaka zloka-
lizowanego w trzonie kregu. Chemioterapia stosowana
jestw miesaku kostnym, szpiczaku i chfoniaku ztosliwym
(17,19, 39, 40, 55, 62, 70, 77, 85).

Rokowanie u chorych z nowotworami kostnymi kre-
gostupa zalezy od ich rodzaju histologicznego, stopnia
biologicznej ztosliwosci jak réwniez zakresu i nasilenia
ubytkowych objawéw neurologicznych (26, 27, 40, 62,
77, 80),

Ponizej zostaty omdéwione najczesciej rozpoznawa-
ne guzy kostne kregostupa. Guzy tagodne: naczyniak,
kostniak zarodkowy, kostniakochrzestniak, guz olbrzy-

miokomérkowy kosci. Guzy ztosliwe: chtoniak ztosliwy,
kostniakomiesak, migsak Ewinga, chrzestniakomiesak,
struniak, szpiczak pojedynczy. Zmiany nowotworo-
podobne: histiocytoza z komérek Langerhansa, torbiel
tetniakowata, dysplazja kosci wiéknista.

Naczyniak krwionosny (haemangioma)

Najczestszy pierwotny guz kostny kregostupa. 25,7%
naczyniakow wystepuje w kregostupie (64% pojedyncze,
34% naczyniaki mnogie). Stanowig 2%-3% wszystkich
guzéw kregostupa. Czesciej spotykane sa u mezczyzn.
Rozpoznawane w 4 do 6 dekadzie zycia. W 1% naczy-
niaki wykazuja objawy kliniczne. Ciaza moze zaostrzy¢
objawy naczyniaka (41).

Naczyniaki najczesciej sq rozpoznawane w odcinku
piersiowym kregostupa (60%) natomiast w pozostatych
odcinkach sa diagnozowane rzadziej w ledZwiowym
- 29%, szyjnym - 6% i kosci krzyzowej 5%. Gtéwnie sq
umiejscowione w trzonie kregowym, ale moga tez obej-
mowac tylne czesci kregu w 10% do 15% przypadkéw.
Z uwagi na przebieg kliniczny wyréznia sie naczyniaki
nieobjawowe i agresywne - objawowe powodujace ucisk
rdzenia kregowego. Naczyniaki objawowe szczegdlnie
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Rycina 6. Naczyniak jamisty (H&E).

spotykane sa u kobiet. Okoto 1/3 naczyniakéw jest na-
czyniakami mnogimi (59, 65).

Na zdjeciach rentgenowskich przegladowych pogru-
biate pionowo przebiegajace beleczki kostne manifestuja
sie jako linijne, réwnolegte zageszczenia opisywane
jako ,wiezienne kraty”. Naczyniaki moga manifestowac
sie tez jako ogniska lityczne i wraz z beleczkowaniem
- s3 podobne do ,plastra miodu”. Na zdjeciach osiowej
tomografii komputerowej pogrubiate beleczki daja typo-
wy nakrapiany (kropkowany) obraz trzonu kregowego.
W badaniu rezonansu magnetycznego kregostupa naczy-
niaki kregostupa powodujg wzrost intensywnosci sygnatu
w obrazach T1 i T2 zaleznych (40, 59).

Objawy korzeniowe i rdzeniowe powodowane sa
powiekszaniem sie naczyniaka w kierunku kanatu kre-
gowego i otworéw miedzykregowych, rzadziej przez zta-
manie kompresyjne kregu. Ztamania kompresyjne kregu
wystepuja raczej niezwykle rzadko z powodu obecnego
zgrubienia beleczek kostnych (40).

Z uwagi na niskie ryzyko nasilenia objawéw (progresji
naczyniaka), u pacjentéw bezobjawowych, rozpoznany
u nich przypadkowo naczyniak nie wymagaja leczenia.
Przeciwnie pacjenci z bélem miejscowym kregostupa
powinni by¢ poddani corocznie kontrolnemu badaniu
rtg i neurologicznemu w celu obserwacji progresji zmia-
ny. Progresywnie narastajace objawy sa wskazaniem do
podjecia leczenia, ktéra moze obejmowac przezskérna
wertebroplastyke, chirurgiczng interwencje - dekom-

presje, stabilizacje, radioterapie lub potaczenie tego
leczenia. Radioterapia jest generalnie zarezerwowana
dla czesciowo usunietych naczyniakéw, szczegélnie
dla tych z rozlegtym zajeciem trzonu, jakkolwiek moze
by¢ réwniez rozwazona jako leczenie pierwotne (41, 59,
65, 82, 90).

Mikroskopowo naczyniaki zbudowane sg ze skupisk
nieregularnych naczyniowych przestrzeni o poszerzonym
Swietle, wyscielonych komérkami endotelialnymi. Naczy-
niaki moga by¢ typu kapilarnego lub jamistego (26). Typ
jamisty naczyniaka jest czestszy (ryc. 6).

Kostniak kostninowy i kostniak zarodkowy
(osteoid osteoma, osteoblastoma)

Kostniak kostninowy i kostniak zarodkowy wykazuja
bardzo silng predylekcje do wystepowania u osobnikéw
mtodych ptci meskiej. Kostniak kostninowy spotykany jest
cztery razy czesciej niz kostniak zarodkowy. Z posréd
wszystkich kostniakéw kostninowych 10% wystepuje
w kregostupie. Najczesciej spostrzegane sa w odcinku
ledZwiowym, nastepnie szyjnym, piersiowym najrzadziej
w kosci krzyzowej. Szczyt wystepowania ma miejsce
w drugiej dekadzie zycia. Czesto u pacjentéw z kost-
niakiem kostninowym stwierdza sie¢ bolesng skolioze
(38, 66, 71).

Zdjecia przegladowe rtg uwidaczniaja mate, centralnie
potozone jadro z reaktywnym odczynem sklerotycznym
i/lub miejscowa skoliozg z wypuktoscig w miejscu guza.
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Rycina 7. Kostniak zarodkowy (H&E).

Wiegksza wartosc¢ diagnostyczng w tym przypadku ma
badanie KT, ktére pokazuje centralnie potozone jadro (ni-
dus) z r6zna zawartoscig skostnienia i szerokg obwodowa
strefe reaktywnej sklerotyzacji. Leczenie zachowawcze
kostniakéw kostninowych obejmuje podawanie prepa-
ratéw kwasu salicylowego. Jezeli nie ma odpowiedzi na
leczenie zachowawcze operacja polega na catkowitym
usunieciu gniazda guza. W niektérych przypadkach
konieczne jest leczenie operacyjne skoliozy z zastoso-
waniem instrumentarium. Niektére przypadki sg leczone
z wykorzystaniem ablacji pradem o wysokiej czestotliwo-
$ci, laserem lub iniekcja alkoholu (29, 38, 40, 74).

Kostniak zarodkowy zazwyczaj wystepuje ponizej
30 roku zycia. 30% kostniakéw zarodkowych wystepuje
w kregostupie bez predylekcji do jego poszczegdinych
odcinkéw (8).

Kostniak zarodkowy ma tendencje do zajmowania
tylnych elementéw kregéw, ale zmiana moze byc obecna

w nasadzie tuku i trzonach kregu. Kostniak zarodkowy
jest bardziej agresywnym guzem niz kostniak kostnino-
wy. Catkowite usuniecie guza bez wystapienia powi-
ktan jest bardzo trudne (69). Nawrotowos¢ po leczeniu
operacyjnym siega 10%. Rola radioterapii w zmianach
nawrotowych i trudnych do usunigcia jest kontrowersyjna
(18, 66).

Kostniak kostninowy i tagodny kostniak zarodkowy
maja te same histologiczne cechy i tylko réznia sie
wielkoscia (26, 40). Srednica kostniaka zarodkowego
jest wieksza niz 1,5 cm. Jadro tych nowotworéw jest
zbudowane z taczacych sie ze sobg beleczek kostnych,
z obecnoscia tkanki tacznej widknistej oraz naczyn
krwionosnych. Guzy te moga by¢ otoczone sklerotycz-
nym brzegiem (ryc. 7). Obie zmiany sa klasyfikowane
jako guzy tagodne, jednak kostniak zarodkowy moze
by¢ bardziej agresywny klinicznie i histologicznie
(26, 40).
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Rycina 8. Guz olbrzymiokomaorkowy (H&E).

Kostniakochrzestniak (osteochondroma)

Jest czestym tagodnym guzem kosci. Dyskusyjnym jest
czy zmiana chorobowa nie powinna by¢ rozpatrywana
jako hamartoma. Zazwyczaj diagnozowany jest pojedyn-
czy guz, ale zmiany moga by¢ obecne w wielu miejscach
szkieletu kostnego pod postacig dziedzicznych wyrosli
kostnych. Kostniakochrzestniaki maja silng predylekcje
do ptci meskiej i sa rozpoznawane zazwyczaj w trzeciej
i czwartej dekadzie zycia. Kostniakochrzestniaki rzadko
zajmuja kregostup. Stanowia od 3% do 4% wszystkich
guzéw kregostupa. 50% tych guzéw jest diagnozowa-
nych w kregostupie szyjnym, 30% w piersiowym i 20%
w ledZzwiowym. W badaniu palpacyjnym moze byc¢
wyczuwalna masa guza (23, 39, 70, 75)

W badaniu MR centrum zmiany charakteryzuje sie
wysoka intensywnoscia sygnatu, a otoczenie korowe
guza ma niska intensywno$¢ sygnatu w czasie T2 (40, 75,
84, 86).

Leczenie operacyjne jest podejmowane tylko w przy-
padkach objawowych guzéw. Dazy sie do radykalnego
usuniecia zmiany, gdyz jest mozliwos¢ transformacji
kostniakochrzestniaka do kostniakomigsaka (74).

W obrazie histologicznym kostniakochrzestniaka
pokrywa okostna i ochrzestna a grubosc tej pokrywy jest

rézna. W obrazie makroskopowym jest ona gtadka i po-
tyskliwa. Konsystencja samego guza jest bardzo twarda.
Jest on zbudowany z tkanki kostnej zbitej i z gabczastej
pokrytej chrzastka szklistg. Ta chrzestna ,czapka” guza
zbudowana jest z chondrocytéw utozonych w kolumny
z widocznymi ogniskami nawapnieri i kostnienia. Uszy-
putowana kostna wyniostos¢ jest potaczona z kregiem bez
zaburzen jego ciagtosci korowej. Najczestszym miejscem
wystepowania zmiany jest kregostup szyjny (szczegélnie
drugi kreg szyjny), a tylne elementy kregu sa czesciej
zajete niz trzon (40, 26, 75).

Guz olbrzymiokomérkowy kosci
(giant cell tumor)

Kos¢ krzyzowa jest jednym z najczesciej zajmowa-
nych przez ten guz okolic w szkielecie kostnym. Guzy
olbrzymiokomdrkowe rzadko wystepuja w kregostupie
powyzej kosci krzyzowej. Wystepuja najczesciej w 3 i 4
dekadzie zycia. Czesciej u kobiet niz mezczyzn. Wyste-
powanie w kregostupie stanowi okoto 10% wszystkich
guzéw olbrzymiokomdérkowych kosci (37, 50, 72).

Trzon kregu jest najczestszym miejscem wystepo-
wania guza (54%). Rzadziej moze dotyczy¢ tuku kregu
(17%) lub tuku kregu i trzonu (29%). Guz olbrzymioko-
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morkowy w zdjeciach rentgenowskich manifestuje sie
jako ekspansywna zmiana przepuszczalna dla promieni
rentgenowskich, bez brzeznej sklerotyzacji. Badanie KT
moze jednak wykazywac brzezny odczyn sklerotyczny.
Rézna intensywnos¢ sygnatu widoczna jest w badaniu
MR w sekwencjach T1 i T2 zaleznych. Guz zwykle jest
bogato unaczyniony (50, 29, 40).

W celu ustalenia rozpoznania przed operacja czesto
jest wykonywana biopsja guza pod kontrolg KT. Z powodu
obfitego unaczynienia guza zalecana jest przedoperacyj-
na angiografia z embolizacja. Usuniecie guza z szerokim
marginesem zapobiega miejscowej wznowie, ale zwiek-
sza mozliwos$¢ wystapienia powiktan (69, 89). Inne opcje
leczenia obejmuja czeSciowe usuniecie guza i zastosowa-
niem nastepowej radioterapii. Opisywane sg przypadki
stosowania cementu kostnego w miejsce usunigtego guza.
Radioterapia jest zalecana w przypadkach operacji nie-
radykalnych, ale moze spowodowac indukcje miesaka.
Posta¢ kregostupowa guza olbrzymiokomérkowego ma
zte rokowanie. Wznowy po operacji sa obserwowane
w 80% przypadkéw (21, 33, 37, 50).

Histologicznie utkanie jest obfitokomérkowe, ztozone
z komorek wrzecionowatych i owalnych oraz bardzo
licznych wielojadrzastych komérek olbrzymich. Poza tym
moga wystepowac komérki piankowate. Zrab nowotwo-
rowy jest silnie unaczyniony (ryc. 8).

Chtoniak ztosliwy (malignant lymphoma)

Kregostup jest potencjalnym miejscem wystepowania
catego spektrum chtoniakéw. Pierwotny chtoniak kosci
wystepuje rzadko i stanowi od 1% do 3% wszystkich
chtoniakéw. Najczesciej zmiana wykazywana jest w ko-
$ci udowe;j, kosci ramiennej, piszczelowej i kregostupie.
Szczyt wystepowania pierwotnego chtoniaka ztosliwego
kosci ma miejsce w piatej i széstej dekadzie zycia, prze-
waza pte¢ meska (stosunek mezczyzn do kobiet 8:1)
(42, 55, 80).

W badaniach rtg i KT dominujg zmiany osteolitycz-
ne. Uwidaczniaja one nacieczenie szpiku, patologiczne
ztamanie i obecnos¢ guza przykregostupowego. Badanie
MR we wszystkich sekwencjach wykazuje posredni sygnat
i uwidacznia rozlegte wzmocnienie guza po podaniu
kontrastu (40, 61).

W przypadkach podejrzenia pierwotnego chtoniaka
kosci w badaniach klinicznych powinno sie szukac
innych uktadowych objawéw chtoniaka. Najczestszym
pierwotnym chtoniakiem kosci jest nowotwér z duzych
nowotworowych limfocytéw typu B. Rozpoznanie opiera
sie na stwierdzeniu klonalnej proliferacji nowotworowych
limfocytéw na podstawie reakcji immunohistochemicz-
nych i analizy w cytometrii przeptywowej (26, 42, 55).

Leczenie uzaleznione jest od zaawansowania chto-
niaka w kregostupie. Moze by¢ ograniczone do biopsji

igtowej lub otwartej. W przypadkach objawéw ucisku
rdzenia, korzeni nerwowych i niestabilnosci kregostupa
konieczne jest uwolnienie z ucisku struktur nerwowych
i zapewnienie stabilizacji wewnetrznej kregostupa.
Po ustaleniu rozpoznania stosowane sa radioterapia
i chemioterapia pod kontrolg hematologiczng (40, 85).

Kostniakomiesak (osteosarcoma)

Pierwotny kostniakomiesak kregostupa jest rzadkim
nowotworem i stanowi 5% wszystkich migsakéw kost-
nopochodnych. Wystepuje w czwartej dekadzie zycia,
nieznacznie czesciej u kobiet niz mezczyzn. Stanowi
okoto 4% pierwotnych guzéw kregostupa. Kostniako-
miesaki moga rozwijac sie w poprzednio naswietlanych
obszarach ciata lub w miejscu wystepowania choroby
Pageta (2, 40).

U 90% pacjentéw zmiana zajmuje trzon kregowy.
Najczesciej guz wystepuje w kregostupie piersiowym
(33%) i w odcinku ledZwiowym (32%), rzadziej w kosci
krzyzowej (21%) i odcinku szyjnym (14%) (40, 42, 86).

Badania rentgenowskie przedstawiaja destrukcje
warstwy korowej kosci i obecnos¢ masy guza przykre-
gostupowo. W badaniu MR, zmineralizowana czes¢
masy guza jest widoczna przy niskim sygnale w czasie
T1 i T2. Migkkie masy guza charakteryzuje niski sygnat
w czasie T1 i wysoki sygnat w czasie T2. Po podaniu
kontrastu masa guza wykazuje umiarkowane wzmoc-
nienie (40, 86, 87).

Zalecana jest chemioterapia. Dobre wyniki leczenia
uzyskuje sie dzieki skojarzeniu chirurgii i chemioterapii,
pod warunkiem, ze leczenie zostaje podjete przed wysta-
pieniem przerzutéw (16). Stosowana jest rowniez radiote-
rapia. Rokowanie co do wyleczenia jest zte (2, 51).

Mikroskopowo kostniakomiesak zbudowany jest
z wrzecionowatych komdérek mezenchymalnych, ktére
wytwarzaja nowotworowg substancje miedzykomaérko-
wa. Ze wzgledu na jej charakter wyréznia sie nastepujace
podtypy tego nowotworu: osteoblastyczny, fibroblastycz-
ny i chondroblastyczny. Dla ustalenia ostatecznego roz-
poznania konieczna jest korelacja obrazu radiologicznego
z obrazem histologicznym (26).

Miesak Ewinga
(primitive neuroectodermal tumor)

Rozpoznawany jest najczesciej w kosciach dtugich
u dzieci. Pierwotna postaé kregostupowa stanowi 10%
wszystkich miesakéw Ewinga. Wiecej jak potowa przy-
padkéw umiejscowiona jest w kosci krzyzowej, 25%
w segmentach ledZzwiowych kregostupa, 10% przy-
padkéw w odcinku piersiowym, a w odcinku szyjnym
opisywane sa pojedyncze kazuistyczne przypadki tego
nowotworu. Miesak Ewinga moze wywodzic sie z przy-
kregostupowych tkanek miekkich i wtdrnie zajmowac
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przestrzen nadtwardéwkowa. Postac¢ pierwotna we-
wnatrzoponowa (z lub bez komponenty wewnatrzrdze-
niowej) ma zazwyczaj charakter opiséw pojedynczych
przypadkéw (19, 40, 77).

W badaniach rentgenowskich guz wykazuje zmiany
w kosci poréwnywalne z obrazem tkaniny zniszczonej
przez mole. Proces chorobowy zwykle zaczyna sie od
trzonu kregowego. Destrukcja trzonu kregowego nie jest
rozlegta ale wspdtistnieje z guzem przykregostupowym
lub naciekiem nadtwardéwkowym w kanale kregowym.
Zmiany intensywnosci sygnatu w badaniu MR sa rézne.
W czasie T1 sygnat jest posredni lub niski i w czasie T2
intensywnosc sygnatu jest od posredniego do wysokiego.
Umiarkowane wzmocnienie kontrastowe jest czeste.
Obszary martwicy sa czesto widoczne w masie guza
(29, 40, 80).

Leczenie jest skojarzone i obejmuje chirurgiczne wycie-
cie guza, napromieniowanie i chemioterapie (40, 64).

Miesak Ewinga jest guzem zbudowanym z matych,
limfocytopodobnych komérek o wydatnym jadrze ko-
morkowym intensywnie barwigcym sie hematoksyling
(tzw. guz z niebieskich komdrek). Rozpoznanie histolo-
giczne oparte jest na reakcjach immunohistochemicznych
a diagnostyka réznicowa winna uwzgledni¢ przerzuty
nowotworowe nerwiaka zarodkowego, biataczki oraz
chtoniaki. Ostateczne rozpoznanie czesto wymaga za-
stosowania badan wykorzystujacych techniki biologii
molekularnej (26, 40).

Chrzestniakomiesak (chondrosarcoma)

Pierwotny chrzestniakomiesak kregostupa jest rzadka
zmiang. Umiejscowienie w kregostupie stanowi 15%
wszystkich chrzestniakomiesakéw szkieletu kostnego.
Wystepuje nieznacznie czesciej u mezczyzn, zwykle
w 4 - 6 dekadzie. Najczesciej zmiana ta jest rozpozna-
wana w kregostupie piersiowym (51%), rzadziej szyjnym
(35%) i ledZzwiowym (14%) (42, 62, 77).

W badaniu palpacyjnym u 50% chorych wyczuwalny
jest guz przykregostupowy.

Badania rtg i KT wykazuja destrukcje kosci, zwy-
kle tylnych elementéw kregu, z obecnoscig zwapnien.
W badaniu MR w czasie T2 obszary wysokiego sygnatu
dotyczg struktur chrzestnych, a niskiego sygnatu zmine-
ralizowanej czesci guza. W czasie T1 obserwowany jest
niski i posredni sygnat. Nie ulegaja wzmocnieniu kontra-
stowemu w obrebie guza obszary zeszkliwiatej chrzastki,
torbieli sluzowych i martwicy (29, 40).

Leczeniem z wyboru chrzestniakomigsaka kregostupa
jest wyciecie chirurgiczne. Wyleczenie moze nastapic
jezeli guz zostanie catkowicie usuniety. Jezeli nie jest
mozliwe usuniecie guza z szerokim marginesem, wznowa
wystepuje bardzo czesto. Stosowanie napromieniowania
i chemioterapii jest kontrowersyjne (17, 62, 83, 87).

W badaniu histologicznym guzy o nizszym stopniu
ztosliwosci guza wykazuja umiarkowang komérkowosé
nowotworowych komérek chrzestnych zatopionych
w chondroitynowej macierzy. Wraz ze wzrostem stopnia
biologicznej ztosliwosci narasta atypia komérkowa oraz
pojawiajqg sie obszary martwicy (odréznicowany chrzest-
niakomigsak). Chrzestniakomigsak o niskim stopniu biolo-
gicznej ztosliwosci wymaga réznicowania ze struniakiem.
Komérki chrzestniakomiesaka sa immunoreaktywne dla
biatka S-100, ale nie dla keratyny, przy czym struniak wy-
kazuje immunoreaktywnos$c zaréwno dla biatka S-100 jak
i keratyny. Wiekszos¢ chrzestniakomiesakéw wykazuje
nizszy stopien ztosliwosci (26,40).

Struniak (chordoma)

Rzadko wystepuje u pacjentéw ponizej 40 roku zycia.
Szczyt wystepowania struniaka przypada w 5 i 6 dekadzie
zycia. U mezczyzn wystepuje prawie dwa razy czesciej
niz u kobiet. Struniak jest najczestszym pierwotnym zto-
sliwym guzem kregostupa u dorostych. Struniak wystepuje
w strukturach kostnych linii sSrodkowej ciata, obejmujac
podstawe czaszki i caty kregostup. W kregostupie kosc¢
krzyzowa jest najczestszym miejscem jego wystepowania.
W obrebie kregostupa szyjnego (kolejne miejsce wyste-
powania struniaka w kregostupie) guz diagnozowany jest
cztery razy rzadziej niz w kosci krzyzowej (40, 42).

Na przegladowych zdjeciach rentgenowskich wiek-
sz0$¢ struniakow wykazuje przepuszczalng dla promieni
X zmiane otoczong sklerotycznym marginesem. Badanie
KT uwidacznia guz przykregostupowy wspétistniejacy
z osteolitycznymi zmianami kostnymi. W obrazach MR
obecny jest zwykle wysoki sygnat w czasie T2, jakkolwiek
przy wspdtistnieniu zmian witéknistych sygnat jest niski.
W obrazach T1 ma miejsce zaréwno hipo- i izointensyw-
nos¢ sygnatu. Wzmocnienie kontrastowe, po podaniu
gadoliny jest ré6zne (29, 40, 80, 86).

Celem operacji jest ,en-bloc” usuniecie guza (5,
76). Jezeli to nie jest mozliwe stosuje sie usuniecie guza
wzdtuz pseudotorebki i stosuje sie radioterapie. Catko-
wite usuniecie guza jest trudne, ale koreluje dodatnio
z przedtuzeniem okresu przezycia (7). Napromieniowa-
nie i reoperacja jest rozwazana w przypadkach wzno-
wy guza. Struniak nie jest wrazliwy na chemioterapie.
Sa podejmowane préby hamowania ptytkowego czynnika
wzrostu lekiem imatinib (zostata wykazana w struniakach
nadekspresja receptora PDGRF) (40).

Struniaki powstaja z pozostatosci struny grzbietowej.
Mikroskopowo nowotwor jest zbudowany z okragtych
lub wielokatnych komérek, ktére sg balonowato rozdete
i posiadaja silnie zwakuolizowang cytoplazme. Komér-
ki te utozone sg w sznury lub mate gniazda zatopione
w sluzowatym zrebie (ryc. 9). W diagnostyce réznicowej
nalezy uwzgledni¢ chrzestniaka oraz chrzestniakomiesa-
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Rycina 9. Struniak (H&E).

ka o niskim stopniu ztosliwosci (reakcje z biatkiem S100
i keratyna) (26,40).

Szpiczak pojedynczy
(solitary bone plasmocytoma)

W szpiczaku szpik kostny jest nacieczony przez
nowotworowe komoérki plazmatyczne. Pojedynczy
szpiczak reprezentuje tylko od 2% do 10% ogdtu szpi-
czakéw. Szpiczak pojedynczy wystepuje najczesciej
w piatej i szostej dekadzie zycia. MezczyZni przewazajq
w stosunku do kobiet (2:1, 3:1). Kregostupowe szpiczaki
stanowia 50% wszystkich pojedynczych szpiczakéw.
Szpiczak zwykle zajmuje trzon kregowy, prowadzi do
ztamania patologicznego, moze byc¢ obecny w przestrze-
ni nadtwardéwkowej. Zmiana taka moze wystepowac
przez kilka lat jako izolowana, ale w niektérych przy-
padkach moze dojs¢ do rozwoju postaci uogélnionej
(szpiczak mnogi). Uwaza sie, ze szpiczak pojedynczy

reprezentuje wczesne stadium szpiczaka mnogiego
(multiple myeloma) (9, 40, 55).

Kryteria pozwalajace na rozpoznanie szpiczaka
pojedynczego w kregostupie obejmuja: pojedyncza
zmiane w kosci, mniej jak 10% komdrek plazmatycz-
nych w szpiku kostnym uzyskanym z biopsji talerza
biodrowego lub mostka, w biopsji kregu sa ewidentne
nowotworowe komérki plazmatyczne (40).

W badaniach radiologicznych zmiana jest dobrze
ograniczona, ekspansywna i wyglada jak torbiel. W bada-
niu KT zmiana ma charakter osteolityczny ze sklerotycz-
nym obrzezem. W badaniach MR guz jest izointensywny,
nieznacznie hiperintensywny w czasie T1 i hipointen-
sywny w czasie T2, po podaniu kontrastu wykazuje stabe
homogenne wzmocnienie (29, 40, 55).

Radioterapia w szpiczaku pojedynczym moze byc¢
wiaczona przed leczeniem operacyjnym lub po ope-
racji dekompresji i stabilizacji (3, 36). Rozwazana jest
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Rycina 10. Szpiczak (H&E).

tez wertebro- i kyfoplastyka, u chorych z zagrazajacym
patologicznym ztamaniem (90). Przeszczep szpiku i che-
mioterapia odgrywa duzg role (talidomid, bortezomib).
Bifosfoniany stosowane sa w przypadkach zmian osteoli-
tycznych w celu zapobiegania postepujace]j destrukcji
kosci. Kortykosteroidy tagodza dolegliwosci bélowe
i objawy neurologiczne. W szpiczaku pojedynczym
rokowanie jest dobre. Przebieg choroby jest powolny,
a sredni okres przezycia wynosi do 10 lat (40,55).
Badaniem histologicznym stwierdza sie zespoty ko-
morek nowotworowych upodabniajacych sie do komérek
plazmatycznych. Komdrki nowotworowe sa wyraznie
atypowe, wykazuja niejednakowy stopieri zréznicowa-
nia. Komoérki moga by¢ bardzo drobne, anaplastyczne
lub duze a takze wielojadrzaste. Jadra komdérkowe sg
pleomorficzne, potozone mimosrodkowo w cytoplazmie.
Linijnie uktadajaca sie chromatyna jadrowa poréwny-
wana jest do obrazu szprych rowerowych lub tarczy

zegara. Cytoplazma barwi sie zasadowo (ryc. 10). Reakcje
immunohistochemiczne sa konieczne dla potwierdzenia
immunofenotypu i monoklonalnosci namnazajacych sie
komdérek (26, 40).

Histiocytoza z komérek Langerhansa
(Langerhans cell histiocytosis)

Histiocytoza z komérek Langerhansa (ziarniniak kwa-
sochtonny) jest nieprawidtowa proliferacjg histiocytéw,
ktéra prowadzi do uszkodzenia struktur kostnych. Nie
zostato dotychczas ostatecznie ustalone czy histiocytoza
jest nowotworem czy procesem zapalnym. Klinicznie jest
rozwazana jako zmiana ztosliwa, z uwagi na uporczywa
miejscowa nawrotowosé. Gléwnie jest chorobg wieku
dzieciecego. Zdecydowanie czesciej dotyczy plci zeriskiej
niz meskiej. 75% przypadkow dotyczy kregéw szyjnych
i piersiowych, a wystepowanie wielopoziomowe jest
czeste (23, 40)
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W badaniach rentgenowskich stwierdzana jest os-
teolityczna destrukcja kregu. Zwykle wystepuje znaczna
kompresja trzonu kregu z zachowaniem przestrzeni mie-
dzytrzonowej (vertebra plana). W badaniu MR stwierdza
sie niski sygnat z tkanki miekkiej obecnej przykregostupo-
wo i w kanale kregowym w obrazach T1 i heterogenny,
wysoki sygnat w obrazach T2 zaleznych. Obserwowane
jest homogenne wzmocnienie kontrastowe (29, 40, 86).

Sposoby leczenia sg rézne: radioterapia, sterydy, in-
terwencja operacyjna. Typowa jest samoistna stabilizacja
objawow choroby, niekiedy z czesciowym przywréce-
niem wysokosci trzonu kregowego (74).

W badaniu histologicznym stwierdza sie wystepowa-
nie licznych histiocytéw (komérki Langerhansa) charak-
teryzujace sie obecnoscig dos¢ obszernej delikatnie eo-
zynofilnej cytoplazmy i jader zawierajacych posrodkowa
bruzde. Komérki Langerhansa sa immunoreaktywne dla
biatka S-100 i CD1a. Utkanie ognisk ma charakter obfitej
ziarniny w ktérej oprécz histiocytéw obecne s3 liczne
eozynofile, limfocyty, komérki plazmatyczne i neutro-
file. W ogniskach starszych w miare gojenia postepuje
widknienie (26,40).

Torbiel tetniakowata kosci
(aneurysmal bone cyst)

Torbiel tetniakowata kosci jest tagodnym ekspansyw-
nym uszkodzeniem kosci, charakteryzuje sie obecnoscia
matych i duzych przestrzeni jamistych wypetnionych
krwia. Etiologia tego procesu jest niejasna. Torbiel tet-
niakowata moze by¢ spowodowana ,btednym kotem”
w hemodynamice krazenia krwi w kosci. Hemodyna-
miczne ,btedne koto” moze by¢ wywotane przez uraz
lub rozwdj innej patologii ktéra interferuje z odptywem
zylnym z tego obszaru. Nastepuje wzrost cisnienia
zylnego i ma miejsce wzmozony naptyw krwi do tego
obszaru. Zmiana moze powsta¢ ,de novo” lub moze by¢
wtérnym powiktaniem innych tagodnych lub ztosliwych
guzéw kosci, ktére ulegajg krwotocznym zmianom tor-
bielowatym (40, 67).

Torbiel tetniakowata stanowi 1% wszystkich pierwot-
nych guzéw kosci. 30% torbieli tetniakowatych wystepuje
w kregostupie. W wiekszosci przypadkéw zmiana ta
jest rozpoznawana przed 20 rokiem zycia. W réwnym
stopniu dotyczy ptci meskiej i zeriskiej. Torbiele tetniako-
wate reprezentuja 15% wszystkich pierwotnych guzéw
kostnych kregostupa. Wystepuje z réwng czestoscia
w odcinkach szyjnym, piersiowym i ledZwiowym krego-
stupa. Umiejscowiona jest w tylnych elementach kregu
(13, 60, 81).

W badaniach rtg i KT widoczna jest ekspansywna
torbielowata masa poréwnywana do plastra miodu, bariki
mydlanej w okolicy nasady tuku kregu. Masa wrasta od
nasady do trzonu kregowego. Warstwa korowa kosci jest
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Scieficzata. Badanie MR wykazuje zrazikowa budowe
tuku kregu z torbielowatymi przestrzeniami réznej wiel-
kosci i licznymi wewnetrznymi przegrodami. Badanie
to moze uwidacznia¢ wpuklanie sie guza do kanatu
kregowego i poziom ptynu spowodowany krwawieniami
wewnatrz torbieli (29, 67, 81).

Leczeniem z wyboru jest operacja. W przypadkach
operacji nieradykalnej moze by¢ obserwowana wznowa
procesu chorobowego (13, 40, 60, 67).

W obrazie histologicznym torbiel tetniakowata kosci
zawiera liczne wypetnione krwig jamiste przestrzenie
porozdzielane widknistymi przegrodami. Jamy nie po-
siadajg wyscidtki srodbtonkowej. Widkniste przegrody
zbudowane sg z proliferujacych fibroblastéw tworzacych
zrab tacznotkankowy. W jego obrebie stwierdza sie cze-
sto liczne komorki wielojadrzaste olbrzymie, fagocyty
obtadowane hemosyderyna jak i obecnos¢ reaktywnych
ognisk kostnienia (26, 40).

Dysplazja wiéknista (fibrous dysplasia)

Dysplazja kosci wtdknista charakteryzuje sie meta-
plastycznym zastapieniem szpikowego sktadnika kosci
przez tkanke wtdknista, ktérej towarzyszy nieregular-
ne formowanie sie osteoidu (posta¢ monoostotyczna
w 70%-80%). Rzadziej proces dotyczy kilku kosci (postac
poliostotyczna w 20%-30%). W postaci monoostotycznej
czesciej zajete sq kosci diugie, a posta¢ poliostotyczna
obejmuje osiowe czesci szkieletu kostnego. W dysplaz;ji
widknistej moga wystepowac objawy dotyczace dys-
funkcji innych narzadéw: OUN, narzadéw wydzielania
wewnetrznego, skory (40).

Choroba zwykle wystepuje w pierwszych dwéch
dekadach zycia. Jakkolwiek dysplazja stanowi w przybli-
zeniu 7% tagodnych guzéw kosci, to wystepowanie jej
w kregostupie jest sporadyczne. Wigkszos¢ przypadkéw
poliostotycznej formy dysplazji dotyczacej kregostupa
obejmuje réwniez kosci koriczyn (26, 40).

W obrazie radiologicznym lityczne i sklerotyczne
ekspansywne zmiany wystepuja w nasadach tukow
i trzonach kregowych (29).

W przypadkach wystapienia objawéw neurologicz-
nych, niestabilnosci kregostupa konieczne jest leczenie
operacyjne (40).

W obrazie histologicznym zmiana jest ztozona
z komponenty widknistej i kostnej, obecnej w réznych
proporcjach. Sktadowa witéknistg tworza delikatne,
wrzecionowate komérki tkanki tagcznej widknistej o ni-
skim indeksem mitotycznym, wirowato skrecone i ubogo
unaczynione. Komponenta kostna obejmuje nieregularne,
krzywolinijnie przebiegajace beleczki kostnawe. Ponadto
moga wspdtwystepowad komdérki piankowate, wieloja-
drzaste komérki olbrzymie, torbiele tetniakowate i zmiany
Sluzowate ktdre sg traktowane jako zmiany wtérne (26).
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Inne guzy pierwotne kosci: chrzestniak zarodkowy
(4), widkniak chrzestno-sluzowy (6), tagodny widkniak
histiocytarny i desmoplastyczny (43, 47), naczyniako-
miesak (53, 91), miesniak gtadkokomérkowy i miesnia-
komiesak gtadkokomdrkowy (1, 30), ttuszczakomigsak
(49), srédkostny nerwiak ostonkowy (31), chrzestniako-
watos¢ maziéwki (22), choroba Erdheima-Chestera (25)
wystepuja w kregostupie sporadycznie i przedstawiane sg
w pismiennictwie jako doniesienia kazuistyczne.
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Streszczenie

Chory 33-letni zostat przyjety w trybie pilnym
w ostro przebiegajacym obrazie zespotu Wallenberga,
po zastabnieciu, z silnymi zawrotami i bélami gtowy po
lewej stronie.W wywiadzie amatorsko uprawiane sporty
ekstremalne. Badanie tomografii komputerowej gtowy
nie wykazato zmian, badanie rezonansu magnetycznego
wykazato obecnos¢ ogniska niedokrwiennego w tylno-
bocznej czesci opuszki lewej. Na podstawie angio-MR
oraz angiografii DSA postawiono diagnoze: rozwarstwie-
nie tetnicy kregowej. Chory leczony zachowawczo.
Po kilkunastu dniach uzyskano istotng poprawe kliniczng
z wycofaniem sie prawie wszystkich objawéw pniowych.
Po 2 miesigcach chory powrdcit do pracy zawodowe;.

Sumary

A 33-year-old patient was admitted emergently to the
hospital due to acute Wallenberg syndrome, after painting,
with dizziness and headache on the left side. The patient
did extreme sport unprofessionally. CT scan of the head
did not reveal any change. MRI revealed focal ischemic
lesion in the postero-lateral part of the left bulb. On the
basis of the angio-MR and digital subtraction angiography
(DSA), the diagnosis of the vertebral artery dissection was
made. The patient was treated conservatively. After several
days, the patient improved and almost all symptoms resol-
ved. After 2 months, the patient went back to work.

Stowa kluczowe: zesp6t Wallenberga, rozwarstwienie
tetnicy kregowe;j
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Key words: Wallenberg syndrome, disection of the
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Wstep

Najczestszy zespot naprzemienny pnia moézgu, tzw.
zespdt boczny opuszki, znany bardziej jako zespét Wal-
lenberga, to jednoczesnie najbogatsza klinicznie postaé
niedokrwiennego uszkodzenia pnia mézgu, nierzadko
z zajeciem mézdzku. Schorzenie przedstawione zostato
po raz pierwszy w 1808 r. na spotkaniu Société médico-
chirugicale de Genc¢ve jako przypadek wtasnej choroby
przez szwajcarskiego lekarza Gespard Viesseux (13).
Zespot pézniej opisany klinicznie (1985 r.) (15) i neuro-
patologicznie (1901 r.) (16) przez Adolfa Wallenberga,
przyjat nazwe od tego urodzonego w Starogardzie Gdarn-
skim wybitnego internisty i neurologa.

Przyczyna wystapienia zespotu Wallenberga jest naj-
czesciej zamkniecie (wskutek zakrzepu lub zatoru) tetnicy
tylnej dolnej mézdzku, jej drobnych gatezi lub samej
tetnicy kregowej. Do zaburzen przeptywu w obrebie tej
ostatniej, zwtaszcza w populacji mtodszych pacjentéw,
dochodzi m.in. w przebiegu rozwarstwienia $ciany tet-
nicy, niezwykle istotnej, cho¢ wciaz mato docenianej
patologii naczyniowej (2, 8).

Opis przypadku
Chory 33-letni zostat przyjety w trybie pilnym
w ostro przebiegajacym obrazie zespotu Wallenberga,
po zastabnigciu, z silnymi zawrotami i bélami gtowy po
lewej stronie. W wywiadzie zwracaty uwage amatorsko
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Rycina 1. Badanie MR: a) obraz T2-zalezny: ognisko wysokiego sygnafu o charakterze niedokrwiennym w tylno-lewobocznej
czesci opuszki lewej (strzatka), b) sekwencje GRE TOF: cechy rozwarstwienia sciany lewej t. kregowej z brakiem przeptywu
dogtowowego w kanale fatszywym (strzatka) i biegngcym obwodowo waskim kanatem prawdziwym

Rycina 2. Angio MR Odcinkowe przewezZenie Swiatta rozwar-
stwionej lewej t. kregowej (strzatka).

Neuroskop 2009, nr 11

uprawiane sporty ekstremalne - skok na bungee, zjazdy
rowerem po stromych stokach gérskich (downhill), od ok.
kilku tygodni przed hospitalizacja skargi na béle kregostupa
szyjnego. Przeprowadzono badania dodatkowe: tomogra-
fia komputerowa (KT) glowy nie wykazata zmian, rezonans
magnetyczny (MR) gtowy ujawnit obecnos¢ ogniska
niedokrwiennego w tylno-bocznej czesci opuszki lewej
(ryc.1). Wykonano ponadto angio-MR (ryc. 2) oraz cyfrowa
angiografie subtrakcyjng (DSA) (ryc. 3a,b). Radiologiczny
obraz przemawiat za rozwarstwieniem tetnicy kregowej le-
wej oraz hipolplazja prawej tetnicy kregowej. Zastosowano
leczenie zachowawcze - farmakoterapie, w poczatkowym
okresie karmienie i pojenie sonda dozotadkowa, rehabi-
litacje. Po kilkunastu dniach uzyskano istotng poprawe
kliniczna z wycofaniem sie prawie wszystkich objawow
pniowych. Pacjent zostat wypisany w stanie ogélnym
dobrym, samodzielnie chodzacy, z powrotem funkcji
mowy, fonii i potykania. Po ok. dwumiesiecznym okresie
rekonwalescencji powrdécit do pracy zawodowej.

Oméwienie
Rozwarstwienie tetnicy definiowane jest jako odwar-
stwienie btony wewnetrznej naczynia od btony srodko-
wej, rzadziej btony srodkowej od przydanki, przy czym
separacjom tym najczesciej towarzyszy srédscienny
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krwotok oraz zwezenie prawdziwego Swiatta naczynia
(3, 10). Wytworzenia kanatu fatszywego oraz zwigzane
z tym przerwanie ciagtosci srodbtonka sprzyja powsta-
waniu skrzepliny, ktéra nastepnie moze stac sie Zrédtem
zatoréw w naczyniach dystalnych, co w konsekwencji
moze prowadzi¢ do niedokrwienia tkanek przez nie
zaopatrywanych (9).

Pomimo ze rozwarstwienie tetnicy kregowej (verteral
artery dissection, VAD) stanowi 0,4% do 2,5% wszyst-
kich przypadkéw incydentéw mézgowo-naczyniowych
(4), odpowiada az za 4% udaréw niedokrwiennych
u pacjentéw ponizej 45 roku zycia oraz za 14% udaréw
dolnych partii pnia mézgu (4).

Obraz kliniczny VAD moze przebiega¢ wielorako
i obejmuje udar niedokrwienny, silny bél karku, bél gto-
wy oraz porazenia nerwéw czaszkowych VI-X (1, 6, 15).
W przypadku, gdy w wyniku VAD dojdzie do pekniecia
naczynia, moze dojs¢ do krwotoku podpajeczynéwkowe-
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Rycina 3 a,b. Cyfrowa angiografia subtrakcyjna (DSA) tetnicy kregowej.
Rozwarstwienie tetnicy kregowej

go (SAH) (6). Przejsciowa $pigczka lub utrata przytomno-
sci (1-24 godzin) wystepuje u 26-33% chorych (7, 11).

Bierze sie pod uwage istnienie dwéch mechanizméw
odpowiedzialnych za obraz kliniczny spontanicznego
VAD. Sugeruje sie, ze rozwarstwienie objawiajace sie
niedokrwieniem jest spowodowane rozwarstwieniem
pomiedzy blaszka sprezysta wewnetrzna i btong srod-
kowa. Blaszka sprezysta wewnetrzna wpukla sie do
$wiatta naczynia dajac w rezultacie jego zwezenie lub
zamkniecie. Z drugiej strony, rozwarstwienie w obrebie
btony srodkowej lub przydanki moze prowadzic do prze-
rwania ciagtosci catej Sciany naczynia i w konsekwencji
krwawienia (6).

Najczestsze czynniki zwiekszajace ryzyko VAD to
nadcisnienie tetnicze i dysplazja widknisto-miesniowa.
Ponadto do przyczyn rozwarstwienia zalicza sie urazy
mechaniczne wywotane przez czynniki zewnetrzne,
trywialne urazy, np. nagty zwrot czy przygiecie lub od-
giecie gtowy, w tym zabiegi chiropraktyczne, arteriopatie
w przebiegu réznych schorzen (w tym choréb uktado-
wych): zesp6t Ehlersa-Danlosa t.1V, zespét Marfana,
torbielowata martwica btony srodkowej, reumatoidalne
zapalenie stawéw, migrena, stosowanie srodkéw anty-
koncepcyjnych (8, 17). Dochodzi takze do rozwarstwien
spontanicznych (8). W prezentowanym przypadku doszto
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prawdopodobnie do rozwarstwienia spontanicznego, nie
mozna jednak wykluczy¢ tta urazowego, zwazywszy
na uprawiane przez chorego sporty ekstremalne. Skoki
na bungee moga by¢ przyczyna duzych i gwattownych
obciagzen dla kregostupa szyjnego, co z kolei moze skut-
kowac VAD.

Pytanie, czy VAD leczy¢ zachowawczo czy chi-
rurgicznie lub wewnatrznaczyniowo nadal pozostaje
otwarte. Jak dotad, nie ma standardéw postepowania
w przypadku VAD. W przypadku peknietego VAD le-
czenie ma na celu zapobiezenie krwawieniu nawrotowe-
mu, ktére w 70% pojawia sie juz w pierwszej dobie od
pierwotnego krwawienia, natomiast 80% w pierwszym
tygodniu i jest ztym czynnikiem rokowniczym (11). Za-
rowno leczenie chirurgiczne jak i wewnatrznaczyniowe
w ostrym stanie obarczone jest wysokim odsetkiem
powiktari - odpowiednio 31,3% i 27% (5, 11). Jednak
w przypadku niepeknietego VAD, objawiajacego sie
incydentami niedokrwiennymi, leczenie zachowawcze
jest wystarczajace. U opisywanego chorego, zastosowa-
no farmakoterapig, a nastepnie rehabilitacje z dobrym
skutkiem. Po kilkunastu dniach uzyskano istotng po-
prawe kliniczng z wycofaniem sie prawie wszystkich
objawéw pniowych. Po ok. dwumiesiecznym okresie
rekonwalescencji pacjent powrdcit do pracy zawodo-
wej.

W leczeniu zachowawczym nacisk ktadzie sie na
kontrole cisnienia tetniczego krwi oraz na hamowanie
funkcji agregacyjnej ptytek krwi.

Wakayama i wsp. opisali przypadek 45-letniej kobiety
z objawami niedokrwiennymi wywotanymi zamknigciem
jednej tetnicy kregowej podczas rotacji gtowy razem
z przeciwstronnym VAD (13). U chorej wszystkie objawy
ustapity catkowicie po leczeniu zachowawczym.

Whioski

1. Rozwarstwienie tetnicy kregowej powinno by¢
zawsze podejrzewane u mtodych oséb w przypadku
procesu naczyniowego z objawami uszkodzenia struktur
tylnojamowych (szczegélnie wtedy, gdy wywiad wskazu-
je nawet na banalny uraz kregostupa szyjnego).

2. Nowoczesna diagnostyka obrazowa jest rozstrzy-
gajaca w postawieniu ostatecznego rozpoznania oraz
pomaga dokonad wtasciwego wyboru terapii.
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Streszczenie

Celem pracy jest przedstawienie doswiadczenia
w zastosowaniu abciximabu w leczeniu ostrej zakrzepicy
tetnic mézgowych u 4 chorych po embolizacji wewnatrz-
naczyniowej niepeknietych tetniakéw wewnatrzczasz-
kowych.

U wszystkich chorych doszto do zakrzepicy w tetnicy
dystalnie do embolizowanego tetniaka. U dwdch chorych
tetniak zlokalizowany byt na tetnicy srodkowej mézgu
a u pozostatych dwdch - na tetnicy taczacej przednie;j.
W dwdéch pierwszych przypadkach zakrzepica spowodo-
wata zamkniecie doptywu krwi do odcinka M2 tetnicy
srodkowej mézgu, natomiast w dwdch ostatnich - w od-
cinku A2 tetnicy przedniej mézgu. U wszystkich chorych
wystapity ogniskowe objawy neurologiczne w postaci
niedowtadu potowiczego.

Zastosowano abciximab dotetniczo przez mikrocew-
nik bezposrednio do zamknietego naczynia w dawce
od 16 do 20 mg. Wlew leku kontynuowano droga do-
zylna w dawce catkowitej 4 do 7 mg podanej w ciagu
12 godzin.

Podanie leku doprowadzito do lizy zakrzepu oraz
rekanalizacji naczynia. U trzech chorych objawy neuro-
logiczne ustapity catkowicie, natomiast u jednej chorej
(z tetniakiem zlokalizowanym na tetnicy taczacej przed-
niej) zmiany cofnety sie czesciowo. Nie stwierdzono
powiktan o chraktarze krwawienia srdmézgowego.
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Najczestszym powiktaniem zabiegéw wewnatrzna-
czyniowej embolizacji tetniakéw naczyn mézgowych sa
powiktania zakrzepowo-zatorowe. Szybka diagnostyka
powiktari zakrzepowo-zatorowych pozwala na natychmia-
stowe wdrozenie odpowiedniego leczenia. Zastosowanie
abciximabu w leczeniu powiktari zakrzepowo-zatorowych
pozwala na uzyskanie droznosci zamknietego naczynia
i zapobiegniecie ich konsekwencjom klinicznym.

Summary

The aim of the article is to present the experience of
abciximab application in acute cerebral artery thrombosis
treatment among four ills, being after endovascular em-
bolization of unruptured intracranial aneurysms.

In all cases of ills came to distal artery thrombosis to
embolized aneurysm.

In two cases the aneurysm was located at the middle
cerebral artery, in other cases - at the communicating
artery. In first two cases the thrombosis causes closing of
blood flow to M2 section of the middle cerebral artery,
in last two - in A2 section of anterior cerebral artery.
In all cases focal neurological symptoms appeared as
hemiparesis.

Abciximab was intra-arterial applicated using the
microcatheter directly to the closed vessel in a 16-20 mg
total dose. Drug infusion was proceeded by intra-arterial
way in 4-7 mg total dose during 12 hours.
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Drug given to patients causes thrombosis lysis and
recanalization of vessel. In three cases neurological
symptoms receded and completely disappeared, in one
case (the patient with the aneurysm located at the commu-
nicating artery) symptoms were removed partially. There
was no intracerebral bleeding complications.

The most frequent complication of intravascular em-
bolization of cerebral aneurysms are thrombotic compli-
cations. Instant diagnostics of thrombotic complication
helps to initiate proper treatment immediately. Application
of abciximab in thrombotic complication treatment helps
to obtain a permeability of closed vessel and prevents the
clinical consequences of its.

Stowa kluczowe: zakrzepica, tetniak mézgu
Key words: thrombosis, cerebral aneurysm

Wstep

Endowaskularna metoda z zastosowaniem od-
czepialnych spiral platynowych stata sie obecnie
metodq szeroko stosowang w leczeniu tetniakéw
wewnatrzczaszkowych. The International Subarach-
noid Aneurysm Trial (ISAT) wykazat, ze u wybranych
chorych z peknietymi tetniakami naczyrn mézgowych
terapia wewnatrznaczyniowa moze przyniesc¢ lepsze
wyniki w poréwnaniu z leczeniem operacyjnym (7, 10).
Pomimo znacznego postepu zaréwno w dostepnych
systemach wewnatrznaczyniowych do embolizacji jak
i umiejetnosciach neuroradiologéw oraz wieloletniego
doswiadczenia klinicznego, mozliwos¢ wystapienia
powiktan, w tym Smiertelnych, nadal trzeba bra¢ pod
uwage. Do powiktan wewnatrznaczyniowego leczenia
tetniakéw wewnatrzczaszkowych zalicza sie incydenty
zakrzepowo-zatorowe, srédzabiegowe pekniecie tetnia-
ka, migracje spiral, uszkodzenie naczynia, zamkniecie
naczynia i porazenie nerwéw czaszkowych (14, 20).
Najczestszym powiktaniem sg zmiany zakrzepowo-
zatorowe, do ktérych dochodzi u 2,4% do 5,2% le-
czonych wewnatrznaczyniowo chorych (5,11,15,16).
Zastosowanie badania diffusion-weight MRI (DW-MRI)
ujawnia nieme klinicznie incydenty az u 61% leczo-
nych chorych (18). Z uwagi na te niepokojace dane,
wysitek neuroradiologéw interwencyjnych skupiony
jest na poszukiwaniu rozwigzania problemu powiktan
zakrzepowo-zatorowych - ich prewencji oraz doraznym
leczeniu juz zaistniatych.

Jak dotad, brak jest standardéw dotyczacych prewenc;ji
oraz leczenia wyzej wymienionych powikfan. Propozycje
oraz sugestie odnoszace sie do takiego postepowania
pochodza z nierandomizowanych badar na matych gru-
pach chorych. Dyskusja odnosnie zalecen i wytycznych
w postepowaniu przeciwzakrzepowym w procedurach
neuroradiologicznych jest wciaz otwarta.
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Dotychczas opisano kilka metod prewencji i leczenia
powiktan zakrzepowo-zatorowych: kwas acetylosalicy-
lowy (ASA) (doustnie zaréwno przed i po zabiegu, jak
i w trakcie droga dozylna) (17), klopidogrel doustnie
przed i po zabiegu (8), dozylne stosowanie heparyny,
dotetnicza fibrynoliza, dozylne lub dotetnicze stoso-
wanie inhibitoréw receptora GP llb/llla, mechaniczne
rozdrabnianie skrzepliny oraz potaczenia wymienionych
metod (3, 16). Sposréd wymienionych lekéw, obecnie
najczesciej stosowanymi sg inhibitory receptora GP
[Ib/llla, do ktérych zalicza sie abciximab, tirofiban oraz
eptifibatyd (16).

Celem pracy jest przedstawienie 4 przypadkéw za-
stosowania abciximabu dotetniczo w leczeniu ostrej za-
krzepicy w naczyniach mézgowych u chorych leczonych
wewnatrznaczyniowo z zastosowaniem odczepianych
spiral platynowych z powodu tetniakéw wewnatrzczasz-
kowych.

Opisy przypadkow

Chora G.L., lat 42

Czterdziestodwuletnia chora z trzema tetniakami
(na tetnicy Srodkowej prawej w odcinku M1/M2, w od-
cinku M1 po stronie prawej i tetnicy taczacej przedniej)
zostala przyjeta w trybie planowym w celu embolizacji
jednego tetniaka — na tetnicy srodkowej prawej w odcin-
ku M1/M2, o wymiarze 6,3 x 2,4 mm (ryc. 1). Podczas
zabiegu, wykonanego w znieczuleniu ogélnym, uzyto 6
spiral platynowych MDS( Balt, Montmorency, Francja).
Zabieg przeprowadzono bez powiktan. Po wybudzeniu,
u chorej doszto do niedowtadu potowiczego. Wykonano
badanie KT gtowy, na podstawie ktérego wykluczono
krwawienie srédczaszkowe. Nastepnie u chorej wyko-
nano ponownie angiografie naczyrn mézgowych, ktéra
wykazata niedroznos¢ odcinka M2 tetnicy srodkowej
mdzgu prawej, a w badaniu neurologicznym stwierdzo-
no niedowtad potowiczy lewostronny. Podjeto decyzje
o zastosowaniu dotetniczym abciximabu (ReoPro, Eli
Lilly). Lek podano przez mikrocewnik, ktérego koniec
umieszczono w proksymalnym odcinku zamknietego
naczynia, w dawce 16 mg. Okoto 50 min po podaniu
leku uzyskano droznos¢ zamknietego naczynia, po-
twierdzona w badaniu angiograficznym. Po zabiegu
u chorej zastosowano intensywna terapie 3H. Uzyskano
czesciowe ustgpienie niedowtadu, pacjentka przytomna,
z petnym, logicznym kontaktem, chodzaca samodzielnie.
W 7 dobie po zabiegu pacjentka wypisana do oddziatu
neurologicznego z niewielkim niedowtadem koriczyny
gornej lewej

Chora E.D., lat 51
Piecdziesieciojednoletnia chora zostata przyjeta
w trybie planowym w celu embolizacji tetniaka na
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Rycina 1A. Cyfrowa angiografia subtrakcyjna DSA przed embo-  Rycina 1B. DSA po embolizacji.
lizacja. Tetniak na tetnicy srodkowej mézgu prawej.
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Rycina 1C. DSA po embolizacji. Zakrzepica odcinka M2 tetnicy ~ Rycina 1D. DSA po podaniu abciximabu.
srodkowej mozgu.
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Rycina 1E. Badanie KT w 4 dobie po zabiegu. Ognisko niedo-
krwienne w pfacie skroniowym prawym.

tetnicy srodkowej mézgu lewej w odcinku M1/M2
o wymiarach 5,3 x 4,8 mm (ryc. 2). Zabieg embolizacji
wewnatrznaczyniowej tetniaka wykonano bez powi-
ktan, jednak po wybudzeniu kontakt logiczny z chora
byt utrudniony. Ponadto zaobserwowano cechy afazji
motorycznej. Wykonano ponownie angiografie naczyn
mozgowych, ktéra ujawnita zamknigcie odcinka M2.
Przez mikrocewnik podano abciximab w dawce 20 mg.
Kontrolna angiografia wykazata przeptyw przez wczesniej
zamkniete naczynie. Po wybudzeniu chora przytomna,
poczatkowo nielogiczna, jednak w kolejnych dobach
nastapita radykalna poprawa stanu klinicznego. Pacjentka
w 8 dobie bez ubytkowych objawdéw neurologicznych
zostata wypisana do domu.

Chory J.F., lat 62

Chory zostat przyjeta w trybie planowym w celu
embolizacji tetniaka na tetnicy taczacej przedniej. Tet-
niaka o wymiarach 5,4 x 3,17 mm, wypetniajacego sie od
strony lewej, zembolizowano bez powiktan uzywajac 6
spiral platynowych MDS (Balt, Montmorency, Francja).
Po 15 min. od wybudzenia stwierdzono zaburzenia kon-
taktu z pacjentem oraz niedowtad potowiczy prawostron-
ny. Wykonano ponowne badanie angiograficzne, stwier-
dzajac zamkniecie odcinka A2 tetnicy mézgu przedniej.
Podano przez mikrocewnik dotetniczo 20 mg abciximabu

Rycina 2A. DSA przed embolizacjg. Tetniak na tetnicy mozgu
srodkowej lewej.

Rycina 2B. DSA bezposrednio po embolizacji.
Neuroskop 2009, nr 11
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Rycina 2C. DSA 30 min po embolizacji. Zakrzepica odcinka
M2 tetnicy srodkowej mozgu.

uzyskujac po 25 min. droznos¢ odcinka A2. Po zabiegu
wiaczono intensywna terapie 3 H, wspomaganie krazenia
noradrenaling oraz kontynuowano leczenie przeciwkrze-
pliwe oraz wiaczono leczenie przeciwobrzekowe. Pacjent
ekstubowany w 1-szej dobie po embolizacji, przebywat
na oddziale intensywnej terapii, gdzie uzyskano catkowita
stabilizacje stanu ogdlnego i neurologicznego pacjenta.
W 8 dobie po embolizacji bez ubytkowych objawoéw
neurologicznych zostat wypisany do domu.

Chora J.N., lat 37

Chora zostata przyjeta w trybie planowym w celu
embolizacji tetniaka na tetnicy taczacej przedniej. Tet-
niaka o wymiarach 5,8 x 4,2 mm, wypetniajacego sie od
strony prawej, zembolizowano bez powiktan uzywajac
7 spiral platynowych MDS (Balt, Montmorency, Francja).
Po wybudzeniu chorej stwierdzono znaczace zaburzenia
Swiadomosci na granicy przytomnosci. Wykonano po-
nowne badanie angiograficzne stwierdzajac niedroznos¢
obu odcinkéw A2 tetnicy mézgu przedniej. Podano dotet-
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Rycina 2D. DSA po podaniu abciximabu. Droznosc gatezi
tetnicy srodkowej mozgu lewej.

niczo 18 mg abciximabu i po 40 min. uzyskano sladowy
przeptyw w obu odcinkach A2. Chora zaintubowana
zostata przekazana na oddziat intensywnej terapii, gdzie
byta sedowana, wdrozono terapie 3H, wlew ciagty z nora-
drenaliny utrzymujac MAP w granicach 100 mm Hg oraz
wiaczono leczenie przeciwobrzekowe. W 4-tej dobie wy-
konano KT stwierdzajac ogniska hipodensyjne - zawatowe
w obu ptatach czotowych i w ciemieniowych.

Stan chorej ulegat stopniowej poprawie. W 6-tej do-
bie pacjentka zostata rozintubowana, starata sie spetniac
proste polecenia neurologicznie. Stwierdzono duzego
stopnia niedowtad lewostronny na granicy porazenia.

Chora w 10-tej dobie w stanie niewielkiej poprawy
neurologicznej zostata przekazana do rejonowego od-
dziatu neurologii.

Neuroskop 2009, nr 11



Oméwienie

Wsréd potencjalnych Zrédet wykrzepiania w na-
czyniach moézgowych podczas zabiegu embolizacji
wymienia sie istniejacy przed zabiegiem zakrzep
w worku tetniaka, ktéry podczas zabiegu moze zostac
rozfragmentowany i przemieszczony do $wiatta na-
czynia macierzystego mikrocewnikiem lub uwalniang
spiralg. Ponadto sama powierzchnia konstrukcji utwo-
rzonej przez spirale w worku tetniaka, stykajaca sie ze
$wiattem naczynia moze inicjowac kaskade agregacji
ptytek (3). Okresowe zwezenie naczynia przez protruzje
konstrukcji ze spiral moze uruchomic proces agregacji
ptytek w Swietle naczynia. Zakrzep moze takze uformo-
wac sie na cewnikach oraz mikrocewnikach podczas
zabiegu (3). Mechanizm agregacji ptytek zostat opisany
w innym artykule (9).

Rozpoznanie czynnikéw ryzyka powiktan zakrzepo-
wo-zatorowych w zabiegach wewnatrznaczyniowych,
w leczeniu tetniakéw wewnatrzczaszkowych oraz
dobranie wtasciwych srodkéw zapobiegawczych oraz
wilasciwego leczenia incydentéw zakrzepowych, do
ktérych doszto mimo profilaktyki, pomoze znaczaco
w poprawie wynikéw leczenia wewnatrznaczyniowego
chorych.

Pomimo rutynowego stosowania heparyny u wszyst-
kich chorych oraz dodawania jej do ptynéw uzywanych
do przeptukiwania cewnikéw, nadal nie udaje sie zmi-
nimalizowac ryzyka wystapienia zakrzepicy.

Korzysci wynikajace ze stosowania lekéw zapobie-
gajacych oraz leczacych zakrzepice musza by¢ wywa-
zone ze wzgledu na zwiekszone ryzyko krwawienia
srodczaszkowego, zwtaszcza u chorych z peknietymi
tetniakami. Stad idealny lek do profilaktyki lub do le-
czenia zaistniatej zakrzepicy nie powinien wptywac na
ryzyko krwawienia Srédczaszkowego.

Abciximab (ReoPro, Eli Lilly), inhibitor ptytkowego
receptora GP IIb/llla, ma wysokie powinowactwo do
receptowa GP IIb/llla, blokuje ok. 80% ptytek na 48h
(6). Dodatkowo, ma zdolnosc¢ rozpuszczania bogatego
w ptytki zakrzepu (poprzez zaburzenie potaczen fibry-
nogenowych i interakcji miedzy ptytkami) (4, 19).

Lek stosuje sie w dawce 0,25 mg/kg masy ciata, po-
dawanie kontynuuje sie dozylnie przez nastepne 12h
w dawce catkowitej 12 mg. Jego dawkowania przejeto
z protokotu kardiologicznego (12, 16).

Cho¢ dotetnicze podanie warunkuje wyzsze stezenie
leku w zakrzepie, nie ma to wptywu na skutecznosé
kliniczng (6). Wykazano bowiem, ze droga podania
— dotetnicza lub dozylna — nie ma istotnego wptywu na
wynik rekanalizacji. Wydaje sie, ze wysoka aktywnos¢
systemowa leku po podaniu dozylnym moze by¢ wy-
starczajgca do osiagniecia zadowalajgcego efektu (6).
W przedstawianej pracy, u wszystkich chorych lek
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podano przez mikrocewnik do zamknietego naczynia
i uzyskano catkowita rekanalizacje.

Jak dotad, najwieksza grupe chorych leczonych
z zastosowaniem abciximabu opisali Gralla i wsp. (6).
Sposréd 63 chorych, u ktérych doszto do powiktan
zakrzepowo-zatorowych a ktérym podano abcixi-
mab, u 41 do powiktan tych doszto w czasie zabiegu
embolizacji - ta grupa chorych dostata lek w trakcie
zabiegu, oceniono takze skutecznos¢ angiograficzna
rekanalizacji. Natomiast u 22 do powiktan tych doszto
w ciagu 12 godzin od zabiegu- w tej grupie powiktanie
diagnozowano na podstawie pojawienia sie deficytéw
neurologicznych oraz wykluczenia krwawienia $réd-
czaszkowego w badaniu tomografii komputerowej (TK).
W pierwszej grupie (n=41), w ocenie angiograficznej, do
catkowitej rekanalizacji doszto u 28 chorych (68,3%),
do subtotalnej - u 8 chorych (19,5%), natomiast u 5
chorych nie udato sie uzyskac jakiejkolwiek rekanali-
zacji (6). W grupie drugiej (n=22) u 15 pacjentéw (68%)
stan neurologiczny ulegt znacznej poprawie, natomiast
u 7 pozostatych (32%) pozostat bez zmian.

W badaniu Riesa i wsp., sposréd 42 chorych, cat-
kowita rekanalizacje uzyskano u 6 chorych (14,3%),
u 25 chorych (59,5%) - rekanalizacje czesciowa,
natomiast u pozostatych 11 - nie uzyskano zadnego
efektu leczniczego (16). W pracy tej analizowano tak-
ze niedokrwienie w badaniu TK u chorych leczonych
za pomocq abciximabu. U pacjentéw z pierwotnie
catkowitg lub prawie catkowitg zakrzepica naczynia,
obszar niedokrwienia w mézgu u chorych leczonych
abciximabem uwidoczniono u 13 z 42 chorych (31%),
natomiast u chorych z czesciowym zamknieciem lub
prawidtowym przeptywem - po podaniu abciximabu
nie zaobserwowano niedokrwienia (16).

Podsumowujac wszystkie dostepne jak dotad w li-
teraturze serie przypadkéw zastosowania abciximabu
w leczeniu zakrzepicy chorych poddanych leczeniu
wewnatrznaczyniowemu tetniakéw wewnatrzczasz-
kowych wykazano, ze Sredni odsetek catkowitej lub
czesciowej rekanalizacji wynosi 86,4% (114/132 przy-
padkow) (16).

Krwawienie srédmézgowe jest najciezszym powi-
ktaniem leczenia przeciwzakrzepowego i zawsze jego
ryzyko nalezy bra¢ pod uwage przy podejmowaniu de-
cyzji o leczeniu i wyborze jego metody. Wykazano, ze
ryzyko udaru krwotocznego w grupie chorych leczonych
abciximabem podczas interwencji kardiologicznych
wynosi 0,15% w poréwnaniu z 0,1% w grupie placebo
(1). Ries i wsp. (n=42) nie zaobserwowali powiktan
krwotocznych u chorych z tetniakami wewnatrzczasz-
kowymi po zastosowaniu abciximabu (16). W dostepnej
literaturze czestos¢ powiktan krwotocznych u chorych
leczonych z powodu tetniaka wewnatrzczaszkowego
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waha sie od 0 do 9,4% (13,16). W badaniu Parka i
wsp. do powiktan krwotocznych doszto u 3 sposréd 31
chorych. U jednego sposréd tych 3 chorych doszto do
ciezkiej trombocytopenii, u pozostatych dwéch liczba
ptytek spadta o 25% do wartosci wyjsciowej po leczeniu
abciximabem. Jednak niemozliwe jest jednoznaczne
stwierdzenie, czy spadek liczby ptytek wywotany zostat
abciximabem, czy heparyna. Stad, w przytaczanym
badaniu, zwigzek abciximabu z powiktaniami krwotocz-
nymi nie jest jasny (13). Danych dotyczacych powiktan
krwotocznych u chorych z tetniakami wewnatrzczasz-
kowymi po zastosowaniu innych inhibitoréw receptora
GP lIb/llla jest niewiele. Gupta i wsp. opisat doswiad-
czenie w stosowaniu eptifibatidu u chorych z tetniakami
wewnatrzczaszkowymi u 84 chorych, sposréd ktérych
u 5 (5,9%) doszto do powiktan krwotocznych (21). Od-
setek krwawienia w przypadku tirofibanu (w badaniu
oceniajacym 16 przypadkéw zastosowania leku) nie
odnotowano powiktan krwowotcznych (3). W zadnym
z przedstawianych w pracy 4 przypadkéw nie doszto do
krwawienia po zastosowaniu abciximabu.

W omawianych przypadkach, zakrzepica dotyczy-
ta kompleksu tetnicy taczacej przedniej oraz tetnicy
srodkowej mézgu. Tetniaki kompleksu tetnicy taczacej
przedniej stanowia wiekszos¢ w przypadkach zakrze-
picy po embolizacjach wewnatrznaczyniowych (2, 6).
Druga oraz trzecig co do czestosci lokalizacja tetnia-
kéw, przy ktérych dochodzi do zakrzepicy, jest tetnica
srodkowa oraz podstawna mézgu (2, 6). Gralla i wsp.
przypuszczaja, ze tak wysoki odsetek kompleksu tetnicy
taczacej przedniej oraz podstawnej mézgu w przypad-
kach powiktan zakrzepowo-zatorowych po zabiegach
embolizacji tetniakéw moze by¢ spowodowany wolnym
lub turbulentnym przeptywem krwi w tych naczyniach,
zaburzonym dodatkowo materiatami embolizacyjnymi
(spiralami, stentami, mikrocewnikami etc.) (6).

Whioski

1. Najczestszym powiktaniem zabiegéw wewnatrz-
naczyniowej embolizacji tetniakéw naczyin mézgowych
sq powiktania zakrzepowo-zatorowe.

2. Wczesna diagnostyka powiktan zakrzepowo-zato-
rowych pozwala na szybkie wdrozenie odpowiedniego
leczenia.

3. Zastosowanie abciximabu w leczeniu powiktan
zakrzepowo-zatorowych pozwala na uzyskanie droz-
nosci zamknietego naczynia i zapobiegniecie ich kon-
sekwencji klinicznych.
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Tetniak nawrotowy po dwukrotnym leczeniu
neurochirurgicznym skutecznie embolizowany
za pomoca odczepianych spiral platynowych

Aneurysm recarrence after neurosurgery efficiently
embolized with platinum coils
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Streszczenie

Odsetek tetniakéw nawrotowych w pierwszym roku
po leczeniu chirurgicznym wynosi 2,6%, natomiast
w kolejnych latach ponownej interwencji nie wymaga
zaden tetniak. Przedstawiamy przypadek czterdziesto-
siedmioletniej chorej, u ktérej w 2 i 5 roku po zaklipso-
waniu w 2001 r. peknietego tetniaka na tetnicy szyjnej
wewnetrznej lewej doszto do ponownego krwawienia.
Po pierwszym krwawieniu nawrotowym tetniaka po-
nownie leczono chirurgicznie - obtozono worek tetniaka
materiatem hemostatycznym i miesniem. Po trzecim
krwawieniu 5 lat po pierwszej operacji, zadecydowano
o embolizacji wewnatrznaczyniowej z uzyciem spiral
platynowych. Zabieg odbyt sie bez powiktan. W kon-
trolnym badaniu angiograficznym 2 i 3 lata po leczeniu
wewnatrznaczyniowym nie stwierdzono przeptywu krwi
w worku tetniaka.

Nawroty tetniakéw oraz ponowne krwawienia zwigza-
ne z peknieciem tetniaka moga sie zdarzac¢ nawet kilka lat
po operacyjnym zaklipsowaniu szyjki tetniaka. Leczenie
wewnatrznaczyniowe jest dobra i skuteczng alternatywa
leczenia tetniakéow nawrotowych po ich pierwotnym
neurochirurgicznym zaopatrzeniu.

Summary
Annual rate of retreatment for clipping in the first year
was 2.6 % and no clipped aneurysm was retreated after
the first year. We present the case of a 47-year-old woman
who was primarily treated surgically for ruptured intracra-
nial aneurysm in the internal carotid artery and who ex-
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perienced recurrent bleeding from the clipped aneurysm
2 and 5 years thereafter. After the first rebleeding aneu-
rysm was treated surgically. After the second one 5 years
after the primary surgery, the aneurysm was embolized
endovascularly with platinum coils. The procedure was
carried out successfully. In the follow-up angiography,
3 years after the endovascular procedure, the aneurysm
remained completely occluded.

Recurrent aneurysms and rebleedings due to ruptured
aneurysms can occur even few years after clipping. Endo-
vascular method is a viable alternative in the treatment of
the recurred aneurysms after clipping.

Stowa kluczowe: czesciowe zaklipsowanie tetniaka,
leczenie wewnatrznaczyniowe

Key words: partial clipping of the aneurysm, endova-
scular treatment

Wstep

Po krwawieniu podpajeczynéwkowym (subarachnoid
haemorrhage- SAH) spowodowanym peknigciem tetniaka
wewnatrzczaszkowego ryzyko ponownego krwawienia
jest wysokie, jesli tetniak nie zostanie leczony neurochi-
rurgicznie lub endowaskularnie. Krwawienie nawrotowe
niesie ze sobg znacznie ciezsze skutki kliniczne niz
pierwotne krwawienie i jest zwigzane z 64,5%-80%
$miertelnoscig (2, 6).

Do powszechnie znanych metod zaopatrywania
tetniakéw wewngtrzczaszkowych nalezag metoda chi-
rurgiczna oraz embolizacja wewnatrznaczyniowa. The
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International Subarachnoid Aneurysm Trial (ISAT) jest
randomizowanym badaniem poréwnujacym obydwie
techniki stosowane w leczeniu peknietych tetniakow:
$miertelnos¢ lub stan wegetatywny (oceniany w modyfi-
kowanej skali Rankina 3 - 6), krwawienia nawrotowe po
leczeniu oraz ryzyko wystapienia atakéw padaczki (7, 9).
W kontrolnym badaniu po roku od leczenia, Smiertelnos¢
lub niepetnosprawnos¢ byta nizsza w grupie leczonej
metodg wewnatrznaczyniowa. Jednak krwawienia na-
wrotowe w pierwszym roku po leczeniu zdarzaty sie
w tej grupie czesciej niz w grupie leczonej chirurgicznie.
Badanie Cerebral Aneurysm Rerupture After Treatment
(CARAT) w grupie ocenianych chorych sktadajacej sie
z 1010 pacjentéw leczonych chirurgicznie lub endowa-
skularnie oceniato odsetek krwawienn nawrotowych po
obydwdéch metodach leczenia (10). W grupie pacjentéw
leczonych metoda embolizacji wewnatrznaczyniowe;j
roczny odsetek reembolizacji z powodu niecatkowitej
embolizacji wyniost 13,3%, 4,5% i 1,1% w odpowied-
niej relacji do roku, dwdch lub wiecej. Z kolei w grupie
chirurgicznej odsetek ponownych zabiegéw wynidst
2,6% w pierwszym roku i 0% w latach kolejnych (10).
Krwawienia nawrotowe w obydwu grupach zdarzaty
sie bardzo rzadko: 0,11% w grupie pierwszej oraz 0%
w grupie chirurgiczne;.

Przedstawiamy przypadek chorej, u ktérej 5 lat po chi-
rurgicznym zaopatrzeniu peknigtego tetniaka na tetnicy
szyjnej wewnetrznej lewej, doszto do ponownego krwa-
wienia. Zadecydowano o leczeniu metoda embolizacji
wewnatrznaczyniowe;.

Opis przypadku

W 2001 roku trzydziestodziewigcioletnia chora byta
leczona w Klinice Neurochirurgii i Neurotraumatologii
UM w Poznaniu po krwawieniu podpajeczynéwkowym
z powodu peknietego tetniaka zlokalizowanego na
tetnicy szyjnej wewnetrznej lewej. W badaniu angio-
graficznym stwierdzono, ze tetniak byt zlokalizowany
w odcinku podklinowym przy odejsciu tetnicy oczne;.
Chora poddano leczeniu operacyjnemu. W trakcie
zabiegu zniesiono wyrostek pochyty przedni celem
dojscia do szyjki tetniaka. Szyjka tetniaka zostata
uwidoczniona czesciowo i nastepnie zaklipsowana.
Przebieg pooperacyjny byt bez powiktan. W 2003 roku
wystapito ponowne krwawienie podpajeczynéwkowe,
chora zostata poddana kolejnej operacji, w trakcie
ktérej nie byto mozliwosci uwidocznienia catej szyjki
tetniaka celem dotozenia kolejnego klipsa naczyniowe-
go. Postanowiono obtozy¢ worek tetniaka materiatem
hemostatycznym i migsniem. Przebieg pooperacyjny
rowniez bez powiktan. Chora zostata wypisana w stanie
dobrym do domu.

Ponownie w 2006 roku pacjentka doznata kolejnego
krwawienia. Stan kliniczny byt stabilny, wykonano kon-
trolne badanie cyfrowej angiografii subtrakcyjnej (DSA),
ktére wykazato przeptyw krwi w worku tetniaka. Wobec
powyzszego zdecydowano o leczeniu endowaskular-
nym implantujac spirale platynowe do worka tetniaka.
W dalszym postepowaniu zgodnie z procedurg wykonano
u pacjentki kontrolne badanie DSA w lipcu 2008 roku,
w ktérym nie stwierdzono wskazari do reembolizacji.

Rycina 1, 2. Badanie DSA po trzecim krwawieniu podpajeczynéwkowym (2006), widoczna czesciowo zaklipsowana szyjka
tetniaka z nadal widocznym przeptywem krwi w jego worku.
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Rycina 3. Kontrolne badanie DSA po embolizacji spiralami
platynowymi (2006).

Stan kliniczny chorej utrzymywat sie stabilnie, nie stwier-
dzono ubytkowych objawéw neurologicznych. Wedtug
obowiagzujacego protokotu postepowania wykonano
kontrolne badanie DSA w pazdzierniku 2009, w ktérym
nie stwierdzono przeptywu krwi w worku tetniaka. Tym
samym uznano leczenie pacjentki za zakoriczone.

Omoéwienie

Odsetek tetniakéw nawrotowych w pierwszym roku
po leczeniu chirurgicznym wynosit 2,6%, natomiast
w latach kolejnych ponownej interwencji nie wymagat
zaden tetniak (10). Dotychczas uwazano, ze ryzyko
ponownego krwawienia po zaklipsowaniu tetniaka jest
bliskie zeru (8). Wykazano jednak, ze ryzyko péZnego
krwawienia nawrotowego z tetniaka u pacjentéw pier-
wotnie poddanych leczeniu chirurgicznemu rosnie 22-
krotnie w poréwnaniu do populacji ogélnej tej samej pici
i poréwnywalnym wieku (8, 11).

W przedstawianym przypadku, po pierwotnym klipso-
waniu tetniaka doszto dwukrotnie do ponownego krwa-
wienia z tetniaka. Po pierwszym krwawieniu nawrotowym
zadecydowano o ponownej operacji, natomiast po kolej-
nym krwawieniu - o zabiegu wewnatrznaczyniowym.

Opisano, ze nawet w przypadku operacji przeprowa-
dzanych przez bardzo doswiadczonych neurochirurgéw,
szyje resztkowe moga dotyczy¢ nawet 10% operowanych
tetniakéw (5).

Hassan i wsp. przedstawili przypadek czterdziestoos-
mioletniej chorej, u ktérej 6 miesiecy po zaklipsowaniu
peknietego tetniaka doszto do jego objawowego po-
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Rycina 4. Kontrolne badanie DSA (2009), nie wykazuje prze-
pltywu w worku tetniaka.

wiekszenia sie. Tetniak o pierwotnym wymiarze 2 mm
w kontrolnym badaniu DSA 6 miesigcy po zabiegu miat
wymiar 7 mm. Kilka dni péZniej ponowne badanie DSA
wykazato spontaniczne wyrzepienie w worku tetniaka.
Jednak kolejna angiografia uwidocznita ponownie tet-
niak i wobec powyzszego podjeto decyzje o leczeniu
wewnatrznaczyniowym (3).

W badaniu Akytza i wsp. oceniano dtugoterminowa
skutecznos¢ chirurgicznej operacji tetniakéw. Sposréd
166 operowanych tetniakéw byto 7 tetniakéw niecatko-
wicie zaklipsowanych. Wykazano w badaniu kontrolnym
(od 36 do 85 miesiecy Srednio po 46,6 miesigcach), ze
sposréd tych 7 tetniakéw w 5 przypadkach nie stwier-
dzono zmian w badaniu angiograficznym, 1 tetniak
wykazywat spontaniczne wyrzepienie, natomiast 1 ulegt
powiekszeniu (1).

Przytaczane dane sugeruja, ze operacja neurochirur-
giczna jest uznawana za catkowicie wytaczajaca tetniak
z krazenia, jednak nalezy sie liczy¢ z bardzo rzadkimi,
lecz jednak zdarzajacymi sie nawrotami tetniakéw i ich
klinicznymi konsekwencjami w postaci ponownego
krwawienia podpajeczynéwkowego.

Przedstawiany przypadek oraz przypadki cytowane
sugeruja, ze leczenie wewnatrznaczyniowe tetniakéw na-
wrotowych po operacjach neurochirurgicznych sa dobra
alternatywa dla ponownego postepowania terapeutyczne-
go. Leczenie endowaskularne w takich przypadkach jest
skuteczne oraz bezpieczne, ponadto nie naraza chorego
na ponowne otwieranie jamy czaszki oraz na dziatania
operacyjne w obrebie tkanki mézgowe;.
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Hoh i wsp. sugeruja, ze w przypadku tetniakéw na-
wrotowych po operacjach otwartych, wtasciwa selekcja
chorych oraz dobranie metody leczenia: chirurgiczna
lub wewnatrznaczyniowa moze odpowiadac za wysoka
skutecznos$¢ wyleczonych i potwierdzonych w badaniu
angiograficznym leczonych ponownie tetniakéw obar-
czong niska $Smiertelnoscia (4). Za wazne czynniki brane
pod uwage przy wyborze metody wewnatrznaczyniowe;j
uznali lokalizacje w krazeniu tylnym, wielkosc¢ tetniaka
powyzej 10 mm oraz jego ksztatt wrzecionowaty (4).

Whioski
1. Nawroty tetniakéw oraz ponowne krwawienia
zwiazane z peknieciem tetniaka moga sie zdarzac nawet
kilka lat po operacyjnym zaklipsowaniu tetniaka.
2. Leczenie wewnatrznaczyniowe jest dobrg alterna-
tywa w leczeniu tetniakéw nawrotowych po ich pierwot-
nym neurochirurgicznym zaopatrzeniu.
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Streszczenie

Zdolnos¢ do szybkiego i precyzyjnego okreslenia stanu
chorego po udarze mézgu ma duze znaczenie praktyczne,
gdyz pozwala na wprowadzenie skuteczniejszych metod
profilaktyki wtérnej, wspomaganie decyzji terapeutycz-
nych oraz dostarcza nowych danych pozwalajacych
lepiej skonstruowac randomizowane badania kliniczne.

Coraz wieksze zastosowanie we wspotczesnej medycy-
nie maja w tym zakresie skale klinimetryczne (kliniczne skale
punktowe). Pozwalaja one obiektywniej ocenic stan klinicz-
ny pacjenta oraz utatwiaja prognozowanie ryzyka zgonu lub
inwalidztwa w przysztosci. Wprowadzone ostatnio, skale
oceniajace ryzyko wystapienia udaru po przemijajacym
niedokrwieniu mézgu (TIA) pozwalaja identyfikowac cho-
rych w najwiekszym ryzyku wystapienia udaru. Wykazano,
ze szybko wdrozone dziatania profilaktyczne znacznie
zmniejszaja ryzyko wystapienia udaru po TIA.

W pracy przedstawiono szereg skal klinimetrycznych
majacych zastosowanie u pacjentéw z udarem mdézgu,
a takze skale oceny jakosci zycia po udarze, pozwalajace
skuteczniej stosowac dtugofalowe dziatania profilaktycz-
ne i pielegnacyjne, a takze lepiej planowac wsparcie
socjospoteczne.

Summary

Accurate prediction of current clinical status of stroke
patient is important for introducing more effective pre-
vention strategies, supporting treatment decisions and
designing randomized clinical trials.

The clinical score scales are gaining increasing impor-
tance since they are reliable predictors of in-hospital and
delayed mortality as well as long-term survival.
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We review a number of clinical score scales used to
assess stroke patients.

Recently, clinical prediction scoring systems was de-
veloped for patients with transient ischemic attack (TIA) to
identify individuals at high risk of stroke. The scoring systems
allow to stratify the post-TIA risk of stroke. It was shown
that urgent assessment and treatment of risk factors reduced
considerably the risk of complete stroke after TIA.

We also discuss scoring scales that are designed for
assessment the quality of life of post-stroke patients. Such
scales enable optimized planning of secondary stroke
prevention, improve nursing management and welfare
support.

Stowa kluczowe: udar mézgu, przemijajace niedo-
krwienie mézgu, kliniczne skale punktowe, rokowanie,
$miertelnos¢ w udarze

Key words: stroke, transient ischemic attack, clinical
score scales, prognosis, stroke mortality

Wstep
Ocena stanu klinicznego chorego z udarem maézgu
(UM) obejmuje wywiad, badanie przedmiotowe, badania
laboratoryjne i badania neuroobrazowe. Waznym uzu-
petnieniem badania przedmiotowego jest ocena stanu
pacjenta za pomocg skal klinimetrycznych.
Z powodu zmian w organizacji pomocy doraznej
w Polsce, w najblizszych latach coraz wieksze znacze-
nie bedzie miato postawienie mozliwie precyzyjnego
rozpoznania oraz ocena stanu klinicznego pacjenta
przez ratownikéw pogotowia ratunkowego jeszcze przed
przyjeciem chorego do szpitala.

Neuroskop 2009, nr 11



Celem niniejszej pracy jest przedstawienie skal punk-
towych stosowanych w diagnostyce UM, szczegélnie
w udarze niedokrwiennym mézgu (UNM), oméwienie ich
zastosowania oraz ich zalet i ograniczen. Czes¢ z tych
skal z powodzeniem jest stosowana od wielu lat, czes¢
wychodzi z uzycia, natomiast ciggle powstaja nowe.
Nalezy jednak pamietaé, ze nie wszystkie z nowych
skal zostaty dostatecznie zwalidyzowana w warunkach
klinicznych.

Warto pamietac, ze UM nie jest jednostkg chorobowg
lecz zespotem chorobowym o réznej etiologii, wyréznia
sie udary niedokrwienne, ktére stanowia 80 - 85% oraz
krwotoczne - 15% (w tym samoistny krwotok podpaje-
czynéwkowy stanowiacy 5% wszystkich udaréw) oraz
rzadziej wystepujace udary zylne (66).

Epidemiologia

Udar mézgu jest jedng z gtéwnych przyczyn cho-
robowosci i umieralnosci na Swiecie. W krajach uprze-
mystowionych jest to druga lub trzecia co do czestosci
przyczyna zgonu po chorobach uktadu sercowo-naczy-
niowego (22). Szacuje sig, ze rocznie z powodu UM na
Swiecie umiera 4,5 mln oséb, z czego az 2/3 przypada
na kraje nieuprzemystowione (76). W Europie rocznie
objawy UM wystepuja u 1 miliona oséb, z ktérych 1/3
umiera, a u 1/3 pozostaje trwate inwalidztwo (66).

Poniewaz w populacjach krajéw rozwinietych ciagle
wzrasta liczba oséb powyzej 65 r.z., to czestos¢ wystepo-
wania UM, pomimo coraz powszechniejszej profilaktyki,
bedzie prawdopodobnie rosta. Szacuje sie, ze wraz ze
wzrostem dtugosci zycia w najblizszych 20-30 latach
szybko moze zwigkszac sie liczba kobiet w wieku powy-
zej 85 roku zycia zapadajacych na UM (65).

W Europie wspétczynnik zapadalnosci na pierwszy
w zyciu udar wynosi od 110 do 290/ 100 000 mieszkaricéw;
w Polsce wynosi 177/100 000 wsréd mezczyzn i 125/100
000 wsréd kobiet i jest poréwnywalny do innych krajow
europejskich. Natomiast wspétczynniki umieralnosci sg
w Polsce bardzo wysokie i wynoszg - 106/100 000 u mez-
czyzn oraz 71/100 000 u kobiet, a wskazniki $miertelnosci
wczesnej naleza do najwyzszych w Europie (7, 58, 66).

W Polsce na podstawie badan epidemiologicznych
z poczatku lat 90-tych XX wieku stwierdzono, ze rocz-
nie objawy UM wystepuja u 60 tys. os6b z czego 1/2
umiera w ciagu roku, a u potowy sposréd tych, ktérzy
przezyli wystepuje trwate inwalidztwo (15, 66). Badania
poréwnawcze wykazaty takze, ze w Polsce UNM ma
ciezszy przebieg, wiecej powiklan, wystepuje tez wiecej
naczyniowych czynnikéw ryzyka UM, co przektada sie
na gorszq jakosc zycia pacjentéw po UM (59).

Przyczyng UNM moze by¢ miazdzyca duzych na-
czyn domoézgowych i srédczaszkowych z nastepowa
ich niedroznoscia, zatorowos¢ tetniczo-tetnicza (z tetnic
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szyjnych, kregowych, tuku aorty), choroba matych na-
czyn, zatorowos$¢ sercowopochodna oraz inne rzadsze
przyczyny jak zapalenie naczyn, zespoty nadkrzepliwo-
sci, genetycznie uwarunkowane choroby naczyn méz-
gowych, skurcz naczyn mézgowych czy tez uogélnione
zaburzenia perfuzji mézgowe;j (1).

Skale klinimetryczne

Oceniajac stan kliniczny chorego z UM nalezy wzia¢
pod uwage szereg czynnikéw, takich jak: czynniki de-
mograficzne (wiek, ptec, rasa), choroby wspdtistniejace
wczesniej znane i stwierdzane podczas przyjecia do szpi-
tala, wyniki badan laboratoryjnych i neuroradiologicz-
nych oraz punktowe skale klinimetryczne (kliniczne).

Pacjenci z UM wymagaja nie tylko oceny stanu
klinicznego w ostrym okresie choroby ale réwniez usta-
lenia rokowania, oceny samodzielnego funkcjonowania
w zyciu codziennym (uwzgledniajacej zdolnos¢ do
samoobstugi), oceny jakosci zycia - w kontekscie za-
chowania lub utraty funkcji spotecznych, zawodowych
i rodzinnych. Najbardziej obiektywnymi metodami do
takich ocen sa udarowe skale punktowe, ktére mozna
podzieli¢ na nastepujace grupy:

- skale uszkodzen;

- skale funkcjonowania;

- skale oceniajace jakos¢ zycia (16, 32, 37).

Ponadto skale punktowe pod wzgledem zastosowania
mozna podzieli¢ na trzy grupy:

1) obiektywnie oceniajace stan kliniczny pacjenta
w ostrym okresie UM, 2) skale stuzace jako narzedzie
do prognozowania stopnia inwalidztwa i ryzyka zgonu
po przebytym udarze oraz 3) skale pomagajace pode;j-
mowac decyzje w zakresie profilaktyki udaru u chorych
najbardziej zagrozonych udarem - szczegélnie dotyczy
to chorych po przemijajacym niedokrwieniu mézgu (tran-
sient ischemic attack - TIA) (30, 41, 56, 57).

Dodatkowo rézne skale moga wchodzic¢ w sktad zto-
zonych modeli predykcyjnych (33).

Idealna skala powinna byc¢: prosta w wykonaniu,
powtarzalna, niezawodna dla wszystkich ocenianych
przypadkéw, czuta, swoista i fatwa w interpretacji przez
badaczy z ré6znych osrodkéw oraz szybka w wykonaniu
(6,37, 26, 34).

W praktyce skuteczno$¢ skali okresla nie tylko jej
konstrukcja ale tez doswiadczenie i réznice interpretacji
miedzy badaczami.

Szczegdlnie istotna jest powtarzalnos¢, co oznacza,
ze skala powinna umozliwiaé¢ oszacowanie zmiennosci
wynikéw otrzymanych przez jednego badacza podczas
dwéch badan tej samej osoby oraz réznic uzyskanych
przez dwéch badaczy wykonujacych badanie u tej samej
osoby (ang. intra - and interobserver variability) (10, 11,
14, 25, 26, 37, 43, 45, 55, 71).
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Bardzo wazna jest prostota i przejrzystosc skali, co wa-
runkuje jej prawidtowe stosowanie nie tylko przez lekarzy
neurologéw ale lekarzy innych specjalnosci, szczegdlnie
pracujacych w Izbie Przyjec¢ i Pogotowiu Ratunkowym
oraz przez pielegniarki. Pod tym katem tworzone i udo-
skonalane sg skale stosowane obecnie.

Juz w 1986 twdrcy Kanadyjskiej Skali Udarowej po-
mineli niektére elementy skal stosowanych wczesniej,
ktére sprawiaty duzo trudnosci w wykonaniu i interpre-
tacji, takze tworcy NIH Stroke Scale wyszli z podobnych
zatozen (p. nizej) (5, 10, 11).

Réwnie wazna jak prostota jest szybkos¢ wykonania
i interpretacji skali - wiekszos¢ autoréw skal zaktada, ze
wykonanie skali nie bedzie zajmowato wiecej niz kilka
minut (10, 11, 26).

Do skal szeroko stosowanych zalicza sie:

. Skale stosowane w ostrym okresie UM - oceniajace stan

kliniczny, stopien uszkodzenia uktadu nerwowego; sa one

pomocne w prognozowaniu dalszego przebiegu choroby,
ryzyka inwalidztwa lub zgonu, naleza tutaj:

- Skala Udarowa Narodowego Instytutu Zdrowia - Na-
tional Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) i jej
zmodyfikowana wersja- modified NIHSS (mNIHSS);

- Europejska Skala Udarowa - European Stroke Scale (ESS);

- Skala Oceniajaca Udar w Zakresie Tetnicy Srodkowej
Mobzgu — The Middle Cerebral Artery Neurological
Scale (MCANS);

- Skandynawska Skala Udarowa - Scandinavian Stroke
Scale (SSS);

- Kanadyjska Skala Udarowa - Canadian Neurological
Scale (CNS);

- Skala Udarowa Mathew - Mathew Scale (MS);

- Skala Udarowa Orgogozo;

- lzraelska Kregowopodstawna Skala Udaru - Israeli
Vertebrobasilar Stroke Scale (IVBSS);

- Skala Sze$ciu Zmiennych Parametréw - Simple Six
Variables (SSV).

W intensywnej terapii stosowane sg takze skale Acute
Physiology And Chronic Health Evaluation wersja Il i Il
(APACHE I1'i Ill) oraz ich modyfikacje: skale Rapid Acute
Physiology Score (REMS) i Rapid Emergency Medical
Score (RAPS);

U pacjentéw z zaburzeniami $wiadomosci mozna
stosowac skale:

- zaburzen swiadomosci - Glasgow Coma Scale (GCS);

- Niedomogi Pnia Mézgu - Brainstem Insufficiency Scale
(ITC- Insufficientia Trunci Cerebri);

- Full Outline of Unresponsivness (FOUR);

II. Skale oceniajace skutki UM, to skale pozwalajace
mozliwie obiektywnie okresli¢ funkcjonowanie pacjenta
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oraz jako$¢ zycia chorego po udarze. Do najwazniejszych

i najczesciej stosowanych naleza:

- zmodyfikowana skala Rankin - modified Rankin Scale
(mRS);

- Skala Wyniku Leczenia Glasgow - Glasgow Outcome
Scale (GOS);

- wskaznik Barthel - Barthel Index (BI);

1. Skale Jakosci Zycia, ktére obejmuja pomiar funkcjono-
wania pacjenta po UM w kontekscie dziedzin: ruchowej,
psychospotecznej, emocjonalnej, pracy, odpoczynku,
funkcji poznawczych itd.:

- Sickness Impact profile-136 (SIP-136);

- Stroke- Specific Quality of Life (SS-QOL);

- Stroke Impact Scale (SIS);

- Indeks Jakosci Zycia Ferranc & Powers - Ferrans & Powers
Quality of Life Index-Stroke Version (QLI);

IV. W ostatnich latach coraz wigksze znaczenie zyskuja
rowniez skale punktowe przydatne na poziomie pomocy
przedlekarskiej stosowane w celu szybkiego i doktadne-
go okreslenia stanu zdrowia pacjenta i rokowania oraz
ewentualnej wstepnej kwalifikacji do leczenia trombo-
litycznego.

Zaliczamy tutaj:

- Cincinnati Prehospital Stroke Scale (CPSS);

- Los Angeles Prehospital Stroke Screen (LAPSS);

- Los Angeles Motor Scale (LAMS);

V. Osobna kategorie stanowig skale predykcyjne ocenia-
jaca ryzyko wystapienia UM po przebytym TIA, takie jak
skal a ABCD, ABCD?2 i Skala Kalifornijska.

I. Skale stosowane w ostrym okresie
udaru mézgu

Skala Udarowa Narodowego Instytutu Zdrowia
- NIHSS

Pacjent przyjmowany do Szpitalnego Oddziatu Ra-
tunkowego (SOR) z podejrzeniem UM w wigkszosci
osrodkéw oceniany jest za pomoca NIHSS (49, 60, 49,
77) (tab. 1), ktéra pozwala na schematyczng i ilosciowa
ocene nasilenia deficytu neurologicznego na podstawie
badania 15 elementéw - sg to elementy badania neurolo-
gicznego. Istotng zaleta oceny przy pomocy skali NIHSS
jest to, ze dzieki ocenie ilosciowej (punktowej) skala ta
pozwala na poréwnanie zmian stanu pacjenta w czasie.
Skala NIHSS jest takze przydatna do badan klinicznych
wieloosrodkowych - pierwotnie powstata jako narzedzie
uzywane w takich badaniach w ostrym okresie UM (10).
Badajac pacjenta przy pomocy tej skali ocenia sie: stan
przytomnosci (ocena ilosciowa, odpowiedZ na pytania,
wykonywanie poleceri); zaburzenia skojarzonego spoj-
rzenia, pole widzenia, niedowtad nerwu twarzowego,
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site miesniowa koriczyn, obecnos¢ ataksji, zaburzenia
czucia, wystepowanie afazji, dyzartrii i reakcje na bodZce
zewnetrzne (tab. 1A). Jesli istnieje koniecznos¢ standary-
zowania wynikéw uzyskanych przez kilku badaczy w tej
skali, to w badaniach klinicznych uzywa sie programu
video przedstawiajacego pacjentéw z UM w réznym
stanie klinicznym, po czy kazdy z badaczy ocenia jego
stan, a uzyskane wyniki sa poréwnywane przy pomocy
odpowiednich metod statystycznych (37, 43, 45).

Skala NIHSS pozwala dobrze prognozowac réwniez
funkcjonowanie pacjenta po UM i z tego powodu jest
wykorzystywana jako miernik wynikéw koricowych
w badaniach klinicznych. Moze by¢ uzywana na réwni
ze skalami funkcjonowania pacjenta po UM (GOS, BI,
mRS) (46, 77).

Stwierdzono, ze wartosci > 16 punktéw (pkt) w ostrym
okresie UM koreluja z wysokim prawdopodobieristwem
zgonu lub duzej niesprawnosci poudarowej, natomiast
wynik < 6 pkt koreluje z dobrymi odlegtymi wynikami
leczenia (2, 49). Inne badania potwierdzaja podobna
zalezno$¢ - im nizsza wartos¢ NIHSS w ostrym okresie
UM tym wigksza szansa niezaleznosci pacjenta po UM
ocenianej przy uzyciu skali mRankin, Bartel lub GOS
(2,5, 46).

W celu poprawy wiarygodnosci skali oraz wyelimi-
nowania elementéw, ktérych ocena stwarza najwiecej
watpliwosci lub jest niepotrzebna dla ilosciowej oceny
stanu klinicznego stworzono zmodyfikowana wersje skali
NIHSS - mNIHSS. Pierwotnie skala ta powstata przez re-
trospektywna ocene danych z badania National Institute
of Neurological Disorders and Strokes recombinant tissue
Plasminogen Activator Stroke Trial (NINDS rtPA Stroke
Trial) (46). Ze wzgledu na niska zgodnos¢ wynikow
uzyskiwanych przez poszczegélnych badaczy uczestni-
czacych w tym programie (inter-rater variability) wyta-
czono z niej ocene ataksji, niedowtadu n. twarzowego
i dyzartrii, a ocena potowiczych zaburzen czucia zostata
uproszczona do dwdéch punktéw: 0- czucie prawidtowe,
1 - czucie zaburzone (tab. 1B). Dodatkowo, pomimo
dobrej zgodnosci wynikéw, usunieto ocene poziomu
przytomnosci - punkt 1A, w pierwotnej skali NIHSS gdyz
po analizie statystycznej uznano ten wskaznik za mniej
istotny (44, 46).

Nalezy jednak zaznaczy¢, ze poglad o mniejszym
znaczeniu zaburzen §wiadomosci w prognozowaniu
przebiegu udaru jest odosobniony, gdyz wyniki zdecy-
dowanej wiekszosci badar nie potwierdzajg takiej obser-
wacji, bowiem zaburzenia swiadomosci okazuja si¢ by¢
kluczowe w predykgji stanu pacjenta po UM (34).

W innym doniesieniu oceniajgcym ponad 8,5 tysigca
certyfikowanych badan, analiza skali NIHSS wykazata
najnizsza zgodnos¢ w ocenie ataksji, niedowtadu nerwu
twarzowego, ale tez skojarzonego spojrzenia i afazji, na-
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tomiast wyzsze zgodnosci miaty dyzartria i ocena czucia
- zwtaszcza ocena afazji wykazywata réznice w poréw-
naniu z wynikami osiaganymi w innych badaniach (31).
Ocena ataksji i porazenia n. twarzowego juz w chwili
utworzenia certyfikowanego video- treningu sprawiata
badaczom najwiecej trudnosci (43).

W prospektywnym badaniu poréwnujacych skale
NIHSS z mNIHSS stwierdzono, ze mNIHSS jest narze-
dziem bardziej wiarygodnym i doktadnym niz skala
oryginalna w ocenie pacjentéw w ostrym okresie UM
- jest prostsza, tatwiejsza i zawiera 10 na 11 elementéw
wykazujacych wysoka zgodnos¢ miedzy badaczami (49),
jednak, jak napisano wczesniej, usunieto z niej punkt
dotyczacy oceny przytomnosci, ktéra jak wskazujg cyto-
wane powyzej prace stanowi istotny czynnik predykcyjny.
Mimo prostoty skali mMNIHSS nadal wiekszos¢ osrodkow
stosuje petng skale NIHSS.

Analizujac skale NIHSS pod katem oceny uszkodzenia
lewej lub prawej pétkuli stwierdzono ze faworyzuje ona
lewa - dominujacg potkule mézgu poniewaz 7 na 42
punktow jest zwigzanych z oceng funkcji jezykowych
(stan przytomnosci - pytania i polecenia, ocena afazji)
a tylko 2 punkty przypisane sa zaniedbywaniu. Woo
i Broderick poréwnujac pacjentéw z ogniskiem udaro-
wym lewej lub prawej pétkuli mézgu stwierdzili, ze aby
uzyskac¢ taki sam wynik w skali NIHSS konieczne jest
wieksze uszkodzenie (wieksza objetos¢ ogniska) prawej
potkuli niz lewej, co jest zrozumiate, jesli weZmie sie pod
uwage, ze U 99% praworecznych i 60% leworecznych
pacjentéw uszkodzenie lewej pétkuli generuje dysfazje
lub afazje. Moze miec to implikacje kliniczne: pacjenci
z udarem w prawej - niedominujacej pétkuli otrzymuja
nizsza warto$¢ punktéw w skali NIHSS w poréwnaniu
z pacjentami z udarem w dominujacej - lewej potkuli.
Przez to grupa z uszkodzeniem niedominujacej pétkuli
moze by¢ zdyskwalifikowana do leczenia trombolityczne-
go UNM w ramach badan klinicznych lub w osrodkach,
ktére przyjmuja kryteria wiaczenia i wytaczenia tylko na
podstawie punktacji NIHSS (75).

Wiele uwagi poswiecono takze zaleznosci pomiedzy
punktacja uzyskang w skali NIHSS, a morfologia zmian
miazdzycowych tetnic mézgowych w UNM. Badania
z zastosowaniem angiografii mézgowej wykazaty, ze
warto$¢ punktowa uzyskana w skali NIHSS koreluje do-
datnio z prawdopodobieristwem wystepowania niedroz-
nosci tetnic wewnatrzmézgowych jako przyczyny UM,
zaréwno w przednim, jak i tylnym kregu unaczynienia.
Znaleziono tez inng zaleznos¢ - nizsze wartosci NIHSS
wystepowaty w przypadku bardziej obwodowych okluz;ji
tetnic wewnatrzczaszkowych (23).

Natomiast poréwnanie pacjentow z UM z zakresu
przedniego i tylnego kregu unaczynienia ujawnia, ze
skala ta jest zdecydowanie bardziej czuta w stosunku do
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Tabela 1. Skala Narodowego Instytutu Zdrowia

A. NIHSS

B. Zmodyfikowany NIHSS

1A- stan przytomnosci

0 - peten

1 - sennos¢, tatwo budzi sie w odpowiedzi na niewielki
bodziec, spetnia polecenia, udziela odpowiedzi

2 - konieczne powtdérzenie, wzmocnienie bodZca, wy-
maga silnych bodzcéw w tym bélowych by wybudzi¢
chorego

3 - chory nieprzytomny, $piaczka

1B - stan przytomnosci- pytania (pytamy pacjenta o jego
wiek i obecny miesiac)

0 - obie odpowiedzi prawidtowe

1 - jedna odpowiedZ prawidtowa

2 - brak prawidtowej odpowiedzi na oba pytania

1C - stan przytomnosci- polecenia (prosimy aby pacjent
otworzyt oczy i zacisnat zdrowa reke)

0 - wykonuje oba polecenia

1 - wykonuje jedno z dwéch polecenr

2 - nie wykonuje zadnego z dwéch polecen

2 - skojarzone spojrzenie

0 - prawidtowe ruchy gatek ocznych w poziomie

1 - czesSciowe porazenie skojarzonego spojrzenia

2 - catkowite porazenie skojarzonego spojrzenia
(oceniamy poziome ruchy gatek ocznych; skojarzone
zbaczanie, ktére moze by¢ przezwyciezone spontanicz-
nie lub w drodze odruchéw - 1pkt)

3 - pole widzenia

0 - prawidtowe

1 - czesciowe niedowidzenie potowicze

2 - catkowite niedowidzenie potowicze

3 - obustronne niedowidzenie potowicze (Slepota, w tym
rowniez korowa)

4 - porazenie nerwu twarzowego

0 - nie stwierdza sie

1 - niewielki niedowtad osrodkowy

2 - duzego stopnia niedowtad lub porazenie osrodkowe
3 - catkowite porazenie (czes¢ obwodowa)

5A - koriczyna gorna lewa - sifa miesniowa

5B - koriczyna gorna prawa - sifa miesniowa

0 - utrzymuje koriczyne z zadanej pozycji (uniesienie
koriczyny do 90° w pozycji siedzacej lub 45° w lezacej)
przez 10 sek - brak zbaczania i opadania

1 - utrzymuje koriczyne przez 10 sek nad podtozem ale
wystepuje zbaczanie lub opadanie

2 - nie utrzymuje koniczyny w zadanym czasie ale zacho-
wany opdr przeciw sile grawitacji

3 - koriczyna opada natychmiast, brak ruchu przeciw sile
grawitacji, obecny choc¢by niewielki ruch

1B - stan przytomnosci- pytania (pytamy pacjenta o jego
wiek i obecny miesiac)

0 - obie odpowiedzi prawidtowe

1 - jedna odpowiedZ prawidtowa

2 - brak prawidtowej odpowiedzi na oba pytania

1C - stan przytomnosci- polecenia (prosimy aby pacjent
otworzyt oczy i zacisnat zdrowa reke)

0 - wykonuje oba polecenia

1 - wykonuje jedno z dwéch polecen

2 - nie wykonuje zadnego z dwdch poleceni

2 - skojarzone spojrzenie

0 - prawidtowe ruchy gatek ocznych w poziomie

1 - czesciowe porazenie skojarzonego spojrzenia

2 - catkowite porazenie skojarzonego spojrzenia
(oceniamy poziome ruchy gatek ocznych; skojarzone
zbaczanie, ktére moze by¢ przezwyciezone spontanicz-
nie lub w drodze odruchéw - 1pkt)

3 - pole widzenia

0 - prawidtowe

1 - czeSciowe niedowidzenie potowicze

2 - catkowite niedowidzenie potowicze

3 - obustronne niedowidzenie potowicze (Slepota, w tym
rowniez korowa)

5A - koriczyna gorna lewa - sita miesniowa

5B - koriczyna gorna prawa - sita miesniowa

0 - utrzymuje koriczyne z zadanej pozycji (uniesienie
koriczyny do 90° w pozycji siedzacej lub 45° w lezacej)
przez 10 sek - brak zbaczania i opadania

1 - utrzymuje konczyne przez 10 sek nad podtozem ale
wystepuje zbaczanie lub opadanie

2 - nie utrzymuje koriczyny w zadanym czasie ale zacho-
wany opdr przeciw sile grawitacji

3 - koriczyna opada natychmiast, brak ruchu przeciw sile
grawitacji, obecny choc¢by niewielki ruch

4 - plegia

6A - koriczyna dolna lewa- sita migsniowa

6B - koriczyna dolna prawa- sita miesniowa

0 - utrzymuje koriczyne w zadanej pozycji (uniesienie
do 30° w poz. lezacej) przez 5 sek - brak zbaczania
i opadania

1 - utrzymuje koriczyne przez 5 sek nad podtozem ale
wystepuje zbaczanie lub opadanie

2 - nie utrzymuje koriczyny w zadanym czasie, lecz
zachowany jest opor przeciw sile grawitacji - koriczyna
opada powoli

3 - koriczyna opada natychmiast, brak ruchu przeciw sile
grawitacji obecny choc¢by niewielki ruch

4 - plegia
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4 - plegia

6A - koriczyna dolna lewa - sifa miesniowa

6B - koriczyna dolna prawa - sita miesniowa

0 - utrzymuje konczyne w zadanej pozycji (uniesienie
do 30° w poz. lezacej) przez 5 sek - brak zbaczania
i opadania

1 - utrzymuje koriczyne przez 5 sek. nad podtozem ale
wystepuje zbaczanie lub opadanie

2 - nie utrzymuje koriczyny w zadanym czasie, lecz
zachowany jest opor przeciw sile grawitacji- koriczyna
opada powoli

3 - koriczyna opada natychmiast, brak ruchu przeciw sile
grawitacji, obecny cho¢by niewielki ruch

4 - plegia

(9 - amputacja lub blok w stawie, nie wiacza sie do
punktacji)

7 - ataksja koriczyn

0 - brak

1 - obecna w jednej koriczynie

2 - obecna w dwdch koriczynach

8 - czucie

0 - prawidtowe

1 - niewielka lub umiarkowana utrata czucia, pacjent
odczuwa uktucia szpilki jako tepe lub nie odczuwa
uktu¢ jako bodZce bélowe ale jest swiadomy tego ze
jest dotykany

2 - nasilona lub catkowita utrata czucia, pacjent jest
nieSwiadomy ze jest dotykany

(pacjenci nieprzytomni - 2pkt)

9 - mowa

0 - prawidtowa, bez afazji

1 - niewielka afazja- btedne nazywanie przedmiotéw,
niezdolnos¢ do dobierania wtasciwych stéw, nieduze
zaburzenie rozumienia stow

2 - nasilona afazja

3 - catkowita afazja

10 - dyzartria

0 - brak

1 - niewielka lub umiarkowana, chory wymawia niewy-
raZnie przynajmniej niektére sylaby ale jest rozumiany
z niewielkimi trudnosciami

2 - znacznego stopnia, chory nie jest zrozumiany

11- reakcja na bodZce zewnetrzne- (wzrokowe, stucho-
we, czuciowe), pomijanie

0 - bez zaburzen

1 - w odpowiedzi na jeden rodzaj bodZca

2 - w odpowiedzi na wiecej niz jeden bodziec

(9- amputacja lub blok w stawie, nie wiacza sie do
punktacji)

8 - czucie
0 - prawidtowe
1 - utrata czucia (w ré6znym stopniu)

9- mowa

0 - prawidtowa, bez afazji

1 - niewielka afazja- btedne nazywanie przedmiotéw,
niezdolnos¢ do dobierania wtasciwych stéw, nieduze
zaburzenie rozumienia stow

2 - nasilona afazja

3 - catkowita afazja

11- reakcja na bodZce zewnetrzne- (wzrokowe, stucho-
we, czuciowe), pomijanie

0 - bez zaburzen

1 - w odpowiedzi na jeden rodzaj bodZca

2 - w odpowiedzi na wiecej niz jeden bodziec

* Uwaga — prawidtowe wykonanie badania z zastosowaniem skali wymaga doktadnego zapoznania sie z instrukcja
przeprowadzenia badania i zaleceniami odnosnie interpretacji wynikow.
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pacjentéw z udarem z zakresu unaczynienia przedniej
czesci kota tetniczego, poniewaz uwzglednia ona za-
burzenia wyzszych czynnosci nerwowych i zaburzenia
ruchowe, podczas gdy deficyty z zakresu tylnego kregu,
jak uszkodzenia nerwéw czaszkowych i ataksja otrzymuja
mniej punktow.

Dodatkowo ocena ataksji czesto jest utrudnio-
na w przypadku wystepowania niedowtadéw (60).
W badaniu TOAST (Trial of Org 10172 in Acute Stroke
Treatment) punktacja NIHSS byta nizsza u pacjentéw
z udarem w zakresie krazenia tylnego niz przedniego
kregu unaczynienia (42).

W zwiazku z powyzszym czynione sa starania aby
stworzyc skale, ktére bytyby czulsze w zakresie oceny skut-
kéw zaburzen perfuzji w tylnej czesci kota tetniczego.

Miedzy innymi w roku 2006 powstata Izraelska Kre-
gowopodstawna Skala Udarowa (IVBSS). Skala ta nie jest
szeroko rozpowszechniona w praktyce klinicznej. Analizu-
jac jej konstrukcje mozna wnioskowac, ze zawiera ocene
ciezkosci i dynamiki UM w tylnym kregu unaczynienia
(tab. 2). Trafnos¢ diagnostyczna skali zostata poréwnana
przez tworcow z najbardziej rozpowszechnionymi skalami
- NIHSS i mRS uzyskujac duza zgodnos¢ w ocenie deficytu
neurologicznego i niesprawnosci poudarowej. Skala wy-
maga jeszcze potwierdzenia na duzej grupie pacjentéw,
takze z udarem krwotocznym, zaréwno w zakresie cigz-
kosci udaru, jak i przewidywania stopnia niesprawnosci
w UM (25). Jednak niektére elementy tej skali zostaty
poddane krytyce przez badaczy z powodu niskiej wiary-
godnosci i mozliwej dowolnosci interpretac;ji.

Tabela 2. Izraelska Kregowopodstawna Skala Udaru - IVBSS

1. stan przytomnosci

0 - peten

2 - chory podsypiajacy

4 - pétspigczka

6 - $piaczka/ nieprzytomny

2. ruchomosé gatek ocznych

0 - prawidtowa

2 - cze$ciowe porazenie

4 - catkowite porazenie lub przymusowe ustawienie
lub oftalmoplegia

3. pole widzenia

0 - bez ubytkéw

2 - czesciowe niedowidzenie potowicze

4 - catkowite niedowidzenie potowicze

6 - obustronne niedowidzenie potowicze (tacznie ze
Slepota korowa)

4. dwojenie
0 - nieobecne
2 - obecne

5. dyzartria lub dysfonia

0 - brak

2 - fagodna lub umiarkowana

4 - ciezka

9- niemozliwa do oceny- nie wiacza sie do punktacji

6. dysfagia

0 - brak

2 - fagodne zaburzenia potykania

4 - ciezka dysfagia wymagajaca sondy zotadkowo - je-
litowej

7. ruchy koriczyny gérnej - prawa oraz lewa

0-0 - utrzymuje pozycje przez 10 sek, nie opada

2-2 - opada przed 10 sek, ale utrzymuje pozycje nad
podtozem

4-4 - opada na t6zko, ale jest opdr przeciwko sile ciezkosci
6-6 - brak oporu przeciwko sile ciezkosci, koriczyna
opada natychmiast lub brak ruchu

9-9 - amputacja lub blok w stawie-nie wtacza sie do
punktacji

8. ruchy koriczyny dolnej - prawa, lewa

0-0 - utrzymuje pozycje 5 sek, bez opadania

2-2 - opada przed 5 sek, ale utrzymuje pozycje nad
podtozem

4-4 - opada na t6zko, ale jest opdr przeciwko sile ciezkosci
6-6 - brak oporu przeciwko sile ciezkosci, koriczyna
opada natychmiast lub brak ruchu

9. ataksja koriczyn - prawa oraz lewa strona
0-0 - brak

2-2 - obecna w koriczynie gérnej

4-4 - obecna w korczynie dolnej

6-6 - obecna w obu koriczynach

10. czucie

0 - prawidtowe

2 - utrata czucia tagodna do umiarkowanej
4 - ciezka lub catkowita utrata czucia

11. chéd

0 - chory idzie 5m bez pomocy lub ataksji

2 - chory idzie 5m z pomoca drugiej osoby lub ataksja
4 - chory siedzi bez podparcia

6 - chory lezacy w t6zku lub porusza sie na wézku
ZAKRES - 0-44
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Przechodzac do oméwienia innych skal na wstepie
warto zaznaczy¢, ze konstrukcja skali NIHSS odbiega od
budowy innych skal klinimetrycznych. Skale: Kanadyjska,
Skandynawska, Europejska oraz Skala Oceniajaca Udar
z Zakresu Tetnicy Srodkowej Mézgu (MCANS) skupiaja
sie na dysfunkcji ruchowej niedowtadnych koriczyn,
ktadac mniejszy nacisk na funkcje jezykowe, poziom
przytomnosci czy niedowidzenie, co z jednej strony
czyni je tatwiejszymi w uzyciu w celu przewidywania
funkcjonowania pacjenta po ostrym okresie UM, z drugiej
strony obniza czutos¢ oceny (50).

Kanadyjska Skala Udarowa (CNS) utworzona zostata
w 1986 r. Autorzy wyszli z zatozenia, ze zaburzenia
osrodkowego uktadu nerwowego (OUN), ktére skutkuja
soporem lub $piaczka moga by¢ prosto i wiarygodnie
zmierzone przy uzyciu skali zaburzen swiadomosci Glas-
gow. Jesli jednak uszkodzenie naczyniowe mézgu nie
zaburza w znacznym stopniu swiadomosci lub pacjent
ma afazje wtedy brakuje wiarygodnych narzedzi oceny
stanu neurologicznego, dlatego w swojej skali zapropo-
nowali rozdzielng ocene zaburzern swiadomosci oraz
motorycznych deficytéw neurologicznych, uwzgledniono
takze wystepowanie afazji (11).

W zatozeniu autoréw skala spetnia nastepujace kry-
teria: jest prosta, szybka, skupia sie na elementach odno-
szacych sie¢ do UM, mozliwa jest do wykonania zaréwno
przez lekarzy, jak i pielegniarki w przeciwienstwie do
poprzednio proponowanych skal, ktérych uzycie byto
zarezerwowane tylko dla lekarzy.

Skala zbudowana jest z dwéch modutéw: w pierwszym
oceniamy $wiadomos¢: stan przytomnosci (chory czuwa-
jacy, senny; jesli w soporze lub $piaczce - wykonuje sie
GCS), orientacje co do miejsca i czasu oraz zaburzenia
mowy (oceniane sg funkcje jezykowe i wymowa). W za-
leznosci od tego czy pacjent prezentuje deficyt rozumie-
nia i orientacji wykonywana jest czes¢ motoryczna - Al
gdzie ocenia sie symetrie twarzy, osobno proksymalne
i dystalne czesci koriczyn gérnych oraz koriczyn dolnych,
lub przechodzi sie do czesci A2 gdy pacjent prezentuje
zaburzenia rozumienia, ta cze$¢ obejmuje ocene symetrii
twarzy i tylko globalna ocene sity koriczyn gérnych i dol-
nych (tab. 3). Badacze pomineli w skali ocene spojrzenia,
odruchéw Sciegnistych i powierzchniowych oraz deficy-
tow czucia, wychodzac z zatozenia, ze skala ta powinna
by¢ tatwa do wykonania przez pielegniarki, ponadto
wyzej wymienione zaburzenia w ich ocenie nie wpty-
waty znaczaco na funkcjonowanie pacjenta (11). Skale
oceniono takze pod katem przewidywania codziennego
funkcjonowania pacjentéw po UM uzyskujac zadowa-
lajaca zgodnos¢ miedzy wyjsciowymi wartosciami skali
a stanem pacjentéw po UM (12). Poza tym warto zauwa-
zy¢, ze skala ta nie zawiera elementéw oceniajacych UM
z tylnego kregu unaczynienia mézgu.
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Skandynawska Skala Udarowa (SSS) utworzona zo-
stata do celéw wieloosrodkowego badania pacjentéw
z UNM w Szwecji oceniajacego zastosowanie hemody-
lucji w ostrym okresie udaru niedokrwiennego (61). Skalg
tg postugiwano sie zaréwno w okresie wczesnym UNM
- dokonujac wstepnej oceny pacjenta (stan przytomnosci,
ruchy gatek ocznych, niedowtady), jak i w celu oceny
dtugoterminowego funkcjonowania pacjenta - w trakcie
i po ostrym okresie UNM. Oceniano niedowtad nerwu
twarzowego, niedowtad konczyn, zaburzenia mowy,
orientacje auto-, allopsychiczng i chéd (szczegéty poda-
no w tab. 4). Podobnie jak w CNS ocenie nie podlegaja:
dyzartria, pole widzenia, czucie, odruchy sciegniste
i powierzchniowe (61). SSS jest prawdopodobnie jedyna
skala, ktéra oddzielnie ocenia krétko- i dtugoterminowy
stan pacjenta po UM (17).

Wykazano, ze skale NIHSS i SSS wykazuja duza zgod-
nos¢ w ocenie stanu neurologicznego pacjenta z UM.
Skale te sg stosunkowo tatwe do opanowania dla lekarzy
niespecjalistéw, a nawet studentéw starszych lat studiow
medycznych. Badania wykonane w naszej katedrze
wykazaty duza zgodnosé wynikéw uzyskiwanych przez
réznych badaczy oraz przez tego samego badacza przy
dwdoch odrebnych badaniach. W zwiazku z powyzszym
zaréwno skala NIHSS, jak i SSS moga by¢ z powodzeniem
stosowane do oceny stanu klinicznego chorych z UM
w badaniach miedzyosrodkowych (37). Wyniki te sa
zgodne z uzyskanymi przez innych autoréw.

Warto tu wspomnie¢, ze poréwnanie tych dwdch,
bardzo popularnych skal, zaowocowato propozycja
wzoru przyréwnujacego wartosci liczbowe uzyskane
w poszczegdlnych skalach: SSS = 50 - 2 x NIHSS (3).

Europejska Skala Udarowa (ESS) powstata na potrzeby
klinicznych badan UNM z zakresu tetnicy srodkowej
mozgu (26). Skala ocenia: stan przytomnosci, rozumienie
poleceri, mowe, pole widzenia, skojarzone spojrzenie;
natomiast rézni sie od innych tym, ze ktadzie wiekszy
nacisk na zaburzenia motoryczne koriczyny gérnej - seg-
mentalne i globalne, réwniez w stawie nadgarstkowym,
stawach palcéw, zawiera takze oceng chodu, ktérego
zaburzenia sg istotnym parametrem inwalidztwa (tab. 5)
(55). Czutosc i precyzja diagnostyczna tej skali zostata
poréwnana z innymi skalami stosowanymi w ostrym okre-
sie UM jak: CNS, SSS gdzie uzyskano wysoka zgodnosc
wynikéw. Poréwnanie zgodnosci migedzy badajacymi za
pomoca skali ESS oraz skali Mathew, SSS, CNS, NIHSS
ujawnito, ze tylko ESS i SSS maja wskaznik kappa >0.60,
dla wszystkich sktadowych skali, wskazujacy na dos¢ wy-
soka zgodnos¢ wynikéw miedzy badaczami. Natomiast
warto$¢ prognostyczna skali zestawiona ze skalami Bart-
hel i Rankin w czasie kilku miesiecy po UM byta rézna
(wspétczynnik regresji liniowej wahat sie w przedziale
0.45-0.81) (26).
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Tabela 3. Kanadyjska Skala Udarowa

SWIADOMOSC
stan przytomnosci

orientacja

mowa

JESLI CHORY W SOPORZE LUB SPIACZCE - czes¢ B
CZESC A1- BEZ DEFICYTU

ROZUMIENIA - FUNKCJE RUCHOWE
twarz

koriczyna gérna- cz. proksymalna

koriczyna gérna- cz. dystalna

koriczyna dolna

CZESC A2- Z DEFICYTEM RzOZUMIENIA-
-FUNKCJE RUCHOWE

twarz

koriczyny gérne

koriczyny dolne

CZESC B - GLASGOW COMA SCALE

- czuwajacy -3

- senny -1,5
- zorientowany -1

- zdezorientowany catkowicie/ czesciowo -0

- prawidtowa -1

- zaburzone wypowiadanie stéw -0,5
- zaburzone rozumienie mowy -0
OSLABIENIE:

- brak -0,5
- obecne -0

- brak -1,5
- niewielkie -1,0
- znaczne -0,5
- catkowite -0

- brak -1,5
- niewielkie -1,0
- znaczne -0,5
- catkowite -0

- brak -1,5
- niewielkie -1,0
- znaczne -0,5
- catkowite -0

- symetryczna -0,5
- niesymetryczna -0

- réwno unoszone -1,5
- nieréwno unoszone -0

- réwno unoszone -1,5
- nieréwno unoszone -0

3do15

Zalety Skali Oceniajacej Udar w Zakresie Tetnicy
Srodkowej Mézgu (MCANS) jest swoistos¢ dla UM
w zakresie unaczynienia tetnicy srodkowej mézgu.
Uwzglednia ona dos¢ doktadnie zaburzenia ruchowe
koriczyn - wiacznie z niedowtadem czesci dystalnych
i zmianami napiecia migsniowego. Ograniczeniem jest
jej zastosowanie tylko dla tej okreslonej lokalizacji
(tab. 6) (55).

Poniewaz Skale Kanadyjska, Skandynawska i MCANS
oceniaja podobne parametry dlatego zostaty zmodyfiko-
wane i potaczone w jedna skale (Unified Scale) zapropo-
nowang przez Orgogozo i wsp. w 1992 r. (53).
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Jak wspomniano wczesniej, poréwnanie skali Kana-
dyjskiej, MCANS oraz NIHSS w zakresie oceny wartosci
predykcyjnych tych skal wykazato, ze skala NIHSS
wykazywata najwyzsza czutosc i swoistos¢ jesli chodzi
o przewidywanie stanu pacjenta po UM (50).

Skale Mathew i Orgogozo przedstawiono w tab. 7.
Mathew jako pierwszy zaproponowat skale udarowa
ilosciowo oceniajaca deficyty stanu neurologicznego
pacjenta, dodatkowo zawiera takze elementy ocenia-
jace niepetnosprawnosé poudarowq (48). Autorzy skali
Orgogozo ze wzgledu na niska zgodnos¢ zrezygnowali
z oceny zaburzen swiadomosci w pojeciu jakosciowym
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Tabela 4. Skandynawska Skala Udarowa

punktacja prognoza dtugoterminowa
ocena

stan przytomnosci tak
- petna przytomnosé -6
- sennos¢, moze by¢ wybudzony do petnego kontaktu -4
- reakcja na stowne polecenia zachowana

ale nie osigga petnej przytomnosci -2
ruchy gatek ocznych tak
- brak porazenia spojrzenia -4
- obecne porazone spojrzenie -2
- zbaczanie skojarzonego spojrzenia -0
sita miesniowa koriczyny gérnej* tak tak
- podnosi ramiona z prawidtowa sita -6
- podnosi ramiona ze zmniejszong sita -5
- podnosi ramiona zgiete w stawie fokciowym -4
- moze poruszac konczyna, nie przeciwstawia sile grawitacji -2
- porazenie -0
sita migsniowa dtoni* tak
- prawidtowa -6
- peten zakres ruchu, sita stabsza -4
- ruch obecny, koniuszki palcéw nie dosiggaja Srédrecza

podczas zaciskania pigsci -2
- porazenie -0
sita miesniowa koriczyny dolnej tak tak
- prawidtowa -6
- podnosi wyprostowang koriczyne ze zmniejszona sita -5
- podnosi koriczyne zgieta w stawie kolanowym -4
- moze poruszac konczyna, nie przeciwstawia sile grawitacji -2
- porazenie -0
orientacja tak
- prawidtowa co do czasu, miejsca i osoby -6
- prawidtowe 2 z w/wym -4
- prawidtowe 1 z w/wym -2
- zupetnie niezorientowany -0
mowa tak
- brak afazji -10
- stownictwo ograniczone i zaburzone dobieranie stéw -6
- zdania ubogie, jednak wypowiada wiecej niz ,tak / nie” -3
- tylko ,tak / nie” lub brak mowy -0
niedowtad n. twarzowego tak
- brak / watpliwy niedowtad -2
- obecny -0
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chéd tak
- przechodzi 5 metréw bez pomocy -12
- chodzi z pomocg -9
- chodzi z pomoca drugiej osoby -6
- siedzi bez podtrzymywania -3
- lezacy w t6zku lub korzysta z wézka inwalidzkiego -0
MAKSYMALNA PUNKTACJA 22 48

*funkcja ruchowa oceniana jest tylko po stronie udaru

Tabela 5. Europejska Skala Udarowa

poziom przytomnosci

zrozumienie polecen (wyciagniecie
jezyka, dotkniecie palcem nosa,
zamkniecie oczu)

mowa

pole widzenia

skojarzone spojrzenie

nerw twarzowy

sita miesniowa koriczyny gérnej
- utrzymanie pozycji
wyciagnietych rak

czujny, odpowiedzi adekwatne - 10 punktéw

senny, ale tatwo wybudza sie przy pomocy niewielkiej stymulacji - 8
senny, wymaga silnych bodZcéw lub powtérzenia bodzca - 6
reakcja ukierunkowana na bodziec bélowy - 4

reakcja nieprawidtowa- wyprostna na bodziec bélowy - 2

brak reakcji na bodziec bélowy - 0

wykonuje trzy polecenia - 8
wykonuje jedno lub dwa polecenia - 4
nie wykonuje zadnego polecenia - 0

prawidtowa - 8

niewielkie trudnosci w znajdowaniu stéw - 6
powazne trudnosci w znajdowaniu stéw - 4
odpowiada tylko ,tak, nie” - 2

brak mowy - 0

prawidtowe - 8
z deficytem - 0

spojrzenie prawidtowe, na wprost - 8

spojrzenie w jedna strone niemozliwe - 4

mozliwy powrét gatek ocznych do linii sSrodkowej - 2
niemozliwy powrét gatek ocznych do linii Srodkowej - 0

prawidtowy - 8
niedowtad - 4
porazenie - 0

utrzymuje wyciagnieta koriczyne przez 5 sek

bez zbaczania i opadania - 4

utrzymuje wyciagnieta koriczyne przez 5 sek ale dotyczy to koriczyn
w pozycji odwréconej grzbietem do goéry (pronatio) - 3

koriczyna opada, zbacza przed uptywem 5 sek ale utrzymuje

swa nizsza pozycje - 2

koriczyna nie moze utrzymac pozycji - 1

opada natychmiast - 0
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sita miesniowa koriczyny gérnej - prawidtowo - 4

- podnoszenie - wznosi koriczyne wyprostowang, ale ruch nie jest peten - 3
- wznoszenie przy zgietej koriczynie - 2

- §lad ruchu - 1
- brak ruchu -0

wyprost nadgarstka - prawidtowy - 8

- wykonuje peten ruch przy zmniejszonej sile - 6
- wykonuje ruch niepetny i o stabszej sile - 4

- §lad ruchu - 2
- brak ruchu -0

palce - réwna sita - 8

- sita obnizona po stronie udaru - 4
- uscisk dtoni niemozliwy do wykonania - 0

sita miesniowa koriczyny dolnej - utrzymanie zadanej pozycji przez 5 sek bez zbaczania i opadania - 4
- utrzymanie pozycji - koriczyna opada, zbacza do nizszej pozycji przed uptywem 5 sek,

wyciagnietej koriczyny

utrzymuje nizsza pozycje w tym czasie - 2

- opada do podtoza w ciagu 5 sek ale nie natychmiast - 1
- natychmiast opada na podtoze - 0

sita miesniowa koriczyny - prawidtowe - 4

dolnej - zginanie - wykonuje przeciwko oporowi ale o zmniejszonej sile - 3
- wykonuje przeciwko sile grawitacji - 2

- $lad ruchu 1
- brak ruchu -0

zgiecie grzbietowe stopy - prawidtowe - 8

- wykonuje peten ruch ale o zmniejszonej sile - 6
- wykonuje ruch niepetny - 4

- §lad ruchu - 2
- brak ruchu -0

chaéd - prawidtowy - 10

- chéd samodzielny jednak nieprawidtowy lub z ograniczona predkoscia
poruszania sie lub skréconym dystansem jaki chory moze pokonac - 8

- moze chodzi¢ korzystajac z pomocy sprzetowych - 6

- moze chodzi¢ z pomoca jednej lub wiecej oséb - 4

- nie jest w stanie chodzic¢ ale stoi podtrzymywany - 2

- nie jest w stanie chodzic¢ i sta¢ - 0

ZAKRES 0-100

(zostawiajac ocene czuwania), pola widzenia oraz za-
burzen czucia (54).

Prosta i bardzo rozpowszechniona Skala Reaktywnosci
Skala Glasgow (GCS), ktdra jest skalg uniwersalng, sto-
sowana gtownie w intensywnej terapii, ale wykazuje tez
wartos¢ prognostyczng w zakresie oceny ryzyka zgonu
poudarowego (72). Jej istotng wada jest mata przydatnosc
u chorych z afazjg, zaintubowanych, gtuchych.

Neuroskop 2009, nr 11

W przypadku UM, zaburzenia §wiadomosci okazuja
sie by¢ najistotniejszym czynnikiem prognostycznym
(34). Zaburzenia przytomnosci (ilosciowe zaburzenia
swiadomosci) s nastepstwem patologicznego obnizenia
aktywnosci uktadu siatkowatego i stanowig stan zagro-
zenia zycia (39). Skalami klinimetrycznymi, ktérych
mozna uzywac u pacjentéw z zaburzeniami przytom-
nosci i bez kontaktu stownego sa, poza wspomniang
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Tabela 6. Skala oceniajaca udar w zakresie tetnicy srodkowej mézgu - MCANS

poziom 15 - prawidtowy ruchy koriczyny 15 - prawidtowe
przytomnosci 10 - sennos¢ gorne;j 10 - ruchomos¢ nieznacznie uposledzona,
5 - sopor ale koriczyny wykonujg wprawne ruchy
0 - $piaczka 5 - uposledzone ale ruchy pozostaja uzyteczne
0 - bezuzyteczne
stowne 10 - prawidtowe
porozumiewanie si¢, 5 - utrudnione napiecie koriczyny 5 - prawidtowe (nawet przy zywych
mowa 0 - bardzo utrudnione gornej odruchach)
lub niemozliwe 0 - nieprawidtowe: spastyczne lub wiotkie
zwrot glowy 10 - brak unoszenie 15 - prawidtowe
i gatek ocznych 5 - niewielkie koriczyny dolnej 10 - przeciwstawne oporowi
0 - nasilone 5 - przeciwstawne sile grawitac;ji

5 - niewielki niedowtad
lub brak

0 - znaczny niedowtad
lub porazenie

nerw twarzowy

stopy

unoszenie
koriczyny gérnej

10 - prawidtowe
5 - niepetne
0 - niewykonalne

dolnej

zgiecie grzbietowe

napiecie koriczyny

0 - niemozliwe

10 - prawidtowe lub przeciwstawne oporowi
5 - przeciwstawne sile grawitac;ji
0 - opadanie stopy

5 - prawidtowe (nawet przy zywych
odruchach)
0 - nieprawidtowe- spastyczne lub wiotkie

skalg GCS, takze skala Niedomogi Pnia Mdézgu - ITC
oraz skala FOUR.

Skala FOUR jest nowa, skala skonstruowang w 2005 r.
przez Wijdicks i wsp. (tab. 8) (38, 73).

W przeciwieristwie do skali GCS, ktéra wykazuje
ograniczong uzyteczno$¢ w przypadku zaintubowanych
pacjentéw oraz w ocenianiu odruchéw pniowych skala
ta wydaje sie omijac te ograniczenia i w zatozeniu au-
toréw mogtaby pomdc przewidywac stan kliniczny po
przebyciu udaru. Skala ocenia: otwieranie oczu, odpo-
wiedZ ruchowa, odruchy z pnia mézgu oraz oddychanie,
nie ocenia odpowiedzi stownej jak w przypadku GCS,
co czyni ja przydatng dla zaintubowanych pacjentéw.
Skala zostata zwalidyzowana w warunkach Oddziatu
Intensywnej Opieki Medycznej oraz SOR u pacjentéw
z réznymi schorzeniami neurologicznymi. Wykazano, ze
nowa skala silnie koreluje z ryzykiem zgonu. Ze wzgle-
du na to, ze potowa pacjentéw w badaniu oceniajacym
przydatnos¢ skali w SOR byta czuwajaca (bez istotnych
zaburzen swiadomosci), wymagane sg dalsze badania
w tym kierunku (63, 73).

Skala Niedomogi Pnia Mézgu - ITC zaprojektowana
zostata przez Katedre i Klinike Neurologii Collegium Me-
dicum w Bydgoszczy - zaktada, ze petna sprawnos¢ pnia
mdézgu odpowiada wartosci 63 punktéw, im nizsza wartos¢
tym bardziej zaburzone sa funkcje pnia mézgu (40).

Istnieja jeszcze inne skale oceniajace iloSciowo
zaburzenia przytomnosci - np. Pittsburska Skala Oce-
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ny Pnia Mozgu, Skala Glasgow-Liége, Insbrucka Skala
Spiaczki oméwione doktadniej przez Ksiazkiewicz B.
i wsp. (39).

Inne skale
Skala Acute Physiology And Chronic Heath Evalua-
tion (APACHE —wersja Il i [ll) stosowana jest powszechnie

na oddziatach intensywnej opieki medycznej, ocenia
sie w nich: temperature ciata, Srednie cisnienie tetnicze,
tetno, utlenowanie i pH krwi tetniczej, stezenia sodu,
potasu, kreatyniny w surowicy, hematokryt, liczbe bia-
tych krwinek oraz wtacza sie punktacje w skali GSC- nie
sq wiec to skale specyficznie dedykowane dla oceny
deficytéw neurologicznych pacjenta. Jednak wykazano,
ze skala APACHE 11l wykazuje dos¢ wysoka (90%) czu-
tos¢ oraz - co zrozumiate- nizszg (73%) specyficznosc
w zakresie prognozowania ryzyka wczesnego zgonu
w UM (8).

Uproszczonymi wersjami skali APACHE s skale RAPS
(Rapid Acute Physiology Score) i REMS (Rapid Emergency
Medical Score) - oceniajace tetno, cisnienie tetnicze,
czestos¢ oddechéw oraz punktacje w skali GCS oraz
w przypadku REMS dodatkowo wiek pacjenta i satura-
cje krwi obwodowej. W duzym badaniu Olssona i wsp.
z 2004 roku wykazano, ze szczegdlnie skala REMS wyka-
zywata dobre, poréwnywalne ze skalag NIHSS, zdolnosci
prognostyczne w zakresie oceny ryzyka wczesnego (do
30 dni) zgonu po UM (34, 52).
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Tabela 7. Skale: Orgogozo oraz Mathew

SKALA ORGOGOZO

SKALA MATHEW

przytomnos¢

0 - Spigczka, nieprzytomny
5 - potspiaczka/ sopor

10 - sennos¢

15 -prawidtowa

porozumiewanie si¢ werbalne
0 - niemozliwe

5 - utrudnione

10 - prawidtowe

zwrot gatek ocznych i glowy
0 - utrwalone

5 - zbaczanie spojrzenia

10 - brak

ruchy twarzy
0 - niedowtad
5 - prawidtowe

ruchy koriczyny gérnej
0 - niemozliwe

5 - niepetne

10 - prawidtowe

ruchy dtoni

0 - bezuzyteczne

5 - uzyteczne

10 - wprawne, zreczne
15 - prawidtowe

napiecie koriczyny gérnej
0 - obnizone lub zwiekszone
5 - prawidtowe

ruchy koriczyny dolnej

0 - niemozliwe

5 - przeciwko sile ciezkosci
10 - przeciwko oporowi

15 - prawidtowe

zgiecie grzbietowe stopy

0 - stopa opada

5 - pokonuije site grawitacji

10 - przeciwko oporowi lub prawidtowe

napiecie koriczyny dolnej
0 - obnizone lub zwiekszone
5 - prawidtowe

ZAKRES 0-100

STAN SWIADOMOSCI

poziom przytomnosci

8 - petna

6 - Spiacy ale zupetnie zorientowany
4 - przymglony

2 - potspiaczka

0 - $piaczka

orientacja (czas, miejsce, wlasna osoba)
6 - pacjent zorientowany

4 - zorientowany dla 2 ww

2 - zorientowany dla T ww

0 - niezorientowany

MOWA
0-23 - wg testu Reitana

NERWY CZASZKOWE (dla kazdego parametru):
niedowidzenie potowicze jednoimienne
skojarzone zbaczanie gatek ocznych

ostabienie twarzy (n. twarzowego)

3 - brak

2 - niewielkie

1 - umiarkowane

0 - znacznego stopnia

SILA MIESNIOWA- OSOBNO KONCZYNA GORNA
P,Li DOLNAP, L:

5 - prawidtowa

4 - skurcz przeciw oporowi

3 - koriczyna podnosi sie przeciwko sile grawitacji

2 - koriczyna podnosi sie gdy sita grawitacji wyeliminowana
1 - $lad ruchu

0 - brak ruchu

WYNIK, OCENA INWALIDZTWA
24 - brak

21 - niewielkie uposledzenie

14 - umiarkowane uposledzenie

7 - powazne uposledzenie

0 - zgon

ODRUCHY

3 - prawidtowe

2 - asymetryczne lub obecnos¢ patologicznych
1 - klonusy

0 - nie mozna wywotac

CZUCIE

3 - prawidtowe

2 - zaburzone w niewielkim stopniu
1 - powazne zaburzenie czucia

0 - brak odpowiedzi na bdl

ZAKRES 0-100
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Tabela 8.

SKALA NIEDOMOGI PNIA MOZGU

SKALA FOUR

zaburzenia przytomnosci:
0 - $piaczka

10 - sopor

20 - sennos¢ patologiczna
30 - przytomnos¢

motoryka ogélna ciata

0 - wiotkosc

5 - sztywnos$¢ wyprostna

10 - sztywnos¢ zgieciowa

15 - celowe reakcje spontaniczne lub na bodziec

tetno

0 - brak

1 - bradykardia < 60
2 - tachykardia > 100
3 - prawidtowe

ci$nienie tetnicze

0 - nieoznaczalne

1 - niskie- skurczowe < 60

2 - wysokie- skurczowe > 180
3 - prawidtowe

oddech

0 - brak

1 - rybi

2 - inne zaburzenia oddychania
3 - prawidtowy

temperatura

0 - obnizona < 35 st C

1 - hipertermia > 40 st C

2 - podwyzszona - 37,5 - 40 st C
3 - prawidtowa

motoryka gatek ocznych

0 - zniesiona, patrzy w dal

1 - porazenie- gatki oczne zwrécone ku dotowi, objaw
zachodzacego storica, obustronny zez zbiezny

2 - podraznienie (gatki ku gérze, obustronny zez roz-
biezny, niedowtad spojrzenia do boku, ptywanie gatek,
objaw oczu lalki)

3 - prawidtowa

motoryka Zrenic

0 - zniesiona; sztywne, szerokie Zrenice

1 - Zrenice szerokie, staba reakcja na swiatto
2 - waskie, szpilkowate

3 - prawidtowa

otwieranie oczu:

4 - oczy otwarte, wodzenie i mruganie na polecenie
3 - oczy otwarte, brak wodzenia na polecenie

2 - oczy zamkniete, otwarcie na bodziec gtosowy

1 - otwarcie oczu na bodziec bélowy

0 - brak reakcji na bodziec bélowy

odpowiedZ ruchowa:

4 - spetnienie polecen- test pozycji reki (uniesienie kciuka,
zacisnigcie w pies¢, znak pokoju)

3 - lokalizacja bélu

2 - odpowiedZ zgieciowa na bodziec bélowy

1 - odpowiedZ wyprostna na bodziec bélowy

0 - brak reakcji na bél, uogélniony stan miokloniczny

odruchy z pnia mézgu:

4 - obecne odruchy Zreniczne i rogéwkowe

3 - jedna Zrenica szeroka i nieruchoma

2 - nieobecny odruch Zreniczny i rogéwkowy

0 - nieobecny odruch Zreniczny, rogéwkowy oraz kasz-
lowy

oddychanie:

4 - regularny rytm oddechowy, pacjent niezaintubowany
3 - oddech Cheyne- Stokesa, pacjent niezaintubowany
2 - oddech nieregularny, pacjent niezaintubowany

1 - oddech wspomagany z respiratora

0 - oddech zastepczy z respiratora
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I1. Skale funkcjonowania pacjenta
po ostrym okresie udaru

Tak jak w ostrym okresie UM wieksze znaczenie
ma ocena deficytu neurologicznego, tak po tym okresie
wazniejsza staje sie ocena uposledzenia wykonywania
codziennych czynnosci (tab. 9, 10, 11). Pomiary funk-
cjonowania po UM obejmuja rézne aspekty, jak: zakres
codziennych czynnosci - np. wskaznik Barthel; stopieri
niepetnosprawnosci - np. skale mRankin, GOS; zdolnos¢
do przemieszczania sie (ang. mobility) - np. Rivermead
Mobility Index; jakos¢ zycia, stan emocjonalny, funkcjo-
nowanie psychospoteczne - oceniane m. in. za pomoca
Skal Jakosci Zycia (p. dalej).

Wskaznik Barthel (BI) pozwala na iloSciowg ocene
funkcjonowania pacjenta w zakresie codziennych czyn-
nosci (ang. activities in daily living- ADL), oceniane sa
moduty dotyczace samoobstugi oraz mobilnosci pacjenta:
niezaleznos¢ w zakresie spozywania positkéw, prze-
mieszczenie si¢ z t6zka na krzesto i z powrotem, korzy-
stanie z toalety, codzienna higiena osobista, zdoInos¢ do
samodzielnej kapieli, chodzenia po ptaskiej powierzchni,
po schodach, ubierania sie, kontrolowania oddawania

moczu i stolca. Skala nie uwzglednia zaburzer mowy i in-
nych zaburzer wyzszych czynnosci. Pierwotnie powstata
w celu oceny samodzielnego funkcjonowania pacjentéw
z chorobami nerwowo - miesniowymi i miesniowo - kost-
nymi (47). Punktacja 100 oznacza niezaleznos¢ chorego
w 10 wyzej wymienionych czynnosciach - moze jednak
nie oznaczac zupetnej niezaleznosci (68) natomiast
wartosci bliskie O pkt - oznaczaja skrajna zaleznos¢ od
0s6b trzecich. Co istotne skala ta pozwala takze na ocene
zmiany stanu klinicznego pacjenta w dtuzszym czasie,
np. pogorszenia lub usprawnienia funkcji ruchowych
w wyniku rehabilitacji pomimo obecnosci deficytu neu-
rologicznego.

Zmodyfikowana skala Rankin (mRS) oraz Glasgow
Outcome Scale (GOS) oceniaja globalnie niesprawnosc
lub niezaleznosc¢ jako nastepstwo UM. Sg to bardzo pro-
ste, kilkupunktowe skale. Skali Rankin uzywa sie obecnie
w jej zmodyfikowanej wersji (mRankin) dokonanej przez
Warlowa i wsp. dla badania UK-TIA AspirinTrial (67)
(tab. 12). Pacjenci z punktacja 0 do 2 w skali mRankin sa
definiowani jako niezalezni. Skala mRankin odnosi sie nie
tylko do stanu po UM ale takze do wczesniejszej aktyw-

Tabela 9. Skala codziennego funkcjonowania - Barthel Index

1. spozywanie positkéw

0 - nie jest w stanie samodzielnie jes¢;

5 - potrzebna pomoc w krojeniu, smarowaniu mastem itd.;
10 - samodzielny.

2. przemieszczanie sie (z f6zka na krzesto i powrét oraz
siadanie)

0 - nie jest w stanie, nie utrzymuje réwnowagi przy
siadaniu;

5 - wigksza pomoc (fizyczna jednej, dwéch oséb), moze
siedziec¢;

10 - mniejsza pomoc (stowna lub fizyczna);

15 - samodzielny.

3. utrzymanie higieny osobistej

0 - potrzebna pomoc przy czynnosciach dotyczacych
higieny osobistej;

5 - niezalezny - mycie twarzy, czesanie sie, mycie zebéw,
golenie (z zapewnionymi pomocami).

4. korzystanie z toalety

0 - zalezny;

5 - niezalezny w dotarciu do WC i samoobstudze
w toalecie.

5. mycie, kapiel catego ciata
0 - zalezny;
5 - samodzielny.

6. poruszanie sie (po ptaskich powierzchniach)

0 - nie porusza sie samodzielnie lub zalezny na wézku;
5 - do 50m za pomoca sprzetu wspomagajacego lub
niezalezny na woézku;

10 - spacery z pomoca jednej osoby ponad 50m;

15 - niezalezny, takze z uzyciem sprzetu wspomagaja-
cego powyzej 50m.

7. wchodzenie i schodzenie po schodach
0 - nie jest samodzielny;
5 - potrzebuje pomocy fizycznej i asekuracji.

8. ubieranie i rozbieranie sie

0 - zalezny;

5 - potrzebna czesciowa pomoc;

10 - niezalezny - réwniez w zapinaniu guzikéw, zamka,
wigzaniu sznurowadet itp.

9. kontrolowanie stolca / zwieracza odbytu

0 - nie panuje lub koniecznos¢ sprowokowania odda-
wania stolca;

5 - sporadyczne bezwiedne oddawanie stolca;

10 - kontroluje.

10. kontrolowanie moczu/ zwieracza pecherza mocz.
0 - nie panuje lub jest cewnikowany;

5 - sporadyczne bezwiedne oddawanie moczu;

10 - kontroluje.
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Tabela 10. Skala niepetnosprawnosci - mRankin

0 - pacjent sprawny, bez objawéw;

1 - objawy nie wymagajace zmiany stylu zycia, pacjent w petni samodzielny;

2 - niesprawnosc¢ niewielkiego stopnia, nie jest w stanie wykonywac wszystkich zadan jakie wykonywat w przesztosci,
ale w petni samodzielny w zakresie codziennych obowiazkéw;

3 - umiarkowana niesprawnosc, pacjent chodzi bez pomocy, wymaga niewielkiej pomocy w czynnosciach dnia

codziennego;

4 - wyraZna niesprawno$¢, wymaga wiele pomocy w czynnosciach dnia codziennego, chodzi z pomocg;
5 - catkowita niesprawnos¢, wymaga statej opieki dzieri i noc;

6 - zgon.

Tabela 11. Skala GOS (Glasgow Outcome Scale)

PUNKTY WYNIK LECZENIA STAN CHOREGO

5 dobry; prowadzi normalne zycie bez / z niewielkim deficytem;

4 umiarkowana niesprawnos¢; deficyt neurologiczny, chory samodzielny;

3 powazna niesprawnosc; przytomny, w petni zalezny od oséb z otoczenia
utrzymany cykl sen/ minimalna reaktywnos¢.

2 stan wegetatywny;

1 zgon.

Tabela 12. Skala Szesciu Zmiennych Parametréw - SSV

. wiek chorego - w latach;

. mieszkat sam przed UM?

. samodzielny przed udarem (wg mRankin =< 2)?

. skala Glasgow- odpowiedz stowna;

. podnosi obie koriczyny gérne do pozycji horyzontalnej
(wg Medical Reserch Council >=3 dla obu koriczyn)?

g W N =

(e}

. chodzi bez pomocy drugiej osoby?- dopuszczalne kula,

- w latach

- tak-1/ nie-2

- tak-1/ nie-2

- wg skali GCS

- tak-1/ nie-2

laska. - tak-1/ nie-2

nosci. Badanie zgodnosci miedzy badaczami wykazato
satysfakcjonujace wartosci (wskaznik kappa 0.50- 0.91),
najwiecej rozbieznosci uzyskiwano przy ocenie mRankin
2-4 pkt, co badacze ttumaczyli m. in. tym, ze zdolnos¢
do samodzielnego chodzenia najmniej przystawata do
skali, ktéra ocenia niezalezno$¢ w czynnosciach dnia
codziennego (71).

Tak wiec przy kwalifikowaniu pacjentéw wg skali
mRs trzeba zwracaé¢ uwage na zdolnos¢ do chodzenia,
ktéry to punkt okazuje sie bardzo wazny i prowadzi do
btedéw. W duzym wieloosrodkowym badaniu efektow
podawania lubeluzolu w ostrym UM, wielu pacjentow
przekwalifikowywano z poszczegdlnych grup mRankin
do innych m. in. ze wzgledu na zdolnos$¢ do samodziel-
nego poruszania sie (68).

Glasgow Outcome Scale (GOS) jest skalg 5-punktowa,
pierwotnie skonstruowang dla urazéw czaszkowo-moz-
gowych, cho¢ mogaca miec zastosowanie takze do UM
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i czesto uzywang obok NIHSS, Bl, mRankin do oceny
pacjentéw po UM w réznych badaniach klinicznych - np.
RANTTAS, NINDS, TOAST (64).

Poniewaz najczesciej uzywanymi skalami oceniaja-
cymi pacjentow po UM sa wskaznik Barthel i zmodyfi-
kowana skala Rankin (64, 68), dokonywano poréwnania
obu skal. W kontekscie kompleksowej oceny wyniku
UM (wynik korzystny lub niepowodzenie po UM) skala
mRankin jest skalg oceniajaca globalng niesprawnos¢
po UM - w kontekscie zmian w aktywnosci i stylu zycia,
Bartel Index ocenia tylko podstawowe czynnosci dnia
codziennego. Utrzymujac czutosé i swoistos¢ na pozio-
mie ok. 90%. Uyttenboogaart i wsp. zaproponowali, ze:
BI 100 - 95 odpowiada mRankin 1, B 94 - 90 réwne jest
w mRankin - 2, Bl 89 - 75 to 3 w mRankin (69).

Sulter i wsp. oceniali wynik UM za pomoca tych skal
poréwnujac ponad 9 tys. pacjentéw z 15 badan klinicz-
nych i stwierdzili r6znorodnos¢ definicji korzystnego wy-
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niku pacjentéw po UM (stosowano r6zne punkty odciecia
dla Bl przyjmowano zakres 50 - 95 pkt, dla mRankin tylko
1 - 2 pkt). Autorzy ci stwierdzili, ze tatwiej niz okreslac
korzystny przebieg, utworzy¢ definicje niekorzystnego
przebiegu UM definiowanego jako zgon lub przebywa-
nie w szpitalu czy tez w domu opieki z powodu UM.
Za punkty odciecia dla niekorzystnego przebiegu UM
przyjeto w skali mRankin > 3 lub w Bl < 60 (64). Duncan
i wsp. na podstawie analizy 51 badan klinicznych doszli
do podobnych wnioskéw, ze ze wzgledu na réznorod-
nos¢ stosowanych kryteriow dla punktéw koricowych
w badaniach klinicznych oceniajacych wynik UM trudno
poréwnywac wyniki tych badan (20).

Skala ktéra moze okazac sie pomocna w przewidywa-
niu niezaleznosci ruchowej pacjenta po UNM jest Skala
Szesciu Zmiennych Parametréw (SSV). Obejmuje ona
ocene: wieku pacjenta, okreslenie czy pacjent mieszkat
sam czy z rodzina przed udarem, czy byt niezalezny
w zakresie codziennych czynnosci zyciowych przed
UNM, czesc stownq skali GCS, czy jest zdolny do samo-
dzielnego uniesienia koriczyn gérnych i czy jest w stanie
sam chodzi¢ (dopuszczalne pomoce: laska, kule). Skala
ta byta walidyzowana w kilku badaniach w réznych po-
pulacjach. Counsell i wsp. wykazali, ze skala moze by¢
przydatna w prognozowaniu ryzyka zgonu lub inwalidz-
twa po UM w badaniach epidemiologicznych, jednak jej
przydatnosc¢ w ocenie pojedynczego pacjenta nie zostata
jeszcze okreslona (13, 14).

I11. Skala jakosci zycia

Skale oceniajace wynik UM skupiaja sie¢ na fi-
zycznym aspekcie niepetnosprawnosci poudarowej.
Tymczasem okazuje sie, ze nawet pomimo catkowite-
go lub prawie catkowitego wycofywania sie deficytu
neurologicznego, u wielu chorych po UM obserwuje
sie zaburzenia zachowania i nieadekwatng do stanu
neurologicznego reakcje na chorobe. Jakos¢ zycia
po UM obniza sie zaréwno w poréwnaniu do czasu
przed zachorowaniem, jak i z osobami zdrowymi.
Dlatego badanie jakosci zycia w kontekscie globalnym,
jak i poszczegélnych jego dziedzin jest takze bardzo
wazne i do tego celu stworzono narzedzia jakimi sg
Skale Jakosci Zycia (S)Z) (27). Obejmuja one ocene
funkcjonowania pacjenta po UM w wymiarze dobro-
stanu psychicznego i funkcjonowania (ang. Health
Related Quality Of Life- HRQOL), ktére to czesci obej-
muja liczne aspekty zycia: funkcjonowanie ruchowe,
psychospoteczne, emocjonalne, prace, odpoczynek,
funkcje poznawcze. Za gtéwne czynniki obnizajace
jakos¢ zycia po UM uwaza sie zmniejszenie sprawno-
$ci fizycznej, depresje, brak wsparcia spotecznego, co
zostato potwierdzone réwniez w badaniach z naszej
katedry z 2001 r. (27, 28).
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Narzedziami uzywanymi do oceny jakosci zycia sa
m.in.: Sickness Impact Profile-136 (SIP-136), istnieje pol-
ska wersja skali (SIP-PL); Stroke-Specific Quality of Life
Scale (SS-QOL); Stroke Impact Scale(SIS); Indeks Jakosci
Zycia (1)) Ferranc &Powers.

Sickness Impact Profile-136 (SIP-136) sktada sie z 136
pozycji uszeregowanych w 12 kategoriach: 3 z nich two-
rza Dziedzine Fizyczna, 4 - Dziedzing Psychospoteczna,
5 - dziedziny niezalezne: Sen i Wypoczynek, Jedzenie,
Praca, Prowadzenie Gospodarstwa Domowego, Rekrea-
cja i Czas Wolny. Zakres punktacji 0-100, przy czym im
wyzsze wartosci tym jako$¢ zycia gorsza. Van Straten
i wsp. przystosowali tg skale do UM wyodrebniajac 8 ka-
tegorii z 30 pozycjami - SA-SIP30 - uzyskujac jej krétsza
i prostsza modyfikacje (70).

W badaniach wykonanych w naszej katedrze (27,
28) poréwnujacych pacjentéw po UM z grupg kontrolna
za pomocg skali SIP-136 wykazano gorszg jako$¢ zycia
badanych 6 miesiecy po incydencie naczyniowym we
wszystkich analizowanych kategoriach, co pokrywa sie
z badaniami wykonywanymi przez innych badaczy (17)
natomiast w grupie badanej pomiedzy 3 a 6 miesigcem
po UM jakos¢ zycia pacjentéw ulegta niewielkiej ale
istotnej poprawie w ocenie catkowitej. Wraz z uptywem
czasu zmianie ulegat réwniez wktad czynnikéw predyk-
cyjnych- stwierdzono obnizenie znaczenia niespraw-
nosci fizycznej na ,korzys¢” depresji - co mozna m. in.
ttumaczy¢ tym, ze we wczesnym okresie poudarowym
pacjenci nie zdajg sobie jeszcze sprawy ze spotecznych
konsekwencji choroby a sa skoncentrowani na odzyska-
niu sprawnosci (28).

Indeks Jakosci Zycia wg Ferrans i Powers zostat
zaadaptowany i zwalidyzowany przez Krystyne Jaracz
i wsp. do polskich badari (29).Skala podzielona jest na
2 czesci: czeS¢ pierwsza ocenia satysfakcje z r6znych
dziedzin zycia (pytania: na ile jestes zadowolony z...?),
druga ocenia waznos¢ tych dziedzin w zyciu (pytania jak
wazne jest dla ciebie...?). I)Z ocenia jakos¢ zycia globalnie
oraz w zakresie czterech podskal: zdrowia i funkcjono-
wania, socjoekonomicznej, rodzinnej i psychologiczno/
duchowe;j.

Skala Stroke-Specific Quality of Life Scale (SS-QOL)
podobnie jak inne SJZ jest odpowiedzig na skale oce-
niajace jedynie aspekt deficytu neurologicznego. Celem
autoréw byto stworzenie skali oceniajacej szeroko
pojete funkcjonowanie po UM (ang. HRQOL) w sferze
psychicznej, fizycznej i spotecznej. Skala zawiera 12
modutéw tworzacych 78 pytari dotyczacych: energii, roli
w rodzinie, trudnosci jezykowych, mobilnosci, nastroju,
osobowosci, samoobstugi w codziennych czynnosciach,
funkcji spotecznych, myslenia, funkcji koriczyny gérne;j,
wzroku, pracy; odpowiedzi na pytania sa stopniowane
od 1 - najstabsze do 5 - najlepsze funkcjonowanie. To jak
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tradycyjne skale skupiajace sie na ocenie deficytu neuro-
logicznego ewentualnie na wykonywaniu codziennych
czynnosci, nie stanowig jednak kompleksowej oceny
pacjenta po UM, dobrze oddaje przyktad poréwnywania
skali SS-QOL z NIHSS oraz Bl. Autorzy zauwazyli, ze
cho¢ 11% pacjentéw w skali NIHSS otrzymato >1 pkt
dla oceny sity koniczyny gérnej, to az 62% relacjonowato
dysfunkcje tej koriczyny w S)Z (74). Podobne poréwnania
byty przeprowadzanie przy konstrukcji skali SIS.

Stroke Impact Scale (SIS) przedstawiona przez Dunca-
na i wsp. sktada sie z 8 modutéw z czego 4 nawigzuja do
aspektu fizycznego: sita migsniowa, uzywanie dtoni, mo-
bilnos¢, zakres codziennych czynnosci; pozostate dotycza
funkcji poznawczych, emocji, komunikacji, spotecznych
(uczestnictwo w zyciu zawodowym i spotecznym) (21).
Skala jest kierowana do pacjentéw po lekkim i srednim
UM (podobnie jak SS-QOL) (21,32).

Czynniki demograficzne: wiek, pte¢, stan cywilny,
status spoteczno-ekonomiczny oraz czynniki kliniczne:
funkcjonowanie, lokalizacja ogniska udarowego, wiel-
kos¢ uszkodzenia mézgowia, choroby towarzyszace
takze byty przedmiotem badan jakosci zycia - uzyskiwano
niejednoznaczne lub rézne wyniki, jednak na podstawie
przegladu badan empirycznych Jaracz K. i Kozubski W.
wyciagneli ogélny wniosek, ze najwieksze znaczenie
maja czynniki emocjonalne i spoteczne, w dalszej ko-
lejnosci czynniki funkcjonalne i kliniczne, najmniejsze
- czynniki demograficzne (27). Potrzeba wiec dalszych
duzych badan epidemiologicznych w tym zakresie.

IV. Skale przedszpitalne

Cho¢ osiagalne jest juz efektywne leczenie przy
pomocy rekombinowanego tkankowego aktywatora
plazminogenu (rt-PA) w ostrym okresie UNM to nadal
ponad 95% pacjentéw z zawatem mézgu nie otrzymuje
tej terapii (18, 35). Wynika to nie tylko z istnienia 3-
godzinnego ,okna terapeutycznego” ale tez z potrzeby
szybkiej oceny i wstepnego zakwalifikowania pacjenta
do takiego leczenia. Przedszpitalne stuzby ratownicze
maja wyjatkowe zadanie prawidtowe] identyfikacji
pacjenta mogacego odnies¢ korzysci z leczenia rt-PA
i szybkiego transportu do oddziatu udarowego dysponu-
jacego odpowiednim sprzetem i mozliwosciami lecze-
nia. Decyzje ratownikéw moga znacznie przyspieszyc
ale i op6Znic¢ dostarczenie chorego do oddziatu. Dotych-
czasowe badania wskazywaty, ze pracownicy stuzb pa-
ramedycznych popetniaja btad pierwszego rodzaju czyli
,przediagnozowuja” pacjentéw z podejrzeniem UM.
Dos¢ czesto rozpoznajg objawy nie bedace objawami
ostrego uszkodzenia naczyniowego jako udarowe np.
zatrucie alkoholem lub lekami, poudarowy niedowtad,
hipoglikemia (35). Ta sytuacja stwarza potrzebe skon-
struowania kwestionariusza, ktéry pomagatby nie tylko
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w identyfikacji objawéw UM ale réwniez w wykluczaniu
objawéw go nasladujacych.

Takim narzedziem jest skala Los Angeles Prehospital
Stroke Screen (LAPSS), ktéra jako pierwsza zostata przete-
stowana w prospektywnym badaniu w latach 1997- 1998
wykazujac wysoka czutos¢ i swoistos¢ (odpowiednio 91
i 99%) (35). Kwestionariusz (tab. 13) sktada sie z dwéch
czesci: pierwsza obejmuje kryteria przesiewowe, po
wypetnieniu ktérych przechodzi sie do drugiej czesci
czyli badania przedmiotowego oceniajac asymetrie lub
ostabienie w zakresie usmiechu lub grymasu twarzy,
uscisku dtoni, sity koriczyn gérnych (unoszenie, opadanie
koriczyny) - zwraca sie¢ uwage na jednostronno$¢ obja-
woéw. Kryteria przesiewowe stuza wykluczeniu objawéw
nasladujacych UM oraz identyfikacji pacjentéw, ktérzy
nie kwalifikuja sie do intensywnych form leczenia (ob-
jawy trwaja ponad 24 godz., pacjent niepetnosprawny
przed udarem). Kwestionariusz wyklucza pacjentéw
po urazie i ze znacznymi zaburzeniami przytomnosci,
ktérzy automatycznie sa transportowani do oddziatéw
ratunkowych, gdyz stwierdzono, ze rzadko przyczyna
wyzej wymienionych zaburzen jest UM. Autorzy skali
zauwazyli, ze pacjenci z izolowang afazja, izolowanym
niedowtadem koriczyny dolnej, z udarem w zakresie
pnia mézgu i mézdzku nie beda traktowani jako cho-
rzy z podejrzeniem UM, stosujac kryteria skali LAPSS.
Rozszerzenie skali o te kryteria prawdopodobnie po-
zwolitoby wykry¢ dodatkowe, rzadkie przypadki UM
i zakwalifikowad je w péZniejszym etapie do intensyw-
nych metod leczenia, co jednak zwigkszytoby ztozonos¢
skali (35).

Kolejnym narzedziem jest The Los Angeles Motor Sca-
le (LAMS) wywodzaca sie z czesci ruchowej skali LAPSS.
Jest ona prosta i szybka w wykonaniu, zbudowana z trzech
elementéw z zakresem punktacji od 0 do 5 punktéw
(tab. 14). Wykazano dobra zgodnos¢ wynikéw punktacji
przy pomocy tej skali pomiedzy badaczami a dodatkowa
jej zaleta jest to, ze wykazuje silna korelacje ze skalg NIH
i ma podobna wartos¢ prognostyczng odnosnie funkcjo-
nowania pacjentow po UM jak NIHSS (51).

Skala Cincinnati - Cincinnati Prehospital Stroke Scale
(CPSS) to réowniez bardzo prosta i krétka skala dla stuzb
paramedycznych oceniajaca symetrie twarzy, site mies-
niowa koriczyn goérnych, dodatkowym elementem jest
szybka ocena mowy (tab. 15).

Skale CPSS i LAPSS sa szeroko stosowane przez
stuzby paramedyczne w USA (9). Niedawno wykazano,
ze stosowanie zintegrowanych metod oceny przedszpi-
talnej z wykorzystaniem skali CPSS w osmiu szpitalach
okregu Phoenix umozliwito dobrag wstepna diagnostyke
0s6b z podejrzeniem UNM. Efektem poprawy wczesnej
diagnostyki oraz wprowadzenia nowych procedur le-
czenia ostrej fazy udaru byto zwigkszenie odsetka cho-
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Tabela 13. Los Angeles Prehospital Stroke Screen - LAPSS

T 1M T NAZWISKO wevviiiiiiiiee e aree e e e
2. Informacja uzyskana od: a. pacjenta.......... b. rodziny........... C.iNN€..ceeenneene

(IMIE T NAZWISKO.ceuetviie ettt ettt ettt et e e e e e e sseaaeeeennaeeeeas )
3. Ostatni obserwowany czas kiedy pacjent byt bez objawéw udarowych

KRYTERIA PRZESIEWOWE:

4. wiek > 45 lat, 4. tak - brak danych - nie
5. wywiad dotyczacy napadu padaczkowego - ujemny, 5. tak - brak danych - nie
6. czas trwania objawéw - mniej niz 24 godziny, 6. tak - brak danych - nie
7. przed incydentem pacjent nie poruszat sie
na wézku inwalidzkim ani nie byt lezacy; 7. tak - brak danych - nie
8. glikemia we krwi 60-400 mg/dI, 8. tak - nie
9. BADANIE PRZEDMIOTOWE: ocena asymetrii:
prawidtowe  prawa lewa
usmiech/ grymas twarzy ... - opada - opada
uscisk dtoni L - staby - staby
- brak - brak
sita kk gérnych . - opada - opada
powoli powoli
- opada - opada
natychmiast  natychmiast
PACJENT PREZENTUJE TYLKO JEDNOSTRONNE OBJAWY tak - nie
10. PUNKTY OD 4 DO 9 jesli TAK lub BRAK DANYCH 10. tak — nie

KRYTERIA LAPSS SPEENIONE
(zaleca sie kontakt ze szpitalem - kod - Udar)

Tabela 14. The Los Angeles motor scale - LAMS

1. asymetria twarzy: 2. opadanie koriczyn gérnych: 3. sifa uscisku reki:

brak - 0 brak - 0 brak - 0

obecna - 1 powoli - 1 ostabiona - 1
natychmiast - 2 prawidtowa - 2

Tabela 15. Cincinnati Prehospital Stroke Scale - CPSS

TWARZ
prawidtowa - obie strony twarzy poruszajg si¢ symetrycznie;
nieprawidtowa - jedna strona nie porusza sie.

RAMIONA - opadanie
prawidtowe - obie koriczyny gérne poruszaja sie poréwnywalnie;
nieprawidtowe - jedna koriczyna gérna opada w poréwnaniu z druga.

MOWA
prawidtowa - pacjent uzywa poprawnie stéw, méwi wyraznie;
nieprawidtowa - niewyrazna lub niewtasciwe stowa lub brak mowy.
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rych z UNM leczonych trombolitycznie z 0,1% w roku
1998 do 18% w latach 2004-2005 (18).

Powyzej omdéwione skale skupiajg sie na ubytku
funkcji ruchowych, dzieje sie tak z réznych powodéw:
ostabienie sity migsniowej determinuje w duzym stopniu
niepetnosprawnosc po udarze, 80- 90% pacjentéw z UM
prezentuje ostabienie koriczyn, wreszcie niedowtad moze
by¢ szybko i pewnie oceniony przez ratownikow.

V. Skale ryzyka UM po przemijajacym
niedokrwieniu mézgu (TIA)

Na koricu warto oméwic skale ABCD; jest to skrét
od angielskich nazw: A - Age - wiek, B - Blood pressure
- ci$nienie tetnicze krwi, C - Clinical features - cechy kli-
niczne udaru, D - Duration of TIA - czas trwania objawéw
TIA (tab. 16). Jest to przydatne i wiarygodne narzedzie
stuzace do oceny ryzyka wystgpienia UM u pacjenta po
przebytym incydencie TIA. Skale te pomagajg podejmo-
wac decyzje w zakresie profilaktyki udaru. Ustalono, ze
pacjenci, ktérzy uzyskali ponizej 5 pkt w skali ABCD
wykazuja ryzyko wystapienia UNM do 7 dni po TIA
na poziomie 0,4%, pacjenci z 5 pkt maja juz istotnie
podwyzszone ryzyko udaru do 12,1%, a chorzy z 6
punktami wykazujg az 31,4% ryzyko wystapienia UNM
w tym okresie (57).

Istnieje zmodyfikowana wersja tej skali - ABCD 2,
ktéra zawiera dodatkowa informacje czy pacjent cho-
ruje na cukrzyce, co pozwala doktadniej ocenic ryzyko
wystapienia UM (30). The National Institute for Clinical
Excellence (NICE) rekomendowato natychmiastowe przy-
jecie do szpitala, jesli pacjent w skali ABCD2 osiagnie
4 i wiecej pkt. Jednak nalezy pamiegtaé, ze 20% pacjentéw
z punktacja ponizej 4 pkt miato bardzo wysokie ryzyko
UM wymagajace natychmiastowych dziatan terapeutycz-

Tabela 16. Skala ABCD i ABCD2

nych. Wobec czego w naszym osrodku (Klinika Neurolo-
gii i Choréb Naczyniowych UN) zalecamy przyjmowanie
wszystkich chorych z TIA w celu doktadnej diagnostyki
oraz wiaczenia dziatan profilaktycznych. Obecnie uwaza
sie, ze czutos¢ prognostyczng skali ABCD2 mozna po-
prawi¢ wykonujac dodatkowo badania Holter EKG oraz
USG-Duplex tetnic domézgowych tak, by u kazdego
pacjenta z migotaniem przedsionkéw (napadowym lub
utrwalonym) lub stenozg tetnic szyjnych mozna podjac
optymalne leczenie - stosujac w przypadku utrwalonego
lub napadowego migotania przedsionkéw - doustne leki
antykoagulacyjne lub przy zwezeniu tetnic szyjnych
wewnetrznych > 70% ich chirurgiczne udroznienie lub
w uzasadnionych przypadkach angioplastyke ze stento-
waniem (4, 56).

W badaniu Early Use of Existing Preventive Strategies
for Stroke (EXPRESS) wykazano, ze wprowadzenie szyb-
kiej diagnostyki przy pomocy skali ABCD oraz podjecie
dziatan profilaktycznych u pacjentéw z TIA pozwolito
zmniejszy¢ ryzyko wystapienia UNM do 90 dni po
epizodzie TIA z 6% do 1,2% (56). Obecnie nie ma juz
watpliwosci, ze skala ta moze by¢ bardzo pomocna
w identyfikacji chorych wymagajacych szybkiej diag-
nostyki i wdrozenia odpowiedniego leczenia. Ponadto
skala ABCD2 pozwala réwniez na odréznienie TIA od
incydentéw nienaczyniowych, co w praktyce nie zawsze
jest oczywiste (62).

Inng skalg stosowang w ocenie ryzyka udaru u chorych
po TIA jest Skala Kalifornijska, ktéra stworzono w celu
oceny ryzyka UM w okresie do 90 dni od wystapienia
objawdéw. Sktada sie ona z pieciu elementéw (kazdemu
z nich przypisano jeden punkt) takich jak: wiek > 60 lat,
niedowtad potowiczy, zaburzenia mowy, czas trwania
objawéw > 10 minut i wystepowanie cukrzycy. Niedawno

Czynnik ryzyka kategoria punktacja
A - wiek pacjenta > 60 lat 1
< 60 lat 0
B - ci$nienie tetnicze krwi skurczowe > 140 mmHg i/lub
rozkurczowe > 90 mmHg
inne 0
C - cechy kliniczne udaru niedowtad potowiczy 2
zaburzenia mowy (bez niedowtadu) 1
inne 0
D - czas trwania objawéw TIA > 60 minut 2
10 - 59 minut 1
< 10 minut 0
dodatkowo w skali ABCD2:
cukrzyca leki doustne lub insulina 1
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wykazano istotng przewage skali ABCD nad Skala Kali-
fornijska w zakresie wartosci prognostycznych odnosnie
ryzyka wystapienia wczesnego UNM po TIA, wobec
czego obecnie zaleca si¢ szersze stosowanie skali ABCD
lub jej modyfikacji w praktyce klinicznej (30).

Podsumowanie

Istnieje zgodnos¢ co do tego, ze punktowe skale uda-
rowe pozwalaja oceni¢ nasilenie wybranych objawéw
UM i w kolejnych badaniach monitorowa¢ zachodzace
zmiany. Przedstawiony podziat zastosowania skal jest do
pewnego stopnia umowny poniewaz poszczegdlne skale
moga by¢ wykorzystywane zaréwno do oceny pacjenta
w ostrej fazie UM, jak i w poZniejszym okresie, kiedy to
w sposob wiarygodny pozwalaja oceni¢ funkcjonowanie
pacjenta w zyciu codziennym.

Obecnie najlepiej spetnia te zadania skala NIHSS,
ktéra w poréwnaniu z innymi skalami (np. ESS, SSS, CNS,
MCANS) a takze ze skalami funkcjonowania pacjenta
po UM: mRS, Bl okazuje si¢ lepsza skalg predykcyjna ze
wzgledu na to, ze pozwala na ocene ataksji, zaburzen
widzenia i czucia, podczas gdy pozostate skale skupiaja
sie na zaburzeniach funkcji ruchowych ktadac propor-
cjonalnie mniejszy nacisk na inne aspekty, jak funkcje
jezykowe, niedowidzenie, stan przytomnosci (5, 11, 26,
55,61, 77).

Jak wspomniano, bardzo wazna jest zgodnos¢ oceny
stanu klinicznego miedzy badajacymi (inter-observer
variability). Okazuje sig, ze nizsze zgodnosci majq takie
elementy badania neurologicznego, uzywane do kon-
strukcji skal, jak: ataksja i niedowtad nerwu twarzowego.
Gorzej w niektérych badaniach wypada ocena dyzartrii,
skojarzonych ruchéw gatek ocznych, zaburzeri czucia,
ocena zaburzen funkcji poznawczych (19, 24, 31, 43,
44, 45, 46).

Podsumowujac: jakosciowe badanie kliniczne oraz
badania neuroobrazowe sa podstawa rozpoznawania
UM, natomiast oméwione skale umozliwiaja ilosciowe
monitorowanie wybranych objawéw oraz statystyczna
analize zjawisk klinicznych u pacjentéw z UM.

Moga by¢ one pomocne we wstepnej diagnostyce
przedszpitalnej, w prognozowaniu rozwoju choroby,
a takze szacowaniu korzysci wynikajacych z wprowa-
dzania nowych metod leczenia UM.

Skale stosowane w TIA moga takze istotnie zmniejszy¢
ryzyko wystapienia UNM — pomagajac zidentyfikowac
grupy chorych, ktérzy moga odnies¢ szczegdlne korzysci
z dziatan profilaktycznych.

Réznorodnosé skal z jednej strony pozwala na dopaso-
wanie najlepszego narzedzia do danej grupy pacjentéw,
z drugiej strony stanowi powazne utrudnienie w poréw-
nywaniu poszczegélnych badar klinicznych. Do tej pory
nie dysponujemy jednym uniwersalnym narzedziem,
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ktére spetniatoby warunki skali idealnej: prostej, fatwej,
szybkiej, powtarzalnej i przydatnej dla oceny wszystkich
chorych z UM.
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Streszczenie

Celem pracy byto okreslenie wptywu dtugo i krétko-
terminowej destabilizacji cisnienia atmosferycznego na
wystepowanie krwawienia podpajeczynéwkowego (SAH)
w odniesieniu do wielko$ci tetniaka.

Wykazano, ze wystapienie krwawienia z najmniej-
szych tetniakéw (<5 mm) wymaga najwiekszej dtugo-
terminowej destabilizacji cisnienia atmosferycznego
(>72 hPa). Tetniaki o wiekszych rozmiarach, ktérych
$ciana jest cierisza, moga tatwiej ulegac cisnieniu, ktére-
mu sg poddawane, i krwawienie wystepuje nawet przy
mniejszych wartosciach wariancji ci$nienia zewnetrznego
(58-62 hPa). Wptyw bezwzglednej wartosci cisnienia at-
mosferycznego oraz jego krétkoterminowej destabilizacji
na pekanie tetniakéw mézgu okazat sie by¢ nieistotny.

Summary

The study was initiated to determine whether the de-
stabilization of meteorological parameters, expressed by
statistical dispersion of barometric pressure is related to
the occurrence of subarachnoid haemorrhage. The aneu-
rysms with the smallest dimensions (<5 mm) were found to
rupture after the higher, long-lasting barometric pressure
fluctuations (>72 hPa). In case of large aneurysms, with the
thinner the wall and the lower the resistance, the bleeding
occurs after lower values of barometric pressure variations
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(58-62 hPa). The influence of absolute value of barometric
pressure and short-lived fluctuations on the occurrence of
subarachnoid haemorrhage were not significant.

Stowa kluczowe: krwawienie podpajeczynéwkowe,
cisnienie atmosferyczne, tetniak

Key words: aneurismal subarachnoid hemorrhage,
barometric pressure.

Wstep

Przeszto potowa chorych po krwawieniu podpajeczy-
néwkowym umiera z powodu pierwotnego krwawienia
lub jego nastepstw, gtéwnie skurczu naczyniowego
i udaréw niedokrwiennych (8, 14, 16).

Poza gtéwnymi czynnikami ryzyka wystapienia
krwawienia oponowo-mézgowego takimi jak: palenie
papieroséw, nadcisnienie tetnicze, alkohol i kokaina (1, 3,
6, 7), w literaturze pojawito sie kilka prac dowodzacych,
ze nalezg do nich takze zewnetrzne czynniki takie jak
wysokie cisnienie atmosferyczne lub niska temperatura
(2, 5, 11, 13). Dotychczas nie wykazano jednak istotnej
zaleznosci pomiedzy wielkoscia peknietego tetniaka
a zewnetrznymi warunkami atmosferycznymi.

Potwierdzono, ze ryzyko pekniecia tetniaka zwieksza
sie wraz z jego wielkoscia, i w przypadku tetniakéw o wy-
miarach do 10 mm szacuje sie je na okoto 4% rocznie (4).
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Ostatnie doniesienia sugerujg, ze tetniaki o wymiarach
do 10 mm maja wigkszy odsetek pekniec niz pierwotnie
przypuszczano (12, 17). Doprowadzito to do zmiany
podejscia do leczenia niepeknigetych tetniakéw we-
whnatrzczaszkowych. Obecnie panuje poglad, iz leczenie
wdrazane by¢ powinno nie tylko w przypadku tetniakéw
niepeknietych o wymiarach wiekszych niz 10 mm, ale
takze w przypadku chorych mtodych i w srednim wie-
ku, oraz gdy srednica tetniaka zawiera si¢ w wymiarach
7-9 mm (4).

W niniejszej pracy dokonano analizy wptywu bez-
wzglednych wartosci cisnienia atmosferycznego oraz
jego dtugoterminowej wariancji na wystepowanie krwa-
wienia oponowo-moézgowego w zaleznosci od wielkosci
tetniaka.

Materiat i metoda

W latach 2004-2008 w Klinice Neurochirurgii i Neu-
rotraumatologii UM w Poznaniu leczono 504 chorych
z rejonu Wielkopolski z peknietymi tetniakami naczyn
mozgowych, w tym 303 kobiety (60,1%) oraz 201 mez-
czyzn (39,9%) w wieku od 17 do 87 lat, (+ 50,6).

Rozlegtos¢ krwawienia w skali Fisher'a u badanej
grupy oceniono na: | - 31 (6,2%), Il - 121 (24,2%),
M-112(22,1%) i1V -240 (47,5%). Stan kliniczny w skali
Hunta-Hess'a przedstawiat si¢ nastepujaco: | - 65 (12,9%),
I1-156(30,9%), 1l - 140 (27,8%), IV - 78 (15,5%), V - 65
(12,9%). U 263 (52,2%) pacjentow wymiar tetniakow nie

przekraczat 5 mm, u 175 (34,7%) miescit sie miedzy 6
a 10 mm, natomiast 66 tetniakéw (13,1%) byto wigkszych
niz 10 mm.

Za pomoca analizy wariacji (ANOVA) zbadano
wptywy bezwzglednej wartosci oraz dtugoterminowe;j
wariancji cisnienia atmosferycznego na wystepowanie
krwawienia podpajeczynéwkowego w podziale na wiel-
kos¢ tetniaka. Dane meteorologiczne dla regionu Wielko-
polski uzyskano z bazy NESDIS (National Environmental
Satellite, Data and Information Service). 28-dniowq de-
stabilizacje cisnienia poprzedzajaca pekniecie tetniaka
wyznaczono z nastepujacego wzoru (1):

1 & -2
=— X, —X)°, 1
f N_;(, ) M)

gdzie: N = 28, Xi - cisnienie atmosferyczne i-tego dnia
poprzedzajacego wystapienie krwawienia podpajeczy-
nowkowego, X - srednia warto$¢ cisnienia atmosferycz-
nego w analizowanym okresie.

Wyniki

Na ryc. 1 przedstawiono Srednie wartosci dtugo-
terminowej destabilizacji cisnienia atmosferycznego
(DDCA) poprzedzajace dzien wystapienia krwawienia
podpajeczy-néwkowego z tetniakéw réznej wielkosci.
Uzyskano istotne réznice statystyczne wptywu DDCA
na pekanie tetniakéw o réznych wielkosciach (<5 mm,
5-10 mm, >10 mm).
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Rycina 1. Srednia wartos¢ dtugoterminowej wariancji cisnienia atmosferycznego poprzedzajaca dzieri wystapienia krwawienia
podpajeczynéwkowego z tetniakow réznej wielkosci (1: <5 mm, 2: 5-10 mm, 3: >10 mm).
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Najwiekszg srednig wartos¢ dtugoterminowej wa-
riancji cisnienia atmosferycznego réwna 72 hPa uzyska-
no w przypadku krwawienia z tetniakéw o rozmiarach
najmniejszych (<5 mm). Oznacza to, ze destabilizacja
cisnienia atmosferycznego miata najmniejszy wptyw
na pekanie tetniakéw o tych rozmiarach. Test F wykazat,
iz wartosc dla tej grupy byta istotnie wigksza od dwéch
pozostatych (F[2,501] = 4,3; p<0,05). Dla tetniakéw
o wymiarach srednich i duzych destabilizacja cisnienia
poprzedzajaca pekniecie tetniaka byta mniejsza i wy-
niosta odpowiednio 58 i 62 hPa, lecz réznica pomie-
dzy tymi dwoma grupami byta nieistotna statystycznie
(F[1,236] = 0,8; p>0,05).

Srednia bezwzgledna wartos¢ cinienia atmosferycz-
nego w dniu wystapienia krwawienia wyniosta 1002 hPa
i nie uzyskano istotnych réznic w jej wptywie na peka-
nie tetniakéw o réznych wymiarach (F[2,501] = 0,08;
p>>0,05).

Dyskusja i wnioski

Tetniaki workowate mogg pozostac nieme przez cate
zycie, jednakze n iebezpieczeristwo wigzace sie z ich
istnieniem polega na tym, ze z uptywem czasu powiek-
szajg one swoja objetos¢ (4). Sciany tetniaka stajg sie
coraz cierisze, co grozi ich ciagtosci, a w konsekwencji
krwotokiem podpajeczynéwkowym. Budowa sciany tet-
niaka workowatego jest r6zna od budowy Sciany tetnic
mozgowych, gdyz juz w okolicy jego szyputy brakuje
btony miesniowej oraz wewnetrznej warstwy btony spre-
zystej (9). Pozostata czes¢ worka tetniaka utworzona jest
z poszerzonej, zeszkliwiatej btony wewnetrznej. Od ze-
whnatrz tetniak pokryty jest przydanka stanowiaca ciggtosc
z btong zewnetrzng tetnicy, na ktérej jest on osadzony.
Sciana tetniaka workowatego jest zatem typowo cienka
i przezierna (9). Ponadto, zgodnie z prawem Laplace’a,
napiecie $ciany naczynia réwne jest iloczynowi cisnienia
w nim panujacego oraz dtugosci jego promienia. Dlatego
uwaza sie, ze im wieksza Srednica tetniaka, tym wieksze
ryzyko jego pekniecia (16). A zatem, zeby osiagnac
krytyczne cisnienie wywierane na sciane tetniaka pro-
wadzace do jego peknigcia, mate tetniaki muszg zostac
poddane wiekszemu cisnieniu tetniczemu w poréwnaniu
do tetniakéw o wiekszej srednicy. Taka budowa sciany
tetniaka, ztozonej z widkien kolagenowych, musi prze-
ciwstawic sie cisnieniu tetniczemu krwi.

Zaleznos¢ KO-M od wysokiej bezwzglednej wartosci
cisnienia atmosferycznego w dniu jego wystapienia po-
twierdzito kilka grup badawczych (15). W pracach tych
nie analizowano jednak wptywu BWCA na pekanie tet-
niakéw mézgu o ré6znych wymiarach. Autorzy niniejszej
pracy wykazali, ze zalezno$c¢ ta jest nieistotna (p>0,05),
a srednia wartosc cisnienia atmosferycznego w dniu
wystapienia krwawienia wyniosta 1002 hPa. Wiadomo
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jednak, ze tetniaki duze w zaleznosci od lokalizacji moga
czesciej dawac objawy kliniczne a ryzyko krwawienia
wzrasta z ich wielkoscia (15). Wedtug literatury, ryzyko
pekniecia tetniaka o wymiarze do 10 mm szacuje si¢ na
4% rocznie, natomiast jest ono wieksze w przypadku
tetniakéw przekraczajacych ten rozmiar (4). Nie bez
znaczenia pozostaje réwniez nadcisnienie tetnicze, ktdre
uwazane jest za jeden z gtéwnych czynnikéw ryzyka
wystapienia krwawienia podpajeczynéwkowego (7).
Nalezy zwréci¢ uwage na fakt, iz zewnetrzne cisnienie
atmosferyczne wptywa na cisnienie tetnicze, ktére z kolei
pozostaje w zwiazku z wielkoscia peknietego tetniaka
(15). Autorom pracy stuszne wydato si¢ zatem postawie-
nie dodatkowej hipotezy o istnieniu zaleznosci pomiedzy
wielkoscia peknietego tetniaka, a czasowa wariancja
cisnienia atmosferycznego, poprzedzajacego jego pek-
niecie. W literaturze nie rozwazano dotychczas wptywu
destabilizacji zewnetrznego cisnienia atmosferycznego
na pekanie tetniakéw o réznych rozmiarach.

Analizy przeprowadzone w ramach niniejszej pracy
wykazaty jednoznacznie, ze tetniaki o wiekszych roz-
miarach (>5 mm), ktérych sciana jest bardziej cienka
moga fatwiej ulegac¢ cisnieniu, ktéremu sa poddawane
i krwawienie wystepuje nawet przy mniejszych war-
tosciach wariancji cisnienia zewnetrznego (58-62 hPa).
W przypadku bardzo zmiennego w czasie zewnetrznego
cisnienia atmosferycznego, tetniak poddawany jest sile
Sciskajacej skierowanej na przemian dodatnio i ujemnie.
Wytrzymatos¢ sciany zwigzana jest zarowno z sita tych
widkien jak i ich orientacja (10). Gdy tetniak powieksza
sie, zaréwno ilos¢ jaki i organizacja widkien kolage-
nowych zmienia sie, co potencjalnie zwieksza ryzyko
wystapienia krwawienia, szczegdlnie przy wysokim cis-
nieniu tetniczym lub zmiennym zewnetrznym cisnieniu
atmosferycznym (11).

Autorzy pracy wykazali, ze:

- bezwzgledna wartos¢ cisnienia atmosferycznego nie ma
wptywu na pekanie tetniakéw o réznych wymiarach.

- wystapienie krwawienia podpajeczynéwkowego

z tetniakéw o wymiarach <5 mm wymaga najwiek-

szej dtugoterminowej destabilizacji cisnienia atmo-

sferycznego réwnej 72 hPa,

— pekniecie tetniaka o wiekszych wymiarach induko-
wane jest przez mniejsza wariancjg cisnienia atmo-
sferycznego (58-62 hPa).
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Streszczenie

Przetrwaly stan wegetatywny stanowi problem klinicz-
ny, etyczny i spoteczny. Jak dotad nie opracowano zasad
postepowania farmakologicznego ani rehabilitacyjnego.
Celem niniejszej pracy byto dokonanie przegladu i anali-
zy wspotczesnej literatury w zakresie metod rehabilitacji
stosowanych u chorych w stanie wegetatywnym. Naj-
czesciej opisywana forma rehabilitacji okazato sie by¢
zastosowanie wieloczynnikowej stymulacji. Prowadzona
jestona w oparciu o dwa protokoty postepowania: Coma
Recovery Program lub Coma Arousal Therapy. Przepro-
wadzona w niniejszej pracy analiza liczby publikacji po-
Swieconych rehabilitacji chorych w stanie wegetatywnym
wykazata, ze tej grupie chorych poswieca sie najwiecej
uwagi w poréwnaniu do pozostatych przyczyn przewle-
ktych zaburzen swiadomosci.

Summary

Persistent vegetative state is an important clinical,
ethic and social problem. Until now there are now clear
recommendations for neither pharmacological treatment
or rehabilitation. The aim of this study was to evaluate
publications on rehabilitation of patients with vegeta-
tive state. Multisensory stimulation was found as most
frequently described method of rehabilitation. It follows
two protocols: Coma Recovery Program or Coma Arousal
Therapy.
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Among papers dedicated to rehabilitation of patients
with consciousness disturbances the vegetative state re-
mains most common entity.

Stowa kluczowe: stan wegetatywny, stan minimalnej
Swiadomosci, zespét zamkniecia, mutyzm akinetyczny,
rehabilitacja

Key words: vegetative state, minimal consciousness
state, locked-in syndrome, akinetic mutism, rehabilita-
tion

Wstep

Patologia osrodkowego uktadu nerwowego powsta-
jaca w wyniku urazu czaszkowo — mézgowego lub glo-
balnego niedotlenienia prowadzi¢ moze do przewlektych
zaburzen swiadomosci. Stanowig one wazny problem
kliniczny, spoteczny i etyczny. Badania epidemiologiczne
przeprowadzone w Stanach Zjednoczonych wykazaty,
ze czestotliwos¢ wystepowania przewlektych zaburzeri
Swiadomosci u 0s6b po urazie czaszkowo — mézgowym
wynosi 56 do 170 przypadkéw na milion mieszkaricéw
w ciagu roku (Giacino i wsp., 1995; Tresch i wsp., 1991).
Szacunkowe catkowite koszty opieki nad chorymi z prze-
wlektymi zaburzeniami swiadomosci po urazach czasz-
kowo —mézgowych wynoszg w Stanach Zjednoczonych
od 600 000 do 1 875 000 dolaréw (NIH Consensus 1999).
Natomiast badanie epidemiologiczne przeprowadzone
w Wiedniu (Stepan i wsp., 2004) na podstawie analizy
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rozpoznan obejmujacej lata 1996 do 2000 wykazato, ze

czestos¢ wystepowania przetrwatego stanu wegetatywne-

go wynosi 1,9/ 100 000 mieszkaricéw.

Kliniczne zespoty objawéw stwierdzane u chorych
z przewlektymi zaburzeniami swiadomosci przyjmuja
postac:

- stanu minimalnej swiadomosci (ang. minimally con-
scious state);

- przewlektego stanu wegetatywnego (ang. persistent
vegetative state);

- mutyzmu akinetycznego (ang. akinetic mutism) lub

- zespotu zamkniegcia (ang. locked — in syndrome).
Pojecie stanu minimalnej sSwiadomosci wprowadzono

(Giacino i wsp., 2002) na podstawie klinicznych obser-

wacji chorych, ktérzy nie spetniali kryteriéw rozpoznania

stanu wegetatywnego. Odnotowano w tych przypadkach
niestate, jednak zauwazalne wyktadniki zachowanej
$wiadomosci. Zachowanie chorych w stanie minimalnej
$wiadomosci réznito sie istotnie od obrazu klinicznego
obserwowanego w $piaczce lub stanie wegetatywnym
(Giacino i wsp., 2002). Obserwowano réwniez chorych,
ktérych stan kliniczny przechodzit ze $piaczki lub stanu
wegetatywnego w stan minimalnej Swiadomosci. Przy-
czyny prowadzace do stanu minimalnej swiadomosci
obejmuja poza wspomnianymi powyzej réwniez choroby
zwyrodnieniowe lub wady wrodzone uktadu nerwowego

(Giacino i wsp., 2002).

Chorzy w stanie minimalnej swiadomosci:

- maja zachowany rytm snu i czuwania;

- w sferze ruchowej — lokalizujg bodZce bélowe, wy-
konuja czynnosci zmierzajace do dotkniecia przed-
miotéw, dotykaja lub trzymajg przedmioty w sposéb
wiasciwy dla ich ksztattu i rozmiaréw, wykonuja ruchy
automatyczne (np. drapanie);

- w zakresie zmystu stuchu — lokalizujg dZwigki, a nie-
kiedy spetniajg proste polecenia;

- wodza wzrokiem za obiektami;

- niekiedy wykonuja gesty lub wypowiadaja pojedyncze
stowa (,tak”/,nie”);

- reaguja emocjonalnie w sposéb adekwatny do bodZca
(Giacino i wsp., 2002).

Wymienione powyzej elementy zachowania chorych
wiaczono do kryteriéw rozpoznania stanu minimalnej
$wiadomosci (Giacino i wsp., 2002).

Przetrwaty stan wegetatywny rozpoznaje sie (Jennet
i Plum, 1972) u chorych, ktérzy nie majg zachowanej
swiadomosci, ale dzieki utrzymanym odruchom z pnia
mozgu sq zdolni do wykonywania prostych reakcji.
W stanie czuwania moga otwierac¢ oczy, spontanicznie
wykonywac skojarzone ruchy gatkami ocznym, fiksowac
wzrok, zamyka¢ oczy w odpowiedzi na bodziec (np.
Swietlny). Chorzy w przetrwatym stanie wegetatywnym
nie spetniaja polecen, chociaz niekiedy obserwuje sie
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u nich bezcelowe ruchy koriczyn, gtowy lub tutowia.
Moga oni réwniez spontanicznie lub w odpowiedzi na
bodZce stymulujace skére twarzy w okolicy ust ziewac,
wydawac dzwigki, reagowac odruchem ssania lub ru-
chami jezyka. Niekiedy podejmujag czynnos¢ potykania,
ale zwykle jest ona nieefektywna utrudniajac podawanie
positkéw i sprawowanie opieki nad chorym.

Przetrwatly stan wegetatywny charakteryzuje sig utrzy-
maniem cyklu snu i czuwania. W fazie czuwania chorzy
sprawiaja wrazenie obudzonych, ich oczy otwieraja
sie i niekiedy pojawia sie wodzenia wzrokiem. Moga
oni wykonywac opisane powyzej ruchy spontaniczne
— zgrzytanie zebami, potykanie, pochwytywanie, chrza-
kanie lub pojekiwanie. Pojawi¢ sie moze takze ptacz
lub usmiech, ale czynnosci te maja charakter odruchowy
i nie sg efektem dziatan celowych. Zazwyczaj nie sa oni
tez w stanie zatrzymad wzroku przez dtuzszy czas, cho-
ciaz w rzadkich przypadkach moga wodzi¢ chwilowo
oczami za poruszajacym sie obiektem lub zwrdécic glowe
w strong, z ktérej dobiega dZwiek.

Z kolei w fazie snu chorzy w przetrwatym stanie
wegetatywnym maja zamkniete oczy, a ich oddech staje
sie regularny.

U oséb w stanie wegetatywnym wystepuja takze zabu-
rzenia wegetatywne. Nadmierna potliwos¢, czestoskurcz,
hiperwentylacja, nie trzymanie moczu i/lub stolca moga
utrudniac rehabilitacje i opieke nad chorymi. W stanie
wegetatywnym zachowany jest oddech wtasny, a kra-
zenie jest wydolne. Waznym problemem praktycznym
zwiazanym z rehabilitacja chorych w przetrwatym stanie
wegetatywnym jest wystepujace u nich utozenie koriczyn
w pozycji odmézdzeniowej lub odkorowania. Sprzyja
ono rozwojowi przykurczéw w stawach i odlezyn, cho¢
niekiedy moga pojawiac sie bezcelowe ruchy koriczyn,
glowy, czy tutowia.

Stan wegetatywny sie w nastepstwie rozlanego
uszkodzenia kory mézgowej, struktur podkorowych i/lub
miedzymdzgowia (wzgérza). Moze on by¢ nastepstwem
urazu czaszkowo — mézgowego lub dtugotrwatego
niedotlenienia mézgu na przyktad na skutek asfiksji lub
nagtego zatrzymania krazenia. Zaawansowane postacie
choréb zwyrodnieniowych uktadu nerwowego moga
rowniez doprowadzi¢ do rozwoju przetrwatego stanu
wegetatywnego.

Stany zaburzern swiadomosci moga przechodzic
w siebie wzajemnie w zaleznosci od pierwotnej patologii
lezacej u ich podstaw. | tak chorzy po urazach czaszkowo
—moézgowych lub globalnym niedotlenieniu poczatkowo
moga by¢ w stanie $pigczki, a nastepnie przetrwatym
stanie wegetatywnym, by w wyniku podejmowanego
leczenia i rehabilitacji rozwing¢ stan minimalnej Swia-
domosci. Jesli przyczyna jest postepujaca patologia (na
przyktad neurodegeneracja) kierunek rozwoju zaburzen
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Swiadomosci bedzie przeciwny do opisanego powyzej.
Stan wegetatywny moze zakoriczy¢ sie réwniez smiercig
chorego. Natomiast, jezeli przetrwat on w stanie wegeta-
tywnym kilka miesiecy to jego szanse na przezycie w tym
stanie sie zwigkszaja, chociaz wzrasta réwniez ryzyko
powiktan zwiagzanych z przewlektym unieruchomieniem,
a powrét czynnosci jest bardzo niepewny. Chory taki jest
catkowicie zalezny od 0séb opiekujacych sie nim i wymaga
statej specjalistycznej opieki oraz pielegnacji, prawidtowego
odzywiania, i rehabilitacji. Stworzenie wiasciwego systemu
opieki zwigksza szanse chorego na przezycie.

Utrzymywanie sie stanu wegetatywnego przez ponad
1 miesigc po urazie, czy tez nieurazowym uszkodzeniu
mozgu lub, przez co najmniej 1 miesiac w przebiegu
choréb zwyrodnieniowych, metabolicznych lub wad
wrodzonych uprawnia do nazwania go przetrwatym
(Multi-Society Task Force on PVS, 1994).

Natomiast utrwalony stan wegetatywny rozpoznaje sie
wowczas, gdy przy uzyciu wysoce pewnych metod kli-
nicznych szanse chorego na powrét Swiadomosci okreslic
mozna za niezwykle mate. U tych chorych nie stwierdza
sie objawéw wskazujacych na swiadomos¢ wiasnej osoby
lub otoczenia, a ponadto znana jest etiologia uszkodzenia
mdzgu, ktdra nie ma odwracalnego charakteru, a od czasu
wystapienia objawéw choroby minat jeden rok (Wade,
2001). W Wielkiej Brytanii stan wegetatywny uznawany
jest za przewlekty w przypadku trwania powyzej szesciu
miesiecy, pod warunkiem, ze stan ten nie byt stanem
pourazowym (Wade, 2001).

Stan wegetatywny moze mie¢ niekiedy odwracalny
charakter. Do czynnikéw, ktére sprzyjaja powrotowi
funkcjonowania chorego naleza:

- dobry stan ogdlny po urazie czaszkowo — mézgo-
wym;

- krétki czas trwania stanu wegetatywnego;

- miody wiek (Hoffmann i wsp., 2002).

Potencjalna odwracalnosc¢ stanu wegetatywnego
uzasadnia koniecznos¢ szybkiego podejmowania in-
tensywnych dziatari farmakologicznych i rehabilitacji.
Jednakze problem stanu wegetatywnego pojmowany jest
przez srodowisko medyczne w sposéb peten sprzecznosci
i niekonsekwencji. Przeprowadzone badanie (Payne i wsp.,
1996) oceniajace sady lekarzy na temat stanu wegetatyw-
nego wykazato, ze 13% z nich uwaza, iz chorzy w stanie
wegetatywnym sg Swiadomi, odczuwaja pragnienie i gtéd,
a 30%, ze odczuwaja bdl. Jednoczesnie 89% lekarzy do-
puszcza odstawienie zywienia i nawadniania przyjmujac
to postepowanie za etyczne. Kwalifikacja chorych w stanie
wegetatywnym do przeszczepéw uznana byta jako etyczne
postepowanie przez 2/3 badanych lekarzy.

Z drugiej strony znane sa przypadki powrotu $wia-
domosci i funkcji u chorych w utrwalonym stanie we-
getatywnym.
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Przetrwaly stan wegetatywny oraz stan minimalnej
Swiadomosci wymagajg réznicowania z pozostatymi
przewlektymi zaburzeniami sSwiadomosci, wsréd ktérych
znajduje sie zespét zamkniecia i mutyzm akinetyczny.

Mutyzm akinetyczny sie u czuwajacych chorych,
ktérzy nie wykazuja odpowiedzi stownej (mutyzm),
ani ruchéw spontanicznych (akinetyczny). Powstaje on
na skutek uszkodzenia obustronnie w korze czotowej,
zakrecie obreczy lub na poziomie komory Ill. Chorzy
pozostajq stale z otwartymi oczami, nie wykonujg zad-
nych ruchéw moga fiksowac wzrok, ale nie nawiazuja
kontaktéw z otoczeniem. Nie stwierdza sie zadnych
reakcji somatycznych na bodZce zewnetrzne, mozna
jedynie zaobserwowac reakcje takie jak zmiana rytmu
oddechowego. Stan mutyzmu akinetycznego moze sie
utrzymywac przez dtugi czas.

Chorzy z zespotem zamkniecia maja zachowana
$wiadomos¢, (co wyréznia ich od oséb z mutyzmem
akinetycznym), ale nie sg zdolni do wykonywania ruchéw
spontanicznych poza ruchami powiek i gatek ocznych.
Zachowanie tych ruchéw i swiadomosci pozwala na
porozumiewanie sie z nimi. Podczas przeprowadzania
czynnosci pielegnacyjnych lub rehabilitacji ruchowej
moga wyzwalac sie u tych chorych ruchy wyprostne kori-
czyn goérnych i dolnych. Przyczyng zespotu zamkniecia
jest uszkodzenie drogi piramidowej na poziomie powy-
zej poziomu jader nerwéw czaszkowych, a patologie
prowadzace do jego rozwoju obejmuja zakrzep tetnicy
podstawnej, uraz czaszkowo-mézgowy, krwawienie lub
zapalenie pnia mozgu.

Od potowy lat dziewiecdziesiatych XX wieku wzrasta
przekonanie o niewystarczajacej rehabilitacji, opiece oraz
mozliwosciach precyzyjnej oceny klinicznej wiekszosci
chorych z powaznym uszkodzeniem mézgu. Potwierdze-
niem powyzszego byty badania, w ktérych analizowano
postepowanie z chorymi z powaznym uszkodzeniem
mozgu (wsréd nich takze w stanie wegetatywnym). Stwier-
dzono zadziwiajaco duzg ilos¢ btednych rozpoznar, ktére
dotyczyty wiasnie stanu wegetatywnego (Andrews i wsp.,
1996; Childs i wsp., 1993). Przyczyna byt ograniczony
dostep specjalistow, ktérzy wiasciwie mogliby zinterpre-
towac wystepujace u chorych reakcje i odruchy. Opisano
kilkanascie przypadkéw spraw sadowych dotyczacych
dopuszczalnosci zaniechania procedur podtrzymujacych
zycie 0s6b w stanie wegetatywnym pomimo watpliwosci
dotyczacych stanu ich swiadomosci (Airedale NHS Trust
vs. Bland, 1993; Cruzan vs. Director, Missouri Department
of Health 1990; w sprawie F. Quinlan, 1976)

Przerwanie rehabilitacji oraz podtrzymywania pod-
stawowych funkcji zyciowych w obu przypadkach stato
sie gtéwnym powodem powstania organizacji ,Prawo do
$mierci” w Stanach Zjednoczonych oraz w wielu innych
krajach. W ostatnim czasie dyskusje na ten temat podjete
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zostaty ponownie w zwigzku ze sprawg z 2004 roku do-
tyczaca chorej w stanie wegetatywnym - Terri Schiavo.

Przetrwaty stan wegetatywny pozostaje nie rozwia-
zanym problemem klinicznym, etycznym i spotecznym.
Poniewaz jak dotad nie opracowano zasad postepowania
farmakologicznego ani rehabilitacyjnego w tej grupie
chorych Zrédtem informacji w tym zakresie moga byc
jedynie dane literaturowe. Z tego powodu podjeto w ni-
niejszej pracy prébe analizy dostepnych pozycji literatury,
ze szczegllnym uwzglednieniem postepowania reha-
bilitacyjnego w celu ustalenia liczebnosci danych oraz
najczesciej opisywanych metod rehabilitacji stosowanych
u chorych w przetrwatym stanie wegetatywnym.

Materiat i metody
Poddano analizie prace opublikowane w okresie
styczenrn 2002 do maj 2008 korzystajac z nastepujacych
baz danych:
PubMed: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.
fcgi?DB=pubmed
HighWire: http://highwire.stanford.edu/
COHRANE Library: www.aotm.gov.pl/cochrane.
W poszukiwaniach opublikowanego materiatu zasto-
sowano nastepujace kombinacje stéw kluczowych:
1a/ “persistent vegetative state”, “rehabilitation”
2a/ “minimally consious state”, “rehabilitation”
3a/ “locked — in syndrome”, “rehabilitation”
rehabilitation”

i

4a/ “akinetic mutism”,

"o

1b/ “persistent vegetative state”,

aw

2b/ “minimally consious state”,

recovery”
recovery”
3b/ “locked - in syndrome”, “recovery”

4b/ “akinetic mutism”, “recovery”

i

1c/ “persistent vegetative state”,

nou

outcome”
2¢/ “minimally consious state”, “outcome”
3¢/ “locked — in syndrome”, “outcome”
4¢/ “akinetic mutism”, “outcome”

Ponadto zastosowano stowa kluczowe “persistent
vegetative state”, “minimally consious state”, “locked —in
syndrome”, ,akinetic mutism” i ,sensory stimulation” dla
oceny czestosci opisywania tej metody rehabilitacji.

Wszystkie rekordy uzyskane na podstawie powyzszych
stow kluczowych przed podjeciem analizy weryfikowano
pod wzgledem ich zgodnosci z analizowanym tematem.

Ponadto przeprowadzono analize rocznej liczby pub-
likacji w analizowanym okresie w celu okreslenia aktyw-
nosci publikacyjnej dotyczacej badanego zagadnienia.

Wyniki poddano analizie statystycznej przy pomocy
doktadnego testu Fishera wykorzystujac w tym celu opro-
gramowanie STATISTICA 5.5.

Wyniki
1. Analiza liczby publikacji w oparciu o bazy danych
bibliograficznych
1.1. Baza Cochrane

W bazie Cochrane odnaleziono pojedyncze publika-
cje pochodzace z analizowanego okresu (ryc. 1, 2, 3).
Ze wzgledu na pojedyncze pozycje literaturowe nie
byto mozliwe przeprowadzenie poréwnawczej analizy
statystycznej w tej grupie.

Zastosowane stowa kluczowe ,minimally conscious
state (MCS)” i ,rehabilitation”; ,persistent vegetative
state” (PVS) i ,rehabilitation”; ,locked-in syndrome”
(LIS) i ,rehabilitation” oraz ,akinetic mutism” (AM)
i “rehabilitation”.

Liczba publikacji pozyskanych z bazy COCHRANE

1- _ __
m MCS+ rehabilitation
0.5 N B PVS + rehabilitation
@ LIS + rehabilitation
00 AM + rehabilitation
0’ e — e — — T — T _— —— T T :‘7
2002 2004 2006 2008 Razem

Rycina 1. Liczba publikacji pochodzacych z bazy Cochrane w okresie styczeri 2002 do maj 2008.
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Liczba publikacji pozyskanych z bazy COCHRANE
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Rycina 2. Liczba publikacji pochodzacych z bazy Cochrane w okresie styczeri 2002 do maj 2008.

Liczba publikacji pozyskanych z bazy COCHRANE
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Rycina 3. Liczba publikacji pochodzacych z bazy Cochrane w okresie styczeri 2002 do maj 2008.

Zastosowane stowa kluczowe ,minimally conscious
state (MCS)” i ,recovery”; ,persistent vegetative state”
(PVS)i ,recovery”; ,locked-in syndrome” (LIS) i ,recovery”
oraz ,akinetic mutism” (AM) i “recovery”.

Zastosowane stowa kluczowe ,minimally conscious
state (MCS)” i ,outcome”; ,persistent vegetative state”
(PVS) i ,outcome”; ,locked-in syndrome” (LIS) i ,outco-
me” oraz ,akinetic mutism” (AM) i “outcome”.

1.2. Baza HighWire
Wiegksza liczbe publikacji pozyskano w wyniku prze-
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szukiwania bazy HighWire utrzymywanej przez Stanford
University w Stanach zjednoczonych (ryc. 4, 5, 6).

Zastosowane stowa kluczowe ,minimally conscious
state (MCS)” i ,rehabilitation”; ,persistent vegetative
state” (PVS) i ,rehabilitation”; ,locked-in syndrome”
(LIS) i ,rehabilitation” oraz ,akinetic mutism” (AM)
i “rehabilitation”.

Zastosowane stowa kluczowe ,minimally conscious
state (MCS)” i ,recovery”; ,persistent vegetative state”
(PVS)i ,recovery”; ,locked-in syndrome” (LIS) i ,recovery”
oraz ,akinetic mutism” (AM) i “recovery”.

2009, nr 11



Liczba publikacji pozyskana z bazy HighWire
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Rycina 4. Liczba publikacji pochodzgcych z bazy HighWire w okresie styczeri 2002 do maj 2008.
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Rycina 5. Liczba publikacji pochodzgcych z bazy HighWire w okresie styczeri 2002 do maj 2008.

Zastosowane stowa kluczowe ,minimally conscious
state (MCS)” i ,outcome”; ,persistent vegetative state”
(PVS) i ,outcome”; ,locked-in syndrome” (LIS) i ,outco-
me” oraz ,akinetic mutism” (AM) i “outcome”.

Na podstawie przeprowadzonej analizy statystycznej
przy pomocy doktadnego testu Fishera wykazano, ze
liczba publikacji wyszukanych za pomoca stéw kluczo-
wych ,persistent vegetative state” (PVS) i ,rehabilitation”
oraz “recovery” rézni sie istotnie (p = 0,0053) od pub-
likacji znalezionych po zastosowaniu stéw kluczowych
,minimally conscious state (MCS)” i ,rehabilitation”
oraz ,recovery”. Natomiast artykuty odnalezione po

Neuroskop 2009, nr 11

zastosowaniu stéw kluczowych ,persistent vegetative
state” (PVS) i ,rehabilitation” oraz “recovery” wykazuja
istotng statystycznie (p = 0,0113) przewage liczebnosci
nad pozyskanymi na podstawie ,locked-in syndrome”
(LIS) i ,rehabilitation” oraz “recovery”. Réwniez arty-
kuty wyszukane dzieki zastosowaniu stéw kluczowych
Lpersistent vegetative state” (PVS) i ,rehabilitation” oraz
“recovery” byly istotnie (p = 0,0377) liczniejsze niz
pozyskane w wyniku uzycia:,akinetic mutism” (AM)
i “rehabilitation” oraz ,recovery”.

Nastepnie poréwnano liczbe publikacji pozyskanych
po zastosowaniu stéw kluczowych ,persistent vegetative
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Liczba publikacji pozyskanych z bazy HighWire
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Rycina 6. Liczba publikacji pochodzacych z bazy HighWire w okresie styczeri 2002 do maj 2008.

state” (PVS) i ,rehabilitation” oraz “outcome”. Przewyz-
szata ona liczbe artykutéw odnalezionych za pomoca
stéw kluczowych ,minimally conscious state (MCS)”
i ,rehabilitation” i ,outcome” (p = 0,0146), jak i ,lo-
cked-in syndrome” (LIS) i ,rehabilitation” oraz “outcome
(p = 0,0203). Natomiast nie réznita sig istotnie od liczby
publikacji znalezionych na podstawie ,akinetic mutism”
(AM) i “rehabilitation” oraz ,outcome” (p > 0,05).

1.3. Baza PubMed

W ostatnim etapie przegladu literatury skorzystano
z bazy PubMed, ktérej przeszukanie pozwolito znalez¢
najwiekszg liczbe publikacji z badanego zakresu tema-
tycznego (ryc. 7, 8, 9).

Zastosowane stowa kluczowe ,minimally conscious
state (MCS)” i ,rehabilitation”; ,persistent vegetative
state” (PVS) i ,rehabilitation”; ,locked-in syndrome”
(LIS) i ,rehabilitation” oraz ,akinetic mutism” (AM)
i “rehabilitation”.

Zastosowane stowa kluczowe ,minimally conscious
state (MCS)” i ,recovery”; ,persistent vegetative state”
(PVS)i ,recovery”; ,locked-in syndrome” (LIS) i ,recovery”
oraz ,akinetic mutism” (AM) i “recovery”.

Zastosowane stowa kluczowe ,minimally conscious
state (MCS)” i ,outcome”; ,persistent vegetative state”
(PVS) i ,outcome”; ,locked-in syndrome” (LIS) i ,outco-
me” oraz ,akinetic mutism” (AM) i “outcome”.

W wyniku przeprowadzonej analizy statystycznej
liczebnosci pozycji literaturowych odnalezionych na
podstawie stéw kluczowych ,persistent vegetative state”
(PVS) i ,rehabilitation” oraz “recovery” stwierdzono, ze
przewyzsza ona istotnie (p = 0,045) liczbe publikacji zna-
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lezionych po zastosowaniu stéw kluczowych ,minimally
conscious state (MCS)” i ,rehabilitation” oraz ,recovery”.
Natomiast artykuty pozyskane po uzyciu stéw kluczowych
Lpersistent vegetative state” (PVS) i ,rehabilitation” oraz
“recovery” wykazuja istotng statystycznie (p = 0,0185)
przewage liczebnosci nad odnalezionymi na podstawie
,locked-in syndrome” (LIS) i ,rehabilitation” oraz “reco-
very”. Podobnie prace wyszukane dzieki zastosowaniu
stow kluczowych ,persistent vegetative state” (PVS)
i ,rehabilitation” oraz “recovery” byty istotnie (p = 0,0299)
liczniejsze niz pozyskane w wyniku uzycia:,akinetic
mutism” (AM) i “rehabilitation” oraz ,recovery”.

Poréwnanie liczby publikacji pozyskanych po zasto-
sowaniu stéw kluczowych ,persistent vegetative state”
(PVS)i ,rehabilitation” oraz “outcome” wykazato, ze prze-
wyzszata ona liczbe artykutéw odnalezionych za pomoca
stéw kluczowych ,minimally conscious state (MCS)”
i ,rehabilitation” i ,outcome” (p = 0,00001), jak i ,lo-
cked-in syndrome” (LIS) i ,rehabilitation” oraz “outcome
(p = 0,0165). Natomiast nie réznita sie istotnie od liczby
publikacji znalezionych na podstawie ,akinetic mutism”
(AM) i “rehabilitation” oraz ,outcome” (p > 0,05).

2. Metody rehabilitacji przetrwatego stanu wegetatywne-
go opisywane w literaturze

Prace wyszukane na podstawie opisanych powyzej
zasad w wiekszosci przypadkéw podajg ogdlne okresle-
nia dotyczace zasad rehabilitacji chorych w przetrwatym
stanie wegetatywnym. Podkresla sie w nich znaczenie
wczesnego podjecia rehabilitacji, cho¢ jednoczesnie
w wyniku 5 — letniej analizy przebiegu postepowania
z chorymi w przetrwatym stanie wegetatywnym po urazie
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Liczba publikacji pozyskanych z bazy PubMed
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Rycina 7. Liczba publikacji pochodzacych z bazy PubMed w okresie styczeni 2002 do maj 2008.
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Rycina 8. Liczba publikacji pochodzacych z bazy PubMed w okresie styczeri 2002 do maj 2008.

czaszkowo — mézgowym 58% zapewniono mozliwosé
korzystania z rehabilitacji ambulatoryjnej, a jedynie 7%
- z rehabilitacji neuropsychologicznej (Hoffmann i wsp.,
2002). Utrudniony dostep do bardziej zaawansowanych
technik rehabilitacji chorych w przetrwatym stanie we-
getatywnym wynika wedtug autoréw z ograniczer wpro-
wadzanych przez systemy ubezpieczeniowe.
Najczesciej opisywana forma rehabilitacji jest zastoso-
wanie wieloczynnikowej stymulacji. Prowadzona jest ona
w oparciu o dwa protokoty postepowania: Coma Recovery
Program lub Coma Arousal Therapy. Podstawg wdroze-
nia wieloczynnikowej stymulacji do metod rehabilitacji

Neuroskop 2009, nr 11

chorych w przetrwatym stanie wegetatywnym byto prze-
konanie o korzystnym wptywie pobudzania receptoréw
wszystkich narzadéw zmystéw na proces reinerwacji oraz
aktywacji uktadu siatkowatego (Tolle i wsp., 2003).

Analiza statystyczna testem Fishera wykazata, ze tech-
nike wieloczynnikowej stymulacji najczesciej stosowano
u chorych w przetrwatym stanie wegetatywnym i stanie
minimalnej swiadomosci (tab. 1).

Metody stymulacji chorych w przetrwatym stanie we-
getatywnym obejmuja réwniez technike DBS (ang. Deep
Brain Stimulation) ukierunkowang na aktywacje uktadu
siatkowatego (Yamamoto i wsp., 2002).
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Liczba publikacji pozyskanych z bazy PubMed
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Rycina 9. Liczba publikacji pochodzacych z bazy PubMed w okresie styczeri 2002 do maj 2008.

Tabela 1. Liczba prac opisujacych zastosowanie wieloczynnikowej stymulacji w przetrwatym stanie wegetatywnym
(PSV), stanie minimalnej swiadomosci (MCS), zespole zamkniecia (LIS) i mutyzmie akinetycznym (AM)

PSV MCS LIS AM
COCHRANE 0 0 0 0
HighWire 14* 11* 2 3
PubMed 20* 16* 2 3

*-p < 0,05 — zmiany istotne statystycznie w poréwnaniu grup PSV i MSC z LIS i AM.

Wsréd metod rehabilitacji stosowanych u chorych
w przetrwatym stanie wegetatywnym ocenie poddano
terapie muzykokinetyczng polegajaca na zastosowaniu
przez okres 3 miesiecy ¢wiczen natrampolinie przy akom-
paniamencie muzyki granej na zywo (Noda i wsp., 2004).
Z grupy chorych poddanych badaniu u 66,7% zaobserwo-
wano poprawe niewielkiego stopnia, natomiast u 33,3%
- stan poprawit sie bardzo istotnie. Waznym wnioskiem
wynikajacym z tego badania byto stwierdzenie, ze okno
czasowe dla podjecia terapii muzykokinetycznej jest dtuz-
sze niz dotychczas sadzono i przekracza 6 miesiecy.

Nowoczesna technika wprowadzong do rehabilitacji
i sugerowang jako przydatng w postepowaniu z chorymi
w przetrwatym stanie wegetatywnym jest ztacze mézg
— komputer (ang. Brain-Computer Interface) (Dobkin,
2007). Zapewnienie interakcji pomiedzy chorym a syste-
mem komputerowym opierajace si¢ na uktadzie sprzezen
zwrotnych stwarza bardzo dobre warunki do rozwoju
plastycznosci mézgu, a nastepnie usprawniania chorego.
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Zaawansowang forma ztacza mézg-komputer jest opraco-
wana w Niemczech metoda ,malowania mézgiem” (ang.
Brain Painting) (Kibler, 2008). Wprawdzie dotychczas
zastosowano ja jedynie u chorych z zespotem zamkniecia
osiagajac skuteczng wspétprace pomiedzy chorym a sy-
stemem komputerowym. Metoda ta umozliwita dwojgu
artystom malarzom, ktérzy rozwineli zespét zamknigcia
w przebiegu stwardnienia zanikowego bocznego, podje-
cie czynnosci zwigzanych z tworzeniem obrazow.

Kierunek rozwoju technik rehabilitacji opartych
o ztacze m6zg — komputer stwarza niewatpliwie nowe
mozliwosci postepowania z chorymi w przetrwatym
stanie wegetatywnym.

Omdwienie
Oméwienie znaczenia rehabilitacji chorych w przetrwa-
tym stanie wegetatywnym nie moze byc¢ przeprowadzone
w oderwaniu od czynnikéw rokowniczych i aspektéw
etycznych tego zagadnienia. W ostatnich latach opinia pub-
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liczna poruszona byta problemami prawnymi, etycznymi
i medycznymi, ktére pojawity sie w zwiazku z przypadkiem
Terri Schiavo. Szerokg dyskusje dotyczaca dalszych loséw
chorej prowadzono w srodowiskach prawniczych, Kongre-
sie Stanéw Zjednoczonych i w Biatym Domu. Zasadniczym
problemem byt w tym przypadku konflikt pomiedzy spofe-
czeristwem reprezentowanym przez wiadze sadownicza
wspierajaca wole meza chorej, ktéry domagat sie wycofania
utrzymywanego przez 15 lat zywienia a zadaniami jej rodzi-
c6éw domagajacych sie podtrzymywania dotychczasowego
postepowania. Swoje stanowisko maz chorej uzasadniat
wczesniejszq deklaracja Terri Schiavo, ktéra nie zgadzata
sie na podtrzymywanie funkgcji zyciowych w przypadku
wystapienia choroby o nieodwracalnych objawach.

Z tego powodu bardzo istotnym jest okreslenie roko-
wania u chorych w przetrwatym stanie wegetatywnym.
Opublikowane wyniki sekcji mézgu Terri Schiavo wskazuja
znaczne zmniejszenie jego masy (615 g), zaniki kory moz-
gowej, zanik neuronéw i ciezkie anoksemiczne uszkodzenie
mozgu (Charatan, 2005). Dane te potwierdzajg stusznosc
podjetych decyzji, ktére z medycznego punktu widzenia,
czy tez zgodnie z wymaganiami medycyny opartej na fak-
tach mogtyby by¢ uzasadnione. W przypadkach chorych
w przetrwatym stanie wegetatywnym decyzje dotyczace
ich dalszego losu zapadaja nierzadko przed wyczerpaniem
dostepnych, a nie zawsze kosztownych, metod leczenia lub
rehabilitacji. Oczywiscie niezbedne jest w kazdym z takich
przypadkow uwzglednienie precyzyjnie okreslonego stanu
neurologicznego. Powotani w 2002 roku lekarze specjalisci
dokonali wprawdzie takiej oceny, jednakze ich opinie réz-
nity sie. Dwdch neurologéw powotanych przez meza Terri
Schiavo oraz jeden niezalezny neurolog powotany przez
sad ocenili stan chorej jako nieodwracalny i nie rokujacy
szans na powr6t funkgji. Z drugiej jednak strony, neurolog
i radiolog powotani przez rodzicéw i rodzeristwo chorej byli
odmiennego zdania. Ich opinie nie byty jednak nalezycie
uzasadniane, co powodowato, ze rozbieznosci w ocenie
staty sie z kolei Zrédtem kolejnych sporéw (Quill, 2005).

Podkresli¢ w tym miejscu nalezy koniecznosé¢ zastoso-
wania jednoznacznych, obiektywnych kryteriéw i standar-
déw oceny oraz algorytméw postepowania, ktére zapewnia
rzetelne i niezalezne od czynnikéw zewnetrznych decyzje
wobec chorych.

Prospektywne badanie przeprowadzone $réd 240
chorych w przetrwatym stanie wegetatywnym okreslito
przebieg oraz rokowanie. W 51 przypadkach, po wdroze-
niu wczesnej rehabilitacji, zaobserwowano poprawe stanu
chorych okreslong na podstawie skali GOS (ang. Glasgow
Outcome Scale) na 4 lub 5 punktéw. Odsetek chorych, kté-
rzy osiagneli 4 punkty wynosit 27%, a chorzy ocenienina 5
punktéw stanowili 32% badanych. Niekorzystny przebieg
stwierdzono u 21% (GOS 3), 5% (GOS 2) oraz 15% (GOS
1) chorych (Hoffmann i wsp., 2002). Dane pochodzace
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z bazy Traumatic Coma Data Bank wskazuja, ze 52% chorych
w stanie wegetatywnym po urazie czaszkowo —mézgowym
odzyskuje przytomnos¢ w ciagu jednego roku po urazie,
a u 40% stwierdza sie poprawe punktacji w Glasgow Outco-
me Scale w ciagu 6 miesiecy (The Multi-Society Task Force
on PVS, 1994). Natomiast rokowanie w przypadkach stanu
wegetatywnego nie spowodowanego urazem czaszkowo
—mézgowym jest gorsze. Powrdt Swiadomosci obserwowano
w ciggu 5 miesiecy u 20% chorych, natomiast po 6 miesia-
cach 31% chorych zmarto, a 49% pozostato w utrwalonym
stanie wegetatywnym (Sazbon i wsp., 1993).

Kazuistyczne opisy podawane przez literature wskazuja
na mozliwos¢ powrotu funkcji u 0s6b w przetrwatym sta-
nie wegetatywnym nawet po 17 - 20 miesigcach od urazu
(Childs i wsp., 1996; Faran i wsp., 2006). Powrét Swiado-
mosci poprzedzony byt w tych przypadkach stopniowa
poprawa odpowiedzi w badaniu potencjatéw wywotanych
bodZcami czuciowymi. U chorych w przetrwatym stanie
wegetatywnym wykazano réwniez, ze pomimo uogélnio-
nego zmniejszenia metabolizmu w mézgu stwierdzanego w
badaniu pozytronowej emisyjnej tomografii (PET), pierwotna
kora stuchowa ulega aktywacji pod wptywem bodZcéw
zewnetrznych (Laureys i wsp., 1999, Laureys i wsp. 2000,
Laureys i wsp., 2002, Laureys i wsp., 2004). Stwierdzano
takze u czesci chorych aktywnos¢ kory czuciowej (Schiff
i wsp., 2005). Powyzsze dane dajg kliniczne podstawy
podejmowania intensywnej rehabilitacji nie tylko w sferze
ruchowej, ale wieloczynnikowej i poznawcze;j.

Intensywna wieloczynnikowa stymulacja zostata zdefi-
niowana przez Domana i wsp. (1993), jako cykle bodZcéw
trwajacych 15 do 20 minut i powtarzanych co jedng godzine
przez 12 do 14 godzin dziennie, 6 dni w tygodniu.

Pierwsze randomizowane badanie, w ktérym poddano
ocenie skutecznos¢ wieloczynnikowej stymulacji u cho-
rych w stanie wegetatywnym byto przeprowadzone przez
Johnsona i wsp. (1993). Wiaczono do niego 14 chorych po
urazach czaszkowo — mézgowych w nastepstwie wypad-
kéw komunikacyjnych. Chorzy w sposéb randomizowany
przydzielani byli do grupy, w ktérej stosowano wieloczynni-
kowa stymulacje (oddziatywanie na zmyst wechu, wzroku,
stuchu, smaku i dotyku) codziennie przez 20 minut. Grupe
kontrolng stanowili chorzy, u ktérych stosowano standardo-
we postepowanie bez intensywnego bodzcowania. W obu
grupach dokonywano pomiaréw przewodnosci skory, tetna
i analiz biochemicznych (stezenie katecholamin, 3-metoksy
4-hydroksyfenyloglykolu w surowicy) 20 minut przed i po
zastosowaniu bodZcowania. Niestety w badaniu nie opubli-
kowano wynikéw oceny w Glasgow Coma Scale, a jedynie
podano wptyw zastosowanego postepowania na badane
parametry biochemiczne i fizjologiczne.

Dwa kolejne badania oceniajace wptyw stymulacji
wieloczynnikowe nie byty randomizowane. Do pierwszego
z nich (Kater i wsp., 1989) wigczono 30 chorych po urazie
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czaszkowo —moézgowym. Zastosowano u nich trwajaca 45
minut i powtarzang dwa razy dziennie przez 6 dni w tygo-
dniu stymulacje wzrokowa, stuchowa, wechowa, skérna,
ruchowa oraz oralng. Najdtuzszy czas stosowania tej metody
wynosit 3 miesigce. Oceny stanu chorych dokonywano
po 2 tygodniach oraz 6 miesigcach od urazu. Opisany
korzystny wptyw zastosowanego postepowania na poziom
$wiadomosci chorych nie moze by¢ jednak zaakceptowany
przede wszystkim z powodu niewtasciwych metod analizy
statystycznej. Autorzy uzyli metod analizy zmiennych cia-
gtych do stosowanej przez nich oceny jakosciowe;j.

Drugie z nierandomizowanych badar (Mitchell
i wsp.,1990) obejmowato ocene wieloczynnikowej sty-
mulacji u 12 chorych po urazie czaszkowo — mézgowym.
Polegata ona na stosowaniu cyklicznych bodzcéw stucho-
wych, dotykowych, wechowych, smakowych, wzrokowych,
ruchowych przez 60 minut, jeden lub dwa razy dziennie,
6 dni w tygodniu przez 4 tygodnie. Ocena stanu chorych
opierata sie na skali GCS i byta przeprowadzana co tydzien
przez caly czas trwania badania. Autorzy wykazali skrécenie
czasu trwania zaburzer Swiadomosci u chorych poddanych
wieloczynnikowej stymulacji, natomiast nie uzyskano
zmiany punktacji w skali GCS. Rozbieznos¢ ta umniejsza
znaczenie wynikéw tego badania dla okreslenia skuteczno-
$ci wieloczynnikowej stymulacji u chorych w przetrwatym
stanie wegetatywnym.

Przeprowadzona w niniejszej pracy analiza liczby
publikacji poswieconych rehabilitacji chorych w prze-
trwatym stanie wegetatywnym wykazata, ze tej grupie
chorych poswieca sie najwiecej uwagi w poréwnaniu do
pozostatych przyczyn przewlektych zaburzen swiadomosci.
Jednakze szczegétowa ocena metod rehabilitacji wykazata
niedostatecznos¢ publikowanych danych w tym zakresie.
Doniesienia majg charakter kazuistyczny, opieraja sie na
matych grupach chorych, nie spetniajq kryteriéw badan
randomizowanych lub wykorzystuja niewtasciwe metody
oceny statystycznej.

Powyzsze cechy prowadzonych badari moga byc
jednym z powoddéw braku rekomendacji i standardéw
postepowania rehabilitacyjnego u chorych w przetrwatym
stanie wegetatywnym.

Punktem wyjscia do ich stworzenia powinno byc okresle-
nie celéw rehabilitacji chorych w stanie wegetatywnym.
Skupiaja si¢ one na:

- pobudzeniu czynnosci osrodkowego ukfadu nerwowe-
go;

- reedukacji nerwowo-miesniowe;j;

- stymulacji polisensorycznej;

- profilaktyce obrzekéw i odlezyn;

- profilaktyce i leczeniu ograniczeri ruchomosci w sta-
wach;

- zapobieganiu zanikom miesni szkieletowych i nastepo-
wemu ich ostabieniu;
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- poprawie czynnosci uktadu krazeniowego i oddecho-
wego.

Istotnym elementem postepowania z chorymi w stanie
wegetatywnym powinno by¢ jego rozszerzenie o rehabili-
tacje czynnosci wyzszych. Nowoczesne techniki opierajace
sie o systemy zlaczy moézg — komputer stwarzajg nowe,
szersze mozliwosci rehabilitacji w tej grupie chorych.

Zakres oraz intensywnos¢ rehabilitacji prowadzonej w tej
grupie chorych wymaga stworzenia féw terapeutycznych.
Skupiatyby one wokét chorego w stanie wegetatywnym
lekarza neurologa, fizjoterapeute, pielegniarke, neuropsy-
chologa, neurologopede i terapeute zajeciowego.

Sktad takiego zespotu zapewnitby wtasciwg ocene
stanu chorych zapobiegajac niewtasciwemu klasyfikowa-
niu chorych w stanie minimalnej swiadomosci do grupy
0s6b w stanie wegetatywnym. Ponadto umozliwitby mo-
nitorowanie stanu $wiadomosci chorego pozwalajace na
ocene rokowania i zaplanowanie dalszego postepowania
rehabilitacyjnego.

Jednoczesnie dzieki temu wielospecjalistycznemu zespo-
towi mozliwe bytoby prowadzenie intensywnej stymulagji
wieloczynnikowej oraz poddanie jej skutecznosci wiasciwej
ocenie klinicznej.

Podsumowanie

1. Liczba publikacji poswieconych rehabilitacji cho-
rych w przetrwatym stanie wegetatywnym przewyzsza
ilos¢ prac poswieconych pozostatym stanom przewle-
ktych zaburzen swiadomosci (stan minimalnej swiado-
mosci, zespo6t zamknigcia, mutyzm akinetyczny).

2. Ocena opiséw metod rehabilitacji chorych w prze-
trwatym stanie wegetatywnym wykazata niedostatecznos¢
publikowanych w tym zakresie danych, ktére opieraja
sie na kazuistyce, matych grupach chorych, nie spetniaja
kryteriow badan randomizowanych lub wykorzystuja
niewtasciwe metody oceny statystycznej.
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Emil von Behring - stazysta w Twierdzy Poznan
i poczatki jego pracy naukowej

Emil von Behring - resident in Festung Posen and his early research
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kierownik: prof. dr hab. med. Jacek Losy

Streszczenie

Dziewietnastowieczny Poznan byt osrodkiem skupia-
jacym wybitne indywidualnosci. Wsréd nich znalazt sie
p6Zniejszy laureat nagrody Nobla — Emil von Behring.
W Poznaniu rozpoczat on pierwsze swoje badania nauko-
we, ktére wprawdzie nie miaty bezposredniego zwiazku
Z jego pbéZniejszymi zainteresowaniami, ale wykazywaty
charakterystyczny dla Behringa sposob rozwiazywania
probleméw naukowych. Pierwsze publikacje Badacza
opatrzone byty afiliacja stolicy Wielkiego Ksiestwa Po-
znariskiego, a jednoczesnie cechowaly sie juz charakte-
rystycznym dla niego warsztatem.

Summary

In 19th century Poznan attracted eminent individuals.
Emil von Behring, Nobel prize winner was among them.
In Poznan he started his very first scientific work, which
was not directly associated with further investigations.
However, “Poznar period” revealed typical features of his
own research. Behring’s first ever papers were afiliated to
Great Dutchy of Poznan and were already representative
for his further work.

Stowa kluczowe: Emil von Behring, Poznari, jodoform
Key words: Emil von Behring, Poznari, iodoform

Rozbiory Polski spowodowaty, ze Poznan i Wielko-
polska znalazty sie w 1793 roku pod administracja pruska.
W nastepstwie decyzji Kongresu Wiederiskiego ziemie
Wielkopolski zlokalizowano w obrebie granic pruskich
i nadano im nazwe Wielkiego Ksiestwa Poznariskiego.
Jako jego stolica, lezaca na strategicznej drodze do Ro-
sji, Poznan stat sie twierdza. Zaczatki planéw pruskich
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fortyfikacji w miescie, pochodzace od ich promotora
- szefa Sztabu Generalnego, Karla von Grolmana, po-
wstaty w 1817 roku. Dalszymi pracami, ktére zakoriczyty
sie w 1869 roku zajmowali sie¢ major Johann von Brese
i kapitan Moritz von Prittwitz (Biesiadka i wsp., 2006)
(ryc. 1). Liczebnos$¢ stacjonujacych w Poznaniu wojsk
pruskich wzrastata stopniowo od 4 210 w 1848 roku do
5600 w 1896 (Biesiadka i wsp., 2006). W Poznaniu mies-
cito sie Gtéwne Dowddztwo 5 Korpusu Armijnego (Wil-
helmstrasse 11) (ryc. 2), Komendantura (Wilhelms-Platz
14a), sztaby m. in. 10. Dywizji Piechoty, 19.i 20. Brygady

Rycina 1. Plan Twierdzy Poznari opracowany przez Moritza
von Prittwitz (Prittwitz, 1836).
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Rycina 2. Budynek Dowddztwa V Korpusu Armijnego (Kanonnenplatz - obecnie ul. Solna).

Piechoty, 10. Brygady Kawalerii, 2. Przybocznego Putku
Huzaréw, Dyrekcja Budowy Twierdzy (Kannonenplatz 1),
Intendentura 5 Armii (Wallstrasse 1) i Zarzad Lazaretu
Garnizonowego (Konigstrasse 3 - 5) (Oehlschlaeger,
1866). Dane te wskazuja na istotne znaczenie Poznania
w strukturach administracji pruskiej. Tak znaczne sity
wojskowe wymagaty oczywiscie zaplecza medycznego.
Szpital garnizonowy miescit sie poczatkowo w klasztorze
Karmelitéw Bosych, a péZniej przeniesiono go do zbu-
dowanego w latach 1850 - 1853 budynku przy obecnej
ulicy Libelta (wspétczesnie - siedziba Dowdédztwa Wojsk
Lotniczych) (Biesiadka i wsp., 2006).

W Twierdzy Poznan swéj staz odbywat pézniejszy
laureat Nagrody Nobla - Emil von Behring (1854 - 1917)
(ryc. 3). Niemiecki bakteriolog i ojciec immunologii
urodzit sie 15. marca 1854 w tawicach ( Hansdorf) w
Prusach Wschodnich. Byt piatym z dwunastki dzieci
Augusta Georga von Behringa nauczyciela z okregu
Rosenberg. Ojciec zyczyt sobie by syn kontynuowat
rodzinng tradycje i zostat nauczycielem. Pastor z po-
bliskiego Raudnitz dostrzegat z kolei duchowe walory
mtodego Emila i przygotowujac go do nauki w gimnazjum
w Hohenstein miat nadzieje, ze jego uczeri zostanie
duchownym. Po zdaniu matury w 1874 roku Emil von
Behring nie zamierzat podazy¢ droga zawodowa ojca, ani
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Rycina 3. Emil von Behring (1854 - 1917).
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spetni¢ oczekiwan pastora. Wybrat bowiem medycyne
jako dziedzine swej przysztej aktywnosci zawodowe;.
Dnia 2 pazdziernika 1874 roku dostat sie do Medyczno
- Chirurgicznego Instytutu Fryderyka Wilhelma w Berlinie.
Absolwenci uczelni, ktérych ksztatcenie odbywato sie na
koszt panstwa byli zobowigzani sptaci¢ ten dtug stuzac
jako lekarze wojskowi. Emila von Behringa skierowano do
Poznania, gdzie stuzyt w 2 Przybocznym Putku Huzaréw.
Pracowat tu w laboratorium rolniczej stacji badawczej
pod kierownictwem dr. Eugena Wildta, ktéry w Poznaniu
znany jest z tego, ze w 1888 roku otworzyt apteke przy
popularnie zwanej ,Apothekenstrasse” (obecnie apteka
,Pod Gwiazda” - ul. Kraszewskiego 12).

Jako lekarz wojskowy Behring zetknat sie zakaze-
niami, a szczegdlnie z btonicg i dostrzegt ograniczenia
o6wczesnej medycyny w walce z tg choroba. W Poznaniu
rozpoczat badania, ktére zaowocowaty pierwszymi pub-
likacjami (Behring 1892 a, b, c). Poswiecone one byty
jodoformowi, zwraca uwage afiliacja jaka podaje autor
(ryc. 4, 5, 6). Behring badat jego wtasciwosci fizycz-
ne i chemiczne, oddziatywanie z innymi zwigzkami,
a w koricu jego znaczeniem w dezynfekcji i leczeniu
ran. Te pierwsze publikacje ukazuja nie tylko wczesne
zainteresowania naukowe Behringa, ale ujawniaja jego
nature badacza opierajacego badania kliniczne na ana-
lizach chemicznych. Behring i Wildt oceniali wptyw
jodoformu na metabolizm zwierzat doswiadczalnych,
wykorzystujac w tym celu kréliki i psy (1, 2). Badania
obejmowaty oprécz klinicznej obserwacji zwierzat,
takze analizy wydalania jodu z moczem oraz autopsje
(Behring, 1882).

1II. Ueber Jodoformintoxication.
Von
Dr. Behring, Assistenzarzt in Posen.

Ber dem Studium der Wirkungen des Jodoforws aul den Organis-
mus beschaftigte mich vor Anderem die Frage, ob die hei chirurgischer
Anwendung des Jodoforms beohachteten Intoxicationserscheinungen gleich-
zuselzen sind den nach dem Gebrauch anderer Jodpriparate bekannten,
oder mcht.

Die Jodintoxication ist seit langerer Zeit Gegenstand experimenteller
und klinischer Studien und ilire Erscheinuogen dirfen als ziemlich genau
bekannot angesehen werden.

Jodintoxication wird selten nach dem Gebrauch von Jodhalium
beobachtet.  Hanfiger tritt sie auf bei Verunremigung von Jodkahmm
it judsanrem Salz, wie Rabutean nachgewiesen hat. Die jodsauren
Verbimdungen, die Jodunetnr, sowobl bei iinsserer als bei innerer An-
wendung, ferner in germngerem Grade auch das Jodpatrimn smd 1m
Stande, gut charakterisirte Verpiftungssvimptome  hervorzurnfen.  Vom
Jodalbumen hat Hogves neuerdings das Gleiche nachgewiesen. Dic
Intoxicationserscheinungen, von welchen hier die Verinderungen an der
Haut als wemger interessirend, meht berncksichtigt werden sollen, sind
im Wesentlichen ber allen Préparaten die gleichen, und man numnt an,
dass sie alle auf im Orgamsmns abgespaltenes und vorilbergehend fre
werdendes Jod zu bezichen seien.

Rycina 4. Publikacja Emila von Behringa o zatruciach jodo-
formem w Deutsches medizinisches Wochenschrift 1882, 20,
278-279.
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Szczegotowe analizy sktonity Emila von Behringa
do przekonania, ze jodoform jest zwiazkiem stabilnym
i nie ulega rozpadowi. Behring byt przekonany, ze
dopiero oddziatywanie tlenu w roztworach jodoformu
moze przy jednoczesnej ekspozycji na swiatto stoneczne
spowodowac uwolnienie jodu. Natomiast w warunkach
zatozonego opatrunku izolujacego jodoform od wpty-
wu $wiatta w opinii uczonego reakcja ta nie zachodzi
(Linton, 2005).

Najwazniejsza z ,poznariskiego” okresu badan
Emila von Behringa jest praca o znaczeniu jodoformu w
leczeniu ran (ryc. 6). Autor odnosit sie w niej do wspét-
czesnych mu prac Listera i Kocha. Wedtug Listera proces
gojenia ran umozliwiato wprowadzenie substancji ha-
mujacych gnicie — na przyktad kwasu fenolowego, ktéry
niszczy drobnoustroje wywotujace sepse. Z kolei Koch
wyrézniat wsréd zwiazkéw antyseptycznych substancje
dezynfekujace, ktére nie tylko zabijajg bakterie i ich
formy przetrwalnikowe, ale takze hamuja ich rozwdj.
W przeciwieristwie do bezposredniego antybakteryjnego
dziatania proponowanego przez Listera i Kocha, Behring
sugerowat dwie nowe strategie zwalczania zakazenia ran.
Pierwsza z nich miata polegac na modyfikacji substratéw
majacych istotne znaczenie dla metabolizmu bakterii
w celu zahamowania ich wzrostu. Druga — nie miataby
zwiazku z bezposrednim wptywem na bakterie a zmie-
rzataby do modyfikacji proceséw gnilnych (Linton, 2005).
Opierata sie ona na wynikach badari przeprowadzonych
przez Emila von Behringa w Poznaniu.

Z Poznania Behringa skierowano do Winzig, a po
dwdch latach ponownie w okolice Poznania - do Bojano-
wa (Simon, 2007). Kolejne etapy jego kariery zawodowej
stanowity Bonn, Berlin, Halle i Marburg. Za prace nad
seroterapig zostat pierwszym laureatem nagrody Nobla.
PéZniejsze jego badania, ktére otwarty ,nowa droge”

II. Ueber Jodoform und Jodoformwirkung.

Von
Dr, Behring.
Assptenzarzt im 2. Leibhusaven-Regiment No. 2. Pozen.

Die Jodoformdrage wteressirt mn letzter Zeit den behandeloden Arat
i holiem Grade, namenthich nach den jingsten Mittherlongen von Koenig
und Schede idiber die gesundheitsschadlichen Wirkuigen bei
clirurgischer Auwendung desselben. — Einerseits ist die ansserordent-
Iieh gupstige Hedwirkong des Jodoforms m der Wundbelundlung allge-
mem anerkaont, ond es 15t daber wiederholenthich constatirt worden,
lass grosse Mengen vou Jodoform zur Anwendoug gekonunen sind, ohue
dass  Intoxicationserschiemnogen  hervorgernfen wurden: andererseils
zeyzen gt beobaclitete Félle, dass unter Umstanden schon wemiger grosse
Mengen bedenklichste Allgememstrungen veranlassen konnen,

Dieses verschiedenc Verhalten seranlasste mich, der Jodoformfrage
naher zu lrelen,

Rycina 5. Publikacja Emila von Behringa o dziataniu jodo-
formu w Deutsches medizinisches Wochenschrift 1884, 05,
146-148.
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septischen Wundbehandlung.
Von

Dr. Behring,
Assistenzarzt II. Klasse im 2, Leibhusaren-Regiment No. 2 Posen.

Wihrend das Jodoform in Bezug auf seine interne Verwendung in

I. Die Bedeutung des Jodoforms in der anti- [ Jodabscheidung wurde als zwar langsam, aber continuirlich erfolgend

gedacht, wenn es sich in Liosung befindet.

Was die Wunden anlangt, so sollten in den darin vorhandenen
Fetten die Losungsmittel gegeben sein,

Da es pun sicher ist, dass freies Jod ein antibakterielles Mittel ist,
so schien ein Verstindniss fir die antiseptische Wirkung des Jodoforms

| gegeben zu sein.

Deutschland, trotz einzelner iiberraschend giinstiger Erfolge (Busch'))
und trotz der warmen Empfehlung von Moleschott keinen sicheren |

Platz sich hat erobern kinoen, hat seine lokale Anwendung in letzter Zeit
ausserordentlich an Terrain gewonnen.
In der Gynaekologie wurde es besonders bei Uteruskrebs geriihmt.

In der Behandlung primérer syphilitischer Affectionen verschaffie |

ihm Lazanski’s grindliche Abhandlung (1875) aus Pick's Station die
Verbreitung in weitere Kreise.

In der Chirurgie schien es eine peue Aera inauguriren zu sollen.
v. Mosetig-Moorhofl’s glinzende Resultate, dann die Berichte von
Mikulicz aus Billroth’s Khinik waren geeignet, die allgemeine Auf-
merksamkeit auf das Jodoform zu lenken; es bekam immer neue und

begeistertere Anhiinger; sowohl strenge Listerianer wie Antilisterianer |

wussten Rilhmendes von ihm zu verkiinden,

Diese Theorie entspricht aber nicht den thatsichlichen Verhéltnissen.

Was das Verhalten des Jodoforms in seinen Ldsungen betrifft, so
hatte ich bei den in No. 9 dieser Zeischrift mitgetheilten Untersuchungen
die Beobachtung gemacht, dass die Einwirkung des hellen Tageslichts
und insbesondere die des directen Somnenlichts Jodausscheidung aus den
Losungen des Jodoform allerdings sehr leicht zu Wege bringt, dass je-
doch die Losungsmittel als solche keine Jodausscheidung
bewirken.

Diese Beobachtung glaubte ich so auffassen zu missen, dass das
Licht den indifferenten Sauerstoff der Atmosphire in den Ldsungen
activire, und dass dann der active Sauerstofl das Jodoform zerselze. —
Dieser Auffassung stand auch fiir die itherischen Oele, wie Terpentindl, Ben~
zin etc. und fir die verharzenden Substanzen nichts im Wege; ebenso
ist sie fiir andere organische Anhydride und namentlich fir die aldehyd-
artigen Substanzen z. B. das Bittermandelol ohne Schwierigkeit acceptabel.

Rycina 6. Publikacja Emila von Behringa o znaczeniu jodoformu w leczeniu ran w Deutsches medizinisches Wochenschrift 1882,

23, 321-323.

w medycynie sg dobrze znane spotecznosci medyczne;j,
ale wczesny - ,poznariski” okres jego badari godny jest
przypomnienia.
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Sandostatin’ LAR Octreotidum

Postac i sktad: Proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania zawiesing do wstrzykiwan. 1 fiolka zawiera 10 mg, 20 mq lub 30 mqg oktreotydu. Lek zawiera mniej ni 1 mmol (23 ma) sodu na dawhke, tzn. zasadniczo Jest wolny od sodu. Wskazania
do stosowania Leczenie pacjentow 2 akromegali: « ktdrych stan jest 2adowalgigeo kontrolowany leczeniem lekiem Sandostatin podawanym podskdmie, « o ktdrych leczenie chirurgiczne lub radioterapia okazafy sie niewystarczajace lub
nieskuteczne, lub bedacych w okresie przejsciowym przed wystapieniem catkowitego wyniku dziatania radioterapil. Leczenie objawdw u pacjentdw z hormonalnie czynnymi quzami zotgdka, jelit i trazustki, ktdrzy zadowalajgeo reagujq na leczenie
lekiem Sandostatin podawanym podskdmie: - rakowiak 2 ohjawam] zespotu rakowiaka, \"IPoma + glukagonoma, + gaﬁrlnoma tzespﬁl Idlmgela-illmna) « insulinoma, w celu uluyman:a wiaér‘mgu steiem glulmnr przed operacj oraz
wleczeniu podtrzymujacym, - GRFoma. Dawk iei i ia Lek Sandostatin LAR moze by¢ podawany wylacznie w glebok knieciuw migsied postadkowy. Kolejne kniecia nalezy wykonywac na przemian w prawy
lub lewy migsien posladkowy. Akromegalia: U paqenrdw Hdrzymdomfa;m reagujg na leczenie lekiem Sandostatin podawanym podskdmie, zaleca si¢ rozpoczede leczenia od podawania leku Sandoslatln LAR w dawce 20 mg co 4 tygodnie
przez 3 miesigee. Leczenie lekiem Sandostatin LAR moina rozpoczac nastepnego dnia po ostatnim podaniu podskdmym leku Sandostatin. Nastepnie nalezy dostosowad dawke leku na podstawie stezenia w surowicy hormanu warostu (GH)
iinsulinopodobnego czynnika warostu 1 (1GF-1), somatomedyny C oraz objawdw Klinicznych. U pacjentdw, u kidrych po 3 miesiacach objawy Klinicane | parametry biochemiczne (GH, IGF-1) nie 53 zadowalajco kontrolowane (stezenia GH nadal
59 wigksze niz 2,5 po/l), dawka leku moie zostac zwickszona do 30 myg co 4 tygodnie. U pacjentéw, u ktarych stezenie GH utrzymuje sie stale ponizej 1 g/, a stezenie IGF-1 ulegio normalizacji oraz u ktdrych najszybciej ustepujace objawy
przedmiotowe | podmiotowe akromegalii cofely sie po 3 miesiacach leczenia dawka 20 mg, mozna zastosowat lek Sandostatin LAR w dawee 10 mg co 4 tygodnie. Jednakze, szczegdlnie w te grupie pacjentow, wskazane jest Sciste
monitorawanie skutecznosci leczenia praez oznaczanie stezen GH i IGF-1w surowicy oraz ocene objawow klinicznych przedmiotowych i podmiotowych podezas leczenia ta matq dawka leku Sandostatin LAR. U pacjentow otrzymujacych ustalong
dawke leku Sandostatin LAR nalezy okredlac stezenie GH i IGF-1 co 6 miesiecy. Przed rozpoczeciem podawania leku Sandostatin LAR {wqg podanego powyiej schematu) pacjentom, u ktdrych leczenie chirurgiczne lub radioterapia okazafy sie

nnewystaraa;a:e lub nieskuteczne, lub bedacych w okresie praejsciowym przed wystpieniem pelnych efek ioterapii, zaleca sie krotki okres probnego podawania leku Sandostatin, w celu oceny reakcji na leczenie oraz tolerancji oktreatydu.
quzy Zofqdka, jefit i trzusthi: U pacjentow, ktdrzy zadowalajaco reaguja na leczenie lekiem Sandnstatm podawanym pudslmmm wskazane jest rozpoczecie leczenia lekiem Sandostatin LAR w dawce 20 mg co 4 tygodnie.
Podawanie podskdme lekw Sandostatin nalezy kontynuowat w dawce uprzednio skutecznej przez 2 tygodnie po p yknieciu leku Sandostatin LAR. Przed rozpoczediem leczenia lekiem Sandostatin LAR (wg podanego powyiej

schematu) pacjentow, ktdrzy nie byli wezesniej leczeni lekiem Sandostatin podawanym podskomie, wskazane jest rozpoczecie leczenia od podawania leku Sandostatin podskémie, w dawee 0,1 mg trzy razy na dobe, przez krotki okres
(okoto 2 tygodnie), aby ocenié reakcje na leczenie | tolerancje oktreotydu. U pacjentdw, u kidrych po 3 miesigcach leczenia wystapilo zadowalajace Ztagodzenie objawdw i poprawa wskainikiw biologicznych, moina zmniejszyc dawhe leku
Sandostatin LAR do 10 mg co 4 tygodnie. U pacjentaw, u ktorych po 3 miesizcach leczenia wystapilo tylko czesciowe ztagodzenie objawdw, moina zwigkszy¢ dawke leku Sandostatin LAR do 30 mg co 4 tygodnie. W dniach, gdy pomimo leczenia
leku Sandostatin LAR, objawy zwigzane z hormonalnie czynnymi quzami ioladka, jelit i trzusthi s3 nasilone, mozna podaé dodatkowo, podskdmie lek Sandostatin w dawee stosowane] przed wprowadzeniem leku Sandostatin
LAR. Moie sig to adarzy¢ szczegélnie podezas pierwszych 2 miesigcy leczenia, zanim zostanie osiggnigte terapeutyczne stezenie oktreotydu. Stosowanie u pacjentow z niewydolnosciq nerek: Zaburzenie czynnosci nerek nie wplywa na
catkowite oddziatywanie oktreotydu na organizm (AUC; pole pod krzywa) po podaniu podskdmym w postaci leku Sandostatin, dlatego nie ma koniecznosc dostosowywania dawki leku Sandostatin LAR. Stosowanie u pacjentiw
2 niewydolnoseiq watroby: Badania z lekiem Sandostatin podawanym podskérmie | dodylnie wykazaly, 2¢ moliwodci eliminacji leku mogq byt zmniejszone u pacjentow 2 marskodcia watroby, lecz nie s3 zmniejszone u pacjentiw
ze sthuszczeniem watroby. W zwigzku z szerokim zakresem dawek terapeutycznych oktreotydu, nie jest konieczne dostosowanie dawki leku Sandostatin LAR u pacjentdw 2 marskoscia watroby. Stosowanie u pacjentdw w podeszlym wieku:
W badaniach leku Sandostatin podawanego podskrmie, nie bylo konieczne dostosowanie dawki leku u pacjentdw w wieku =65 lat, dlatego nie jest konieczne dostosowanie dawki leku Sandostatin LAR w te] grupie pacjentow. Stosowanie u
dzieci: Doswiadczenie ze stosowaniem leku Sandostatin LAR u dzied jest ograniczone. Przeciwwskazania Znana nadwrazliwosé na oktreotyd lub na ktérakolwiek substancie pomocnicza. Specjalne ostrzezenia i srodki ostroznosc
dotyczace stosowania Ogdine: Guzy przysadki mazgowej, wydzielajace hormon warostu, moga sie czasami rozrastad, powodujac powaine powikiania (np. ubytki w polu widzenia). Diatego waine jest, aby kaidego pacjenta dokladnie
chserwowac. Jezeli pojawia sle cechy rozrostu quza, nalezy rozwazy¢ zastosowanie innych metod leczenia. Terapeutyane korzyéci 2 leczenia polegajgce na zmniejszenlu stezenia hormonu warostu (GH) oraz normalizacji insulinopodobnego
czynnika wzrostu 1(16F-1) u pacjentek zaluomeqalla moga polentjalnle powodowad przywrocenie podnosci. Pacjentki w wieku rozrodczym powinny by¢ poi 0 potrzebie dpowiedniej antykoncepeji podczas leczenia
oktreotydem, oile jest to konieczne, U pacjentow poddanych leczeniu oktreotydem naleiy k lowad czynnost tarczycy. Objawy iowe: Ob niezbyt czeste przypadki bradykardii, Konieczne moze by¢
dostosowanie dawek takich lekow, jak antagonisa receptordw bm-adrmergllznym, antagonisc kanatow wapniowych czy leki stosowane do utrzymania mwnowagi wodno-elektrolitowe]. Objawy zwigzane z pecherzykiem iofciowym:
1 15 do 30% pacjentdw, ktérym dhugotrwale podawano podskdrmie lek Sandostatin, opisano powstawanie kamieni zotciowych. W populacji czestosc wystepowania kamieni ddlciowych w grupie wiekowej 40 do 60 lat wynosi okoto 5 do 20%.
Dfugotrwate podawanie leku Sandostatin LAR pacjentom z akromegalia lub hormonalnie czynnymi guzami zofadka, jelit i trzustki wskazuje na to, ze Sandostatin LAR nie zwieksza czestosc tworzenia sie kamieni 2oiciowych w pordwnaniu
zlekiem podawanym podskdrnie. Jednakze zaleca sig badanie ultrasonograficzne pecherzyka 20lcioweqo przed leczeniem oraz podczas leczenia lekiem Sandostatin LAR w odstepach ok. 6-miesiecznych. Powstajace kamienie zotciowe zwykle nie
wywotywaty objawdw klinicznych; kamice zdfciows objawowa nalezy leczyc metoda rozpuszczania kamieni zolciowych (z wykorzystaniem kwasow zdiciowych) lub chirurgicznie. Metabolizm glukozy: I powodu hamujacego dziatania na
hormon warostu, glukagon | insuling, lek Sandostatin maze wplywac na requlacje stezenia glukozy. Maze wystapic upodledzona poposifkowa tolerandja glukozy | w niektdrych przypadkach, jako wynik diugotrwalego leczenia, moze zostaé
ywolany stan p fej hiperglikemii. U pacjentdw ze wspdfistniejaca cukrzyea typu |, lek Sandostatin LAR moze wplywad na regulacje stezenia glukozy | moze zmniejszy¢ sie zapotrzel jie na insuling. U pacjentdw bez cukrzycy oraz
pacjentiw z cukrzyca typu Il z czedciowo zachowanymi rezerwami insuliny, lek Sandostatin podawany podskimie moze zwiekszad popositkowe stezenie glukozy we krwi. Dlatego zaleca sie monitorowanie tolerandji glukozy i leczenia
przeciwcukrzycoweqo, U pacjentdw 2 insulfinoma, oktreotyd moze nasilic hipoglikemig i przediuiyc czas jej trwania z powodu silnigjszego niz insulina b ia wydzielania I wzrostu | glukagonu, a takze z powodu krcej trwajacege
dzialania hamujacego na insuline. Facjentdw tych nalezy starannie kontrolowad, Odzywianie; Oktreotyd moe u niektdrych pacjentdw zmieniac wehianianie spoiywanych thiszczow. U niektdrych pacjentdw przyjmujacych oktreotyd
obserwowano zmniejszenie stezenia witaminy B, 1 nieprawidfowe wyniki testu Schillinga. Zaleca sig monitorowanie stezenia witaminy B, w czasie leczenia lekiem Sandostatin LAR u pacjentdw, u ktdrych w praeszhosci wystgpowat niedabdr
witaminy B, . Cigza: Nie przeprowadzono odpowiednich, dobrze kontrolowanych badari z udziafem kobiet w ciazy. Po wprowadzeniu leku do obrotu zgta dane dotycz iczone] liczhy pacjentek w ciazy 2 akromeqgalia, naraionych na
dzialanie leku, jednak skutki tego dzialania w polowie przypadkow nie 53 znane. Wigkszos¢ kobiet stosowata oktreotyd w pierwszym trymestrze cigly, w dawkach od 100 g do 300 pg leku Sandostatin na dobe, podawanego podskémie lub
20 mg do 30 mq leku Sandostatin LAR na miesigc. W okofo dwoch trzecich przypadkéw o znanym wyniku dziatania leku, kobiety adecydowaty sie na kontynuacje leczenia oktreotydem w czasie cigiy. W wiekszosci przypadkdw ze znanym
wynikiem dziatania leku zgfaszano narodzinndmwyth noworodkiw, donoszono jednak o kilku samaistych poronieniach w pierwszym trymestrze cigdy oraz o kilku przypadkach poronied wywolanych. Nie od anomalii wrodzonych
lub wad jowych sp ydu w przypadkach o znanym wyniku dziatania leku, Badania na zwierzetach nie wskazujg na istnienie sztndlawy(h bezposrednich lub pwedmdl dziafan na praebieq ciazy, rozwdj
zarodka i phodu, przebieq porodu oraz rozwd] pourodzeniowy, 2 wyjatkiem pewnych praeféciowych opdinien w rozwoju fizjologicznym, Lek Sandostatin powinien by¢ preepisywany kobietom w ciazy wylacznie w sytuacjach praymusowych.
Laktagja: Nie wiadomo czy oktreotyd jest wydzielany 2 miekiem kobiecym. Badania na zwierzetach wykazaly, ze oktreotyd przenika do mieka karmigcych zwierzat. Podczas leczenia lekiem Sandostatin nie nalezy karmic piersia. Dziatania
niepozadane Do najazestszych dziatan niepozadanych zglaszanych podczas leczenia oktreotydem nalezq zahumnia ioladka i jelit, zaburzenia ukladu nerwoweqo, zaburzenia watroby | drdg 2diciowych oraz zaburzenia metabolizmu
i odiywiania. Do dziatar niepozadanych najczescie zgtaszanych podczas badan Klinicznych 2 i du nalezaty: biegunka, bole brzucha, nudnosci, wadedia, bol glowy, kamica ddtciowa, hiperglikemia i zaparcie. Innymi, czesto
2glaszanymi dziataniami niepozadanymi byly zawroty glowy, miejscowy bél, blotko 2otciowe, zaburzenia czynnosci tarczycy {np. wiekszenie stezenia hormonu pobudzajaceqo tarczyce (TSH), zmniejszenie stezenia catkowite] T4 oraz
zmniejszenie stezenia wolnej T4), luine stolce, zaburzenia tolerandi glukozy, wymioty, ostabienie i hipoglikemia. W rzadkich przypadkach niepozadane objawy ze strony ioladka i jelit moga przypominad ostra niedroinodt przewodu
pahlmuwegoz pnslgpun(ym ruzdgaem brzucha, silnym bélem w nadbrzuszu, thliwoscia brzucha i obmnq migsniows. (ho(laz moze zwiekszyc sie wydzielanie thuszczu w kale, brak danych wskazujacych, ze diugotrwate leczenie oktreotydem
moze ¢do ywiania 2 powodu zteqo wehtaniania pokarmu. Bardzo rzadh ostre zapalenie trzusthd, kidre 2 requly wystepowato w pierwszych godzinach lub dniach po podaniu podskdmym leku Sandostatin
iustepowalo po zaprzestaniu podawania leku. U pacjentow leczonych dugotrwale Ieluem Sandostatin obserwowano zapalenie trzustki wywolane kamica 2otciows. Zardwno u pacjentow z akromegalia, jak | 2 rakowiakami obserwowano zmiany
w EKG, takie jak wydtuzenie odstepu T, zmiany osi serca, wezesna repolaryzacja, niski woltaz, zmiany zatamka R (przejscie zatamka R w S), wezesna progresja zatamkdw R oraz niespecyficzne zmiany odcinka ST. Jednakie nie udowodniona
zwigzku tych zmian ze stosowaniem octanu oktreotydu, gdyz u wielu 2 tych pacjentdw wystepuja choroby serca, ktdre mogq byc prayczyng takich zmian. Dziafania niepoZqdane zglaszane w badaniach klinicznych z zastosowaniem
oktreotydu: Driafania niepozadane przedstawiono wg klasyfikacii czestosci wystepowania. Czestosé wystepowania zdefiniowano jako: bardzo cesto (= 1/10), czgsto (= 1/100, = 1/10), niezhyt czesto (= 1/1 000, < 1/100), rzadko
(= 1/10000, < 1/1000), bardzo raadko (< 1/10 000), w tym pojedyncze przypadki. Bardzo czesto: biegunka, bol brzucha, nudnosd, zaparcie, gazy, bél giowy, kamica idtciowa, hiperglikemia, bol w miejscu podania. Czesto: niestrawnosc,
wymioty, wzdecia, stolce tuszczowe, luzne stolce, odbarwienie katu, zawroty glowy, niedoczynnos tarczycy, zaburzenia czynnosc tarczycy (np. zmniejszenie stezenia TSH, zmniejszenie stezenia catkowite] T4 oraz zmniejszenie stezenia wolnej
T4), zapalenie pecherzyka olciowego, blotko Zokdowe, hiperbilirubinemia, hipoglikemia, zaburzenia tolerancii glukozy, brak faknienia, zwiekszenie aktywnosc transaminaz, Swigd, wysypka, lysienie, dusnodt, bradykardia.
Niezbyt czesto: odwodnienie, tachykardia. Dziafania niepozqdane zgfaszane po wprowadzeniu leku do obrotu: 0 spontanicznie zqtaszanych dziataniach niepozadanych informowano na zasadzie dobrowolnosd, a rzetelne ustalenie
aestodd ich wystepowania oraz zwiazku prayc qo 2 narateniem na dziatanie leku nie zawsze jest moiliwe: Zaburzenia immunologiczne: anafilaksja, reakcje alergiczne/nadwraliwodd, Zaburzenia skéry i tkanki podskémej:
pokrzywka, Zaburzenia watroby i drdg nﬂuawy(h osm zapaleme trzustki, ostre zapalenie watroby bez zastoju 26k, cholestatyczne zapalenie watroby, 2astd] 26tci, 20ftaczka, 2oftaczka cholestatyczna, Zaburzenia serca: arytmia, Badania
diagnostyczne: zwigkszenie stezenia fosfatazy zasadowe], zwie tezenia g glutamyltransferazy, Przedawkowanie Zgtoszono ograniczona liczbe przypadkéw niezamierzoneqo przedawkowania leku Sandostatin LAR. Dawki leku
Sandostatin LAR wahaly sie od 100 mg do 163 mg na miesigc. Jedynymi zgtoszonymi dziataniami niepozadanymi byly uderzenia goraca. Zghoszono pacjentow z nowotworami otrzymujacych dawki leku Sandostatin LAR do 60 mg na miesigc
ido 90 mg na 2 tygodnie. Dawki te byly w zasadzie dobrze tolerowane, jednakze zghoszono nastepujace dziatania niepozadane: czeste oddawanie moczu, zmeczenie, depresfa, niepokdj oraz brak koncentracjl. W przypadku przedawkowania
stosuje si¢ leczenie objawowe. Opakowania Sandostatin LAR jest dostepny w postaci zestawu, ktdry skiada sie z: - jednej 5 mi fiolki zawierajacej 10 mg, 20 mg lub 30 mg oktreatydu, - jednej ampulkostrzykawki zawierajacej 2,5 ml rozpusaczal-
nika do sporzadzania zawiesiny, - dwdich igiet (40 mm, nr 19). Podmiot odpowiedzialny: Novartis Pharma GmbH, Roonstrasse 25, D — 90429 Niimberg, Niemcy. Pozwolenie MZ na dopuszczenie do obrotu nr 4595-4597,
Lek wydawany na recepte (Rp). Uwaga Przed przepisaniem leku nalezy zapoznad sig z petng informacja o leku. PEENA INFORMACIA O LEKU JEST DOSTEPNA W: Novartis Poland 5p. z o.0., AL W. Witosa 31, 00-710 Warszawa, tel. (22) 550 88 88
Pismiennictwo
1. Rada Ekspertdw Polskiej Sieci Guzdw Neuroendokrynnych, red.: Kos-Kudta B. Polskie zalecenia diagnostyczno-lecznicze w guzach neuroendokrynnych ukfadu pokarmowego (GEP NET); Endokrynologia
Polska.2006;57(3):2006

e msmimisaoe (1) N\ OVARTIS

ONCOLOGY

11/09/SAS/ADV/1512



PARADIGM SPINE

the movement in spine care

Paradigm Spine Polska Sp. z o.o.
ul. Lwowska 2A/29

00-658 Warszawa

tel./fax: 022 825 84 22

surgeon centric - indication specific - data driven

Lumbar Dynamic

Interspinous Technology

stabilizatiol Stabilization

™ ™ ™ ™
DClI coflex coflex-F DSS
Dynamic Cervical Interspinous Minimally Invasive Dynamic Stabilization
Implant Implant Lumbar Fusion System

Controlled motion, functionally dynamic
www.paradigmspine.com

Products not available in the USA.
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