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Streszczenie

Cze$¢ druga pracy o krwawieniu podpajeczynéwkowym po$wiecona jest ryzyku ponownego krwawienia
i sposobom jego ograniczenia z oceng zastosowania metody endowaskularnej i chirurgicznej w zaopatrywaniu
peknietych tetniakéw tetnic mézgowych. Dalsza czes$¢ jest skoncentrowana na problemie zapobiegania i leczenia
opo6znionych zmian niedokrwiennych mézgu, z weryfikacja patomechanizmu ich powstawania, terapii potrdjnego
H, zastosowania nimodipiny, magnezu, statyn i technik wewnatrznaczyniowych, leczacych skurcz naczyniowy.
Anestezjologia i Ratownictwo 2014; 8: 76-85.
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wych

Abstract

Second part of review on subarachnoid hemorrhage is dedicated to the risk of rebleeding and to its prophylaxis,
with evaluation of endovascular and neurosurgical methods used to secure ruptured intracranial aneurysms.
Next this part concentrates around the problem of delayed cerebral ischemia. It verifies its pathomechanisms,
efficacy of triple H therapy, nimodypine, magnesium, statins and endovascular techniques of treating vasospasm.
Anestezjologia i Ratownictwo 2014; 8: 76-85.
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Ponowne krwawienie » Ci$nienie tetnicze
Pierwszym sposobem zmniejszenia tego powiktania
Ryzyko ponownego krwawienia wynosi 8% jest utrzymywanie ci$nienia tetniczego skurczowego
w ciagu pierwszych 8 h, 12% w ciaggu doby, zwieksza ponizej 160 mmHg - zalozenie sugerowane przez tylko
sie 0 2% w kolejnych dniach. Smiertelnos¢ jest bardzo jedno badanie obserwacyjne, ale uwzgledniane w wytycz-
wysoka i wynosi 75%. nych wielu towarzystw oraz opiniach ekspertéw [1].
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»  Leki antyfibrynolityczne

W 2003 roku systematyczny przeglad bazy
Cochrane uwzgledniajacy 9 randomizowanych badan
obejmujacych 1400 pacjentéw poddawanych leczeniu
antyfibrynolitycznemu wykazal czterokrotny spadek
czestoéci ponownych krwawien przy jednoczesnym
zwiekszonym ryzyku powiktan niedokrwiennych
mozgu. Sumaryczny efekt - brak wptywu na rokowanie
i $miertelnoé¢ - nie popiera rutynowego stosowania
lekéw antyfibrynolitycznych [2].

W odpowiedzi pojawily sie prace badajace wplyw
krotkiego leczenia antyfibrynolitycznego od momentu
diagnozy do zaopatrzenia krwawiacych tetniakdow,
maksymalnie do 72 h od zdarzenia, udowadniajac
zmniejszone czterokrotnie ryzyko krwawienia przy
niezwiekszonej czestosci opdznionego niedokrwienia
i zawalu moézgu [3-5]. Zaleca sie stosowanie anty-
fibrynolitykéw, zwlaszcza jezeli nie ma mozliwosci
szybkiego zaopatrzenia peknietego tetniaka, z monito-
rowaniem pacjenta pod katem wystapienia zakrzepicy
zyt glebokich [6,7].

= Zaopatrywanie peknietych tetniakow

Najwazniejszym elementem jest jak najszybsze
zaopatrzenie peknietego tetniaka. Tetniaki tylnej czesci
kola tetniczego mézgu, male tetniaki przedniej jego
czesdci, starsi pacjenci korzystaja z embolizacji endowa-
skularnej. Tetniaki o szerokiej szyi (> 5 mm), stosunku
szyi do podstawy > 0,5, tetnicy srodkowej mézgu,
z towarzyszacym wodoglowiem lub krwiakiem $rod-
mozgowym sa chetniej zaopatrywane chirurgicznie [8].

Najwiekszym badaniem poréwnujacym efekty
leczenia endowaskularnego i neurochirurgicznego
jest badanie ISAT [9-11], ktore wykazato korzystne
efekty procedur wewnatrznaczyniowych, uwzgled-
niajac ocene¢ pacjentéw w oparciu o skale Rankina
(tabela I). Korzy$¢ leczenia endowaskularnego jest
widoczna w pierwszych miesiacach po krwawieniu
podpajeczyndéwkowym, w kolejnych efekty sie uni-
fikuja w obu grupach i po 5. latach wynoszg 74 do
71%. Smiertelno$¢ w pierwszym okresie jest zwigzana
z ciezko$cia krwawienia i powiktaniami leczenia sta-
néw krytycznych, w pdzniejszym okresie dominuja
choroby nowotworowe i sercowo-naczyniowe. Smier¢
z powodu ponownego krwawienia podpajeczynéwko-
wego zaobserwowano tylko u 2 oséb.

Ryzyko krwawienia w trakcie okresu obserwacji
jest niewielkie, cho¢ znamiennie wigksze w grupie
leczonej endowaskularnie (po roku 11 przypadkéw
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w grupie leczonej endowaskularnie i 2 neurochirur-
gicznie). Catkowita embolizacje metodg wewnatrz-
naczyniowg osiagnieto w 66% przypadkéw, ponowne
zaopatrywanie tetniakow bylo 4,6 razy czestsze po
embolizacjach tetniakéw niz w przypadku mikrochi-
rurgicznego klipsowania (17,4% vs. 3,8%).

W retrospektywnej ocenie czestos$ci wystepowania
DCI w populacji pacjentéw badania ISAT stwierdzono,
ze znaczaco mniej tego rodzaju powiklan zaobserwo-
wano u pacjentéw leczonych wewnatrznaczyniowo,
jednak nie miato to wplywu na koncowy wynik lecze-
nia i stopien niepelnosprawnosci po krwawieniu [12].

Mimo ze ISAT to prospektywne, randomizowane,
wieloosrodkowe badanie w duzej grupie pacjentéw,
warto przyjrze¢ mu si¢ krytycznie. Z poczatkowej
grupy blisko 10 tysiecy oséb wybrano do badania
tylko 22% pacjentéw, ktérzy kwalifikowali si¢ do obu
metod, 97% pacjentéw mialo tetniaki przedniej cze-
éci kola naczyniowego moézgu, czyli juz z zalozenia
obie procedury maja swoje korzysci i ograniczenia
w okres$lonych sytuacjach klinicznych i nie moga by¢
stosowane zamiennie u wszystkich pacjentéw.

Obie grupy pacjentéw byly podobne demograficz-
nie, z podobnie zlokalizowanymi tetniakami, w podob-
nym stanie klinicznym. Zwraca uwage rowniez fakt,
ze okolo 63% badanych miato 1 punkt w skali WENS,
kolejne 27% - 2 punkty. Pacjenci w cigzszym stanie
stanowili tylko 10% populacji a 80% tetniakéw miato
ponizej 10 mm $rednicy.

Kolejnym zarzutem moze by¢ fakt kwalifikacji
pacjentéw wg skali Rankina. Dobry wynik leczenia
okreslano zbiorczo jako pacjentéw, ktdrzy miescili
sie w stopniu 0 do 2 (od braku objawéw do lekkiej
niepelnosprawnosci, kiedy pacjent nie moze wroci¢
do wczesniej wykonywanych przez siebie czynnosci,
ale moze o siebie zadba¢ bez pomocy innych) zty - od
3-6 (od umiarkowanej niepetnosprawnosci do §mierci).
Jezeli wytaczy sie pacjentéw z oceng 6 w skali Rankina
(czyli tych, ktorzy nie przezyli), prawdopodobienstwo
dobrego wyniku leczenia po 5. latach jest w obu gru-
pach takie samo i wynosi 82%!

Wniosek z badania ISAT, ze u pacjentow starszych,
z maltymi tetniakami przedniego kota tetniczego
modzgu, embolizacja wewnatrznaczyniowa skutkuje
mniejszg zachorowalno$cia i $miertelnoscig jest aktu-
alny. Zalecenia American Heart Association (AHA)
i American Stroke Association (ASA) postuluja, ze
sposob zaopatrzenia tetniaka powinien by¢ rozwazany
wspolnie, przez neuroradiologa interwencyjnego oraz
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neurochirurga, dla kazdego pacjenta po ocenie morfo-
logii tetniaka i towarzyszacych czynnikéw indywidu-
alnie i ze w przypadku mozliwosci zastosowania obu
metod mozna rozwazy¢ leczenie wewnatrznaczyniowe.

Wytyczne faworyzujg metode chirurgiczng
w przypadku tetniakéw tetnicy srodkowej moézgu
z obecnoscig krwiaka srodmézgowego > 50 ml, nato-
miast polecaja metode wewnatrznaczyniowa u oséb
powyzej 70. roku zycia, w zlym stanie klinicznym
(WENSIV lub V) oraz w przypadku tetniakéw tetnicy
podstawnej, rezerwujac zakltadanie stentéw wewnatrz-
naczyniowych tylko do sytuacji, w ktorej wyczerpano
inne mozliwo$ci dziatania. Najwazniejsze jest szybkie
wdrozenie procedur oraz catkowite wylaczenie tet-
niaka zkrazenia. Rekomendowane sg réwniez badania
kontrolne celem oceny rekanalizacji [7].

Opoéznione niedokrwienie i zawal mézgu

= Definicje

Opéznione niedokrwienie mézgu (DCI - delayed
cerebral ischemia) jest definiowane jako pogorszenie
stanu neurologicznego - pojawienie si¢ nowych obja-
wow ubytkowych (niedowladu polowiczego, afazji,
apraksjiitd.) albo zaburzenia $wiadomosci ze spadkiem
w skali GCS o co najmniej 2 punkty, utrzymujace sie
przynajmniej godzing, niezauwazalne bezposrednio po
zaopatrzeniu tetniaka. Zawal mézgu musi by¢ potwier-
dzony w badaniu KT lub MR w ciggu 6 tygodni od
krwawienia podpajeczynéwkowego lub dowiedziony
w badaniu autopsyjnym, ale powyzej 24-48 h od zaopa-
trzenia tetniaka tetnic mézgowych [13].

= Patomechanizm

W latach 40. i 50. obserwowano pacjentéw z krwa-
wieniem podpajeczynéwkowym, ktérzy po pierwotnej
poprawie stanu ogo6lnego po kilku dniach manifesto-
wali nowe ubytkowe objawy neurologiczne. W latach
60., wraz z rozwojem technik angiograficznych,
wykryto skurcz proksymalnych tetnic mézgowych
wystepujacy miedzy 3 a 14 dniem od zdarzenia.

Wysunieto hipoteze, Ze spazm naczyniowy jest
odpowiedzialny za objawy niedokrwienne moézgu
wystepujace w kilka dni po pierwotnym zdarzeniu.
Patomechanizm skurczu naczyniowego nie jest do
konica znany. Udowodniono, Ze do jego powstania
konieczna jest oksyhemoglobina z wynaczynionych do
przestrzeni podpajeczynéwkowej erytrocytéw, oksy-
hemoglobina in vitro stymuluje sekrecje endoteliny - 1

78

silnego wazokonstryktora - oraz hamuje tlenek azotu
i stymuluje powstanie wolnych rodnikéw [14].

W ostatnich latach zaczeto zwracaé uwage, ze
skurcz naczyniowy nie jest jedynym sprawcg zmian
niedokrwiennych w mézgu. Skurcz naczyniowy
wystepuje u 70% pacjentéw, podczas gdy zmiany nie-
dokrwienne sg obserwowane u 30%, w tym 20% nie ma
udowodnionego wazospazmu [15]. Zaobserwowano tez
brak zaleznosci migdzy naczyniem dotknigtym skur-
czem a obszarem niedokrwienia [16], strefy zawalowe
czesto obejmujg warstwy korowe, mogace odpowiadaé
zmianom w drobnych naczyniach. Kolejnym argu-
mentem jest fakt, Ze jedynym skutecznym lekiem
zmniejszajacym ryzyko DCI jest nimodipina [17,18],
a udowodniono, ze nie ma to zwigzku ze zmniejsza-
niem skurczu naczyniowego. Podobnie z drugiej strony,
metody o potwierdzonej skuteczno$ci odwracania
wazospazmu, takie jak angioplastyka balonowa [19]
oraz Clazosentan [20], nie zmniejszaja jednocze$nie
ilosci zmian niedokrwiennych i zawalowych mézgu.

= Wczesne uszkodzenie mozgu

W zwigzku z powyzszymi obserwacjami zaczgto
poszukiwa¢ innych mozliwych przyczyn wystapie-
nia DCI. Zwraca si¢ uwage na wczesne mechanizmy
uszkodzenia mdzgu bezposrednio po krwawieniu
podpajeczynéwkowym [21].

= Ci$nienie wewnatrzczaszkowe

W ciagu pierwszych minut po krwawieniu dochodzi
do naglego wzrostu ICP - nawet do wartoéci 160 mmHg
- odpowiadajgcego za silny bol gtowy, nagle zmniejsze-
nie, ale nie zahamowanie, mézgowego przeptywu krwi
i ci$nienia perfuzyjnego i nastepczo zatrzymanie krwa-
wienia. Istnieja dwa wzory wzrostu ci$nienia wewnatrz-
czaszkowego — pierwszy, powodujacy wzrost ICP do
wartodci ci$nienia rozkurczowego a potem stopniowy
spadek do warto$ci bazowych. Towarzyszy mu mata
objeto$¢ wynaczynionej krwi i obrzek mdzgu. Drugi
wz0r, zwigzany z gorszym rokowaniem, duzg ilo$cig
krwi przestrzeni podpajeczyndéwkowej, czesto krwia-
kiem $rédmoézgowym oraz wodo- lub krwiogtowiem,
charakteryzuje si¢ utrzymujacym sie wysokim ICP [22].

= Uposledzenie autoregulacji

Uposledzenie autoregulacji uzaleznia mézgowy
przeptyw krwi od ci$nienia tetniczego. Dolaczajg sie
zaburzenia chemoregulacji zaleznej od ci$nienia par-
cjalnego dwutlenku wegla, najbardziej nasilone przez



Anestezjologia i Ratownictwo 2014; 8: 76-85

Anestezjologia * Ratownictwo * Nauka ¢ Praktyka / Anaesthesiology * Rescue Medicine ¢ Science * Practice

pierwsze 72 h, w badaniach na zwierzetach utrzymu-
jace si¢ nawet miesiac [23].

= Zapalenie i stres oksydacyjny

Udowodniono, ze zwigkszone uszkodzenie mézgu
skutkuje odpowiedzig zapalng catego organizmu.
Zaobserwowano podwyzszone stezenie TNF-a, IL6
i IL1 zaré6wno w surowicy, jak i w ptynie mézgowo-
-rdzeniowym a takze korelacje miedzy ich poziomem
a DCI, zwie¢kszong migracje makrofagéw i neutrofili,
wlasciwosci zapalne endoteliny-1, bradykininy, trom-
biny [24]. Istnieje kilka Zrédet generujacych powstanie
wolnych rodnikéw, np. oksyhemoglobina, mitochon-
dria. Zwigkszona jest ekspresja syntazy tlenku azotu,
oksydazy ksantynowej, lipo- i cyklooksygenazy,
a zmniejszona systemu antyoksydacyjnego [25].

=  Rozprzestrzeniajaca si¢ depresja korowa

Rozprzestrzeniajaca si¢ depresja korowa to wywo-
tana bodzcem mechanicznym lub elektrycznym wolno
przesuwajaca sie fala depolaryzacyjna, powodujaca
zniesienie czynnoéci elektrycznej mézgu spoczynkowej
i wywolanej. Przy zastosowaniu jednoczasowo zapisow
elektrokortykograficznych z czujnika podtwardow-
kowego i poréwnaniu z miejscowym przeplywem
moézgowym krwi mierzonym technikg laser-Doppler
zaobserwowano charakterystyczne zmiany naczyniowe
z krétka wazokonstrykeja przed propagacja fali i wazo-
dylatacja w trakcie jej przechodzenia. Wykazano, ze
w krwawieniu podpajeczynéwkowym odpowiedz naczy-
niowa moze by¢ fizjologiczna, nieobecna lub odwrotna
z rozprzestrzeniajacym si¢ niedokrwieniem [26].

»  Mikrozakrzepy i plytki krwi

Zaobserwowano zmniejszong liczbe ptytek w krwi
zylnej z opuszki zylty szyjnej wewnetrznej i ich zmie-
niong morfologie, $wiadczaca o sekwestracji i aktywacji
plytek w krazeniu mézgowym. Plytki krwi agreguja,
tworzgc mikrozakrzepy w drobnych naczyniach
widoczne w badaniach TCD i autopsyjnych [27]. Ne
wykazano jednak korzystnego efektu lekéw przeciw-
plytkowych, z jednej strony wykazano zmniejszenie
liczby epizodéw niedokrwiennych mézgu, z drugiej
zwigkszenie powiklan krwotocznych [28].

»  Skurcz matych naczyn

Dzieki rozwojowi technik diagnostyki obrazowej
wykazano u ludzi obecnos¢ skurczu nie tylko duzych,
ale i matych naczyn [29].
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Zapobieganie i leczenie
» Terapia3h

» Hiperwolemia

Chorzy z krwawieniem podpajeczynéwkowym
sa czesto wyjsciowo hipowolemiczni (z powodu
krwawienia, zaburzen $wiadomosci ograniczajacych
spozywanie, dysfunkcji podwzgorza z nieadekwatnym
wydzielaniem ADH lub mézgowym zespolem utraty
soli oraz wydzielaniem peptydow natriuretycznych).

Rosenwasser [30] 30 pacjentéw randomizowat
do dwoch grup, w pierwszej dazono do uzyskania
hiperwolemii, w drugiej stosowano restrykcje ptynowa
oraz diuretyki i wywnioskowal, ze hipowolemia jest
niebezpieczna i szkodliwa. Badanie nie pozwolilo na
oceng korzysci plynacych z hiperwolemii, z tej prostej
przyczyny, ze nie udalo sie jej uzyska¢, osiagajac jedynie
euwolemie. W tej normowolemicznej grupie zaobser-
wowano mniejszg cze¢sto$¢ wystepowania péznych
mozgowych powiklan niedokrwiennych.

Lennihan [31] podzielil pacjentéw na dwie grupy
badawcze: hiperwolemiczng i normowolemiczng.
W grupie otrzymujacej wiecej ptynéw (5% albuminy
oraz sél izotoniczna), mimo osiggniecia wyzszych
ci$nien napelniania serca, nie wykazano rdéznic
w poréwnaniu z drugg grupa w bilansie ptynéw, obje-
to$ci krwi krazacej, wielkosci przeplywu mézgowego
i wystepowaniu wazospazmu (20% w obu grupach).
Powiktanie w postaci zastoinowej niewydolnosci serca
wystapito u jednego pacjenta grupy hiperwolemiczne;j.
Uwazna terapia ptynowa, celem unikniecia hipowo-
lemii, jest konieczna. Nie ma dodatkowych korzysci
z hiperwolemii w poréwnaniu do euwolemii, mato
tego - jest ona niemozliwa do uzyskania.

Raabe [32] poréwnywat wplyw hiperwolemii
i hipertensji na oksygenacje mozgu u 45 pacjentow.
U chorych, u ktérych stosowano umiarkowana
hipertensje, zauwazono lepsza oksygenacje tkanki
mozgowej w poréwnaniu do chorych poddawanych
terapii hiperwolemicznej, ktdra niosta za sobg ryzyko
powiklan (u 50% pacjentéw - hiponatremia, obrzek
pluc, zaburzenia rytmu serca, zastoinowa niewydol-
no$¢ serca, obrzek mozgu).

Muench [33] nie stwierdzit zmian w regionalnym
przeptywie mézgowym, oksygenacji mozgu czy war-
to$ciach ci$nienia wewnatrzczaszkowego u pacjentow,
u ktorych - celem uzyskania hiperwolemii - poda-
wano koloidy. W grupie, w ktérej w celu osiagniecia
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hipertensji stosowano Levonor, bez wzgledu na to czy
wspolwystepowata hiperwolemia, zaobserwowano
polepszenie oksygenacji i zwiekszenie mézgowego
przeptywu krwi. Przy implementacji terapii potréjnego
H korzystny efekt poprawy oksygenacji przy hipertensji
zostal zniwelowany - prawdopodobnie towarzyszacy
hemodylucji spadek stezenia hemoglobiny powodowat
zmniejszenie dostawy tlenu do tkanek.

» Hemodylucja

Zalozeniem hemodylucji jest poprawa reolo-
giczna przeplywu krwi zgodnie z prawem Hagena-
Poisseuille’a, wedlug ktorego przeplyw jest odwrotnie
proporcjonalny do gestosci przeptywajacej cieczy.

W badaniu Ekelunda [34], poréwnujacym hiper-
wolemiczng hemodylucje z utrzymaniem hemato-
krytu 28%, nie potwierdzono zmniejszenia czesto$ci
wystepowania skurczu naczyniowego - mimo wzrostu
mézgowego przeptywu krwi dostawa tlenu do tkanek
byla zmniejszona i zwigkszat si¢ obszar niedokrwie-
nia mézgu.

Naidech [35] ocenit retrospektywnie 600 pacjen-
tow pod katem wartosci hemoglobiny. Pacjenci, ktorzy
po roku od zdarzenia powrdcili calkowicie do aktyw-
noéci sprzed krwawienia podpajeczynéwkowego, lub
pozostali lekko i umiarkowanie niepetnosprawni (w
skali Rankina 0-3), mieli wyzsze stezenia hemoglobiny
(§rednia 11,8 g/dl, najnizsze 9,9 g/dl) w poréwnaniu do
0sob wymagajacych opieki oséb trzecich w codzien-
nym zyciu (odpowiednio 10,91 8,6 g/dl). Udowodniono,
ze anemia jest niekorzystna i zwieksza ryzyko gorszego
wyniku neurologicznego. Nie jest znane graniczne
stezenie hemoglobiny jako wskazania do przetoczen
preparatow krwiopochodnych i, jak si¢ okazuje, jest
to bron obosieczna, poniewaz transfuzje sg zwigzane
z powiklaniami.

Festic [36] ocenil retrospektywnie 318 pacjentéw
zkrwawieniem podpajeczynéwkowym. U tych, ktérym
podawano koncentraty krwinek czerwonych, $miertel-
nos¢ byta trzy razy wieksza. Czynnikami prognostycz-
nymi dla przetaczan preparatow krwiopochodnych
byty wysoka punktacja w skali Fishera i WENS, klip-
sowanie chirurgiczne i skurcz naczyniowy.

»> Hipertensja

Wydaje sie, ze jedynym skutecznym elementem
terapii potréjnego H jest hipertensja. W przegladzie sys-
tematycznym [37] poréwnano 11 badan oceniajacych
wplyw hipertensji, hemodylucji i hiperwolemii stoso-
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wanych profilaktycznie lub terapeutycznie na zwiek-
szenie mézgowego przeptywu krwi. Zaobserwowano
znaczacy jego wzrost tylko w przypadku niekontrolo-
wanych badan przy zastosowaniu hipertensji.

Nie jest znana warto$¢ cisnienia tetniczego ani
rodzaj lekéw, ktére zapewnia najlepsze rokowanie
neurologiczne u pacjentéw z krwawieniem podpajeczy-
néwkowym. Hipertensja jest rekomendowana w chwili
pojawienia si¢ objawdw pdznego niedokrwienia mézgu
7,37].

= Nimodypina

Nimodypina jest jedynym skutecznym lekiem
w zapobieganiu péznym zmianom niedokrwiennym
i zawatowym mozgu. W przegladzie Cochrane,
obejmujacym 16 randomizowanych kontrolowanych
badan klinicznych i 3360 pacjentéw, udowodniono, ze
doustna nimodypina redukuje ryzyko niedokrwienia
mozgu po SAH i polepsza rokowanie, a jej dozylne
podawanie nie moze by¢ zalecone w oparciu o uwzgled-
nione dane [38].

W 2012 r. Soppi [39] u 171 pacjentéw w prospek-
tywnym randomizowanym badaniu klinicznym,
w oparciu o skale GOS, Rankina i Karnofsky’ego, nie
znalazl réznic w czestoéci wystepowania opdznionych
neurologicznych objawéw ubytkowych, zmian niedo-
krwiennych mézgu i wynikach leczenia po roku mie-
dzy pacjentami otrzymujacymi nimodipine doustna
i dozylng. Aby potwierdzi¢ skuteczno$é dozylnej
nimodipiny potrzebne jest jednak wieksze badanie
kliniczne III fazy.

Nimodypine nalezy profilaktycznie wiaczy¢
wszystkim pacjentom z krwawieniem podpajeczyndw-
kowym z peknietego tetniaka i podawac do 21.dnia po
zdarzeniu [7,37].

= Magnez

Magnez blokuje kanaly wapniowe typu L i N,
hamuje naptyw wapnia zaleznego od pobudzenia recep-
toréw NMDA, wywiera efekt wazodylatacyjny, zwieksza
plastycznos¢ erytrocytow, utatwiajac przeptyw przez
zZwezone naczynia, zmniejsza odpowiedz zapalna [40].

Hipomagnezemia wystepuje u 38% pacjentéw
a jej stopien koreluje z gorszym rokowaniem neuro-
logicznym.

Pomimo obiecujacych doniesien wstepnych,
w ostatniej metaanalizie [41], uzupelnionej o badanie
MASH-2 [42], nie mozna potwierdzi¢ zmniejszenia
ryzyka opéznionych zmian niedokrwiennych i polep-
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szenia wynikow leczenia krwawienia podpajeczynow-
kowego po zastosowaniu siarczanu magnezu.

Protokoly postepowania bardzo cz¢sto sprowa-
dzaly si¢ do utrzymywania magnezemii powyzej normy
przy zastosowaniu wlewu stalego. Najczgstszymi powi-
klaniami byly: hipokalcemia, hipotensja i bradykardia.

Zaleca sie monitorowanie i korekcje hipomagne-
zemii [37].

= Statyny

Statyny, oprocz efektu zmniejszajacego synteze cho-
lesterolu, majg tez efekt plejotropowy, przeciwzapalny
- przez zmiane ekspresji cytokin, stabilizujacy ptytke
miazdzycowa. Zmniejszaja ekscitotoksyczno$¢ regulo-
wang glutaminianem oraz produkcje wolnych rodnikéw,
zwiekszajg synteze tlenku azotu w §rédbtonku.

W metaanalizie oceniajacej 6 randomizowanych
badan ilacznie 309 pacjentéw wykazano mniejszg ilos¢
opéznionych zmian niedokrwiennych mézgu u cho-
rych otrzymujacych statyny, z malg liczbg powikian
obejmujaca tylko przej$ciowy wzrost aminotransferaz.
Nie mozna wykluczy¢, ze statyny sa korzystne [43].
W chwili obecnej prowadzone jest badanie STASH -
duze randomizowane badanie kliniczne I1I fazy, ktére
odpowie na wigcej pytan dotyczacych stosowania
statyn w krwawieniu podpajeczynéwkowym.

Wszystkie osoby, ktore otrzymywaly statyny
przed choroba, powinny mie¢ kontynuowang terapie,
u pozostatych mozna ich wlaczenie rozwazy¢ [7,37].

= Dotetnicze leki rozszerzajace naczynia

Papaweryna byla pierwszym lekiem wykorzysty-
wanym do odwrdcenia skurczu naczyniowego. Dziala
poprzez cAMP i cGMP w mieséniach gtadkich, okres
poltrwania wynosi 2h, w zwiazku z tym powoduje
tylko przejsciowe zwiekszenie przeplywu mézgowego.
Z drugiej strony jest neurotoksyczna, moze powodo-
wa¢ drgawki, zwieksza¢ ci$nienie wewnatrzczaszkowe
i powodowa¢ przejéciowe ogniskowe neurologiczne
objawy ubytkowe [44].

Werapamil blokuje bramkowane napieciem kanaty
wapniowe typu L w mieéniach gladkich tetnic, okres
poltrwania wynosi 7 h. Przeprowadzone badania
retrospektywne wykazujg poprawe kliniczng u okoto
jednej trzeciej chorych [44].

Stosuje sie tez nikardypine - dihydropirydyno-
wego antagoniste wapnia, selektywnie rozszerzajacego
naczynia tetnicze, w trakcie badan znajduje sie tez
Milrinon i Fasudil.
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= Angioplastyka balonowa

Mechanizm dzialania polega na rozerwaniu i dys-
funkcji mie$ni gladkich, polaczen miedzy komérkami
$rédblonka i blong podstawng [45]. Technika, po raz
pierwszy zastosowana w 1984 r. przez Zubkova i wsp.,
cechuje sie¢ skutecznoscia w zwigkszaniu przeptywu
mozgowego i poprawie klinicznej u 60-100% pacjentow
[46]. Srednica zaopatrywanego naczynia musi wynosié
przynajmniej 2 mm. Najczestszym powiklaniem sg
zmiany zakrzepowo-zatorowe, nawr6t wazospazmu,
istnieja doniesienia o opdznionej stenozie i o roze-
rwaniu naczynia.

Przeprowadzono badania kiedy najkorzystniej
jest zastosowa¢ angioplastyke. Postepowanie profi-
laktyczne nie wykazato lepszych wynikéw leczenia
w oparciu o skale GOS (Glasgow Outcome Scale),
jedynie trend w strone zmieszenia czestosci skurczu
naczyniowego a 4% pacjentéw zmarlo z powodu roze-
rwania naczynia i nie jest ono zalecane. [46].

Miejsce angioplastyki balonowej w terapii opdznio-
nych niedokrwien mézgowych, podobnie jak dotetnicze
podawanie lekéw rozszerzajacych naczynia, plasuje sie
jako terapia ratunkowa, kiedy postepowanie medyczne
(nimodipina, hipertensja) nie przynosi rezultatéw [47].

= Inne

Inhibitory receptora endoteliny-1

Clazosentan, oceniany wbadaniach CONSCIOUOS
112, wykazal 66% skutecznoé¢ w odwracaniu wazospa-
zmu, nie miat jednak zadnego wplywu na $miertelnoé¢,
opo6znione zmiany niedokrwienne i wyniki leczenia,
wykazujac komplikacje pod postacig anemii, hipotensji
i powiktfan ptucnych [19,48,49].

Trwajg badania nad Fasudilem, drenazem ledzwio-
wym (badania LUMASi EARLYDRAIN), albuminami
(badanie ALISAH), drenazem zbiornikéw podstawy
z podawaniem trombolitykéw, korowa depresja (grupa
COSBID, badanie DISCHARGE), dantrolenem, erytro-
poetyna, sildenafilem.

Osrodki leczace i system opieki

Wytyczne amerykanskich towarzystw [7] zale-
cajg szybkie przekazanie chorych do o$rodkoéw, ktére
leczg > 35 pacjentdéw/rok, gdzie wspolpracuja ze sobg
doswiadczeni neurochirurdzy, radiolodzy interwen-
cyjni oraz intensywiéci. Udowodniono, ze skutecznos¢
leczenia jest lepsza w tak zorganizowanych o$rodkach
niz w szpitalach leczacych < 10 chorych z SAH/rok [50].
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Podsumowanie czesci drugiej

W zapobieganiu najgrozniejszemu wczesnemu
powiklaniu w postaci ponownego krwawienia naj-
wazniejsze jest wczesne zaopatrzenie tetniaka, z utrzy-
mywaniem skurczowego ci$nienia tetniczego < 160
mmHg i rozwazeniem lekéw antyfibrynolitycznych
od momentu diagnozy do 2 h przed klipsowaniem lub
embolizacjq tetniaka, zwlaszcza jezeli transfer pacjenta
do osrodka wykonujacego wyzej wymienione proce-
dury jest dtugi. Wybér metody zalezy od morfologii,
wielko$ci i lokalizacji tetniaka, stanu pacjenta oraz
wspolpracy specjalistow.

Zaleca si¢ rutynowe stosowanie nimodipiny celem
zapobiegania opdznionym objawom niedokrwiennym,
przy czym nadrzedne jest utrzymywanie ci$nienia per-
fuzji mézgowej. W przypadku pojawienia sie¢ nowych
objawow neurologicznych lub zaburzen $wiadomosci
nalezy indukowa¢ hipertensje. Przydatne do oceny
skurczu naczyniowego jest badanie TCD (Doppler
transkranialny). Przy braku efektu mozna rozwazy¢
angioplastyke balonowa lub dotetnicze podawanie

lekéw rozszerzajacych naczynia. Nalezy leczy¢ hipoma-
gnezemie, u pacjentow, ktérzy zazywali statyny przed
zdarzeniem trzeba je kontynuowaé, u pozostatych
mozna rozwazy¢ ich wlaczenie.

Ponizsza tabela (tabela I) ilustruje schematycznie
najwazniejsze kroki postepowania z chorym z peknie-
tym tetniakiem tetnic mézgowych, w oparciu o aktu-
alne wytyczne i badania.
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Tabela I. Postepowanie w krwawieniu podpajeczynéwkowym

Table 1.

Problem

Management of subarachnoid hemorrhage

Wskazowki kliniczne

Szczegotly postepowania

Ocena droznosci

. . -
drég oddechowych Czy wskazana jest intubacja?

Ocena oddychania |biernej, wentylacji

mechanicznej?

Czy chory wymaga tlenoterapii

Zalecane jest prowadzenie wentylacji

protekcyjnej

* objetos¢ oddechowa 6 ml/kg masy ciata,
czestosci oddychania < 30/minute

« cisnienie w drogach oddechowych < 30 cm H,O

« dostosowaniem fiO, wzgledem PEEP zgodnie z
wytycznymi ARDSNetwork

Sugeruje sie utrzymanie normokapni, w dolnych

granicach przy obrzeku moézgu.

Monitorowanie cisnienia
tetniczego najlepiej ciggtg
metoda inwazyjng.

Utrzymanie cisnienia skurczowego < 160
mmHg, ale sredniego > 90 mmHg przed
zaopatrzeniem tetniaka.

Wykonanie wyjsciowego EKG
Ocena krgzenia
ECHO serca, gdy:
» hipotensja,

* obrzek ptuc,

« WFENS > 3.

Oznaczy¢ troponiny i wykonacé

* zmiany niedokrwienne w EKG,

W przypadku potwierdzenia sie kardiomiopatii

stresowej zaleca sie monitorowanie

hemodynamiczne z oceng rzutu serca celem

uzyskania:

< normowolemii (adekwatna ptynoterapia),

* poprawy rzutu serca (do wyboru: Dobutamina,
Milrinon, Levonor),

* rozwazy¢ kontrapulsacje wewnatrzaortalng.

Ocena

neurologiczna w skali Hunta Hessa, WFNS i

Fishera.

Oceni¢ przy przyjeciu pacjenta

Ocena rokownicza
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ZAOPATRZENIE
PEKNIETEGO
TETNIAKA

W ciggu 24 h, sposéb

zaopatrzenia uzgodniony
miedzy neurochirurgiem i
radiologiem inwazyjnym.

Jezeli nie jest mozliwe zaopatrzenie tetniaka, w
tym czasie leki antyfibrynolityczne (max do 72
h).

* Leczenie neurochirurgiczne - raczej polecane
przy tetniakach przedniej czesci kota
tetniczego, tetnicy srodkowej mézgu przy
obecnym krwiaku srédmoézgowym.

* Leczenie wewnatrznaczyniowe - w tetniakach
tetnicy podstawnej, u oséb, starszych i w
gorszym stanie klinicznym (WFENS IV i V).

Hiponatremia

Czy jest to SIADH, zespot
nieadekwatnego wydzielania
ADH charakteryzujacy sie mata
iloscig hipertonicznego moczu z
hiponatremig euwolemiczng?

Sposobem postepowania jest restrykcja
plynowa sterowana oceng diurezy i parametrow
hemodynamicznych.

Ptynem z wyboru jest izotoniczna sél.

CSWS, mdézgowy zespot utraty
soli z nasilong diurezg i
natriurezg?

Ptynoterapia za pomocg soli izotonicznej, gdy
Na < 125 mmol/l - soli hipertonicznej.
Mozna zastosowac¢ fludrokortyzon.

Hiponatremia moze tez by¢ spowodowana wlewem glukozy, mannitolu i furosemidu.

Hipomagnezemia

Regularne pomiary magnezemii.

Uzupetnianie niedoboréw magnezu.

Glikemia

Regularne pomiary.

Intensywna insulinoterapia, utrzymanie poziomu
glukozy < 180 mg/dl, unikanie hipoglikemii.

Profilaktyka
zakrzepicy zyt
gtebokich

Przy istnieniu czynnikow ryzyka.

Po zaopatrzeniu tetniaka.

Metody mechaniczne (ponnczochy uciskowe,
urzadzenia pneumatyczne).

Heparyny drobnoczasteczkowe, nie zaleca sie
enoksaparyny.

Profilaktyka
wrzodow
stresowych zotgdka

Gdy istniejg czynniki ryzyka,
takie jak: wentylacja
mechaniczna, zaburzenia
krzepniecia, oparzenie, uraz
czaszkowo-mozgowy, sepsa,
niewydolnos¢ nerek,
towarzyszacy uraz lub
oparzenie.

Jednakowo skuteczne sg zaréwno leki blokujgce
receptor histaminowy H,, jak i inhibitory pompy
protonowe;j.

Temperatura ciata

Utrzymanie normotermii.

Poszukiwanie i leczenie zakazen.

Leczenie objawowe obejmuje leki
przeciwgorgczkowe, ochtadzanie zewnetrzne,
zimne ptyny dozylne.

Skurcz naczyniowy
Opobznione
niedokrwienie

Codzienna ocena neurologiczna.

Jezeli pacjent sedowany,
wentylowany mechanicznie -
wskazane jest regularne

Zapobieganie — witgczenie nimodipiny, jezeli to
mozliwe doustnie, do 21. doby, u kazdego
pacjenta, chyba ze wystepuje hipotensja.

U pacjentow zazywajgcych wczesniej statyne -
kontynuowaé, u pozostatych mozna rozwazyc¢ jej
wigczenie.

Przy objawach wazospazmu:

nadtwardéwkowym,
podtwardéwkowym lub
sSrodmigzszowym.

maozgu wykonywanie Dopplera « Hipertensja - cisnienie skurczowe > 160 mmHg
transkranialnego. przy zaopatrzonym tetniaku/tetniakach.
Jezeli nieskuteczna:
« angioplastyka balonowa;
+ werapamil lub nikardypina dotetniczo.
Leczenie | rzutu: Leczenie Il rzutu
Jezeli wystepuje wodogtowie * uniesienie gtowy « barbiturany
nalezy wykona¢ drenaz * propofol « hipotermia
. komorowy z pomiarem ICP. * normotermia « kraniektomia
Ei(;(rj]\i/(\;)r/ﬁeszone W przypadku duzego obrzeku * preznos¢ CO, okoto dekompresyjna
mozgu, krwiogtowia zaleca sie 35 mmHg
\(/}/(e:vlg;\atrzczaszkowe monitorowanie ICP czujnikiem * mannitol, sol

hipertoniczna
* drenaz ptynu

mozgowo-

rdzeniowego
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