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Streszczenie

Alkoholowy zespdt abstynencyjny (AZA) jest zespolem objawdw psychosomatycznych wynikajacych z naglego
zaprzestania spozywania alkoholu. Zwiazany jest z nadmiernym pobudzeniem uktadu wspétczulnego, obnizeniem
progu drgawkowego i mozliwo$cia wystapienia halucynacji, napadéw drgawkowych oraz majaczenia alkoholowego.
Pierwszq linig leczenia AZA sa benzodiazepiny, jednak ze wzgledu na potencjalng toksyczno$¢ ich wysokich dawek
oraz wystepowania opornoséci wérdd pacjentéw poszukuje sie alternatywnych form leczenia. Deksmedetomidyna
jest lekiem z grupy a2-agonistow, ktdrej dzialanie moze skutecznie redukowac objawy pobudzenia uktadu wspot-
czulnego w ciezkich i opornych postaciach AZA. Lagodzenie objawdéw AZA prowadzi do ograniczenia koniecz-
nej dawki benzodiazepin i lekdw przeciwpsychotycznych takich jak haloperidol czy olanzapina. Méwi sie takze
0 jej wlasciwosciach minimalizujacych koniecznos$¢ intubacji. Terapia deksmedetomidyng moze mie¢ korzystny
wplyw na efekty hemodynamiczne u pacjentéw z AZA, ktdrzy zazwyczaj wyjsciowo prezentuja tachykardie oraz
hipertensje, ale w niektérych przypadkach moze powodowa¢ bradykardie i hipotensje, ktore s jej najczestszymi
skutkami ubocznymi. Anestezjologia i Ratownictwo 2024; 18: 290-297. doi:10.53139/AIR.20251901

Stowa kluczowe: alkoholowy zespot abstynencyjny, deksmedetomidyna, a2-agonista
Abstract

Alcohol withdrawal syndrome (AWS) is a set of psychosomatic symptoms associated with rapid withdrawal
from alcohol. It is related to a sympathetic nervous system excitation, seizure threshold reduction and a possibility
of hallucinations, seizures and delirium tremens. Benzodiazepines are a first-line treatment of the AWS syndrome,
however due to their potential toxicity of high doses and common resistance to their effects among patients, new
options of treatment are being explored. Dexmedetomidine is an a2-agonist which can efficiently reduce sympathetic
excitation in case of severe and benzodiazepine-resistant forms of alcohol withdrawal syndrome. It can reduce
the doses of benzodiazepines used in treatment as well as antipsychotics like haloperidol and olanzapine. It is
also believed to reduce the need of endotracheal intubation. Therapy with dexmedetomidine can have a positive
hemodynamic effect on patients suffering from the AWS syndrome who commonly present tachycardia and hyper-
tension. In some cases dexmedetomidine can cause bradycardia and hypotension which are its most common side
effects. Anestezjologia i Ratownictwo 2024; 18: 290-297. doi:10.53139/A1R.20251901
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Wstep

Alkohol etylowy jest najpowszechniej stosowana
substancja psychoaktywng w polskiej populaciji,
a jego nadmierne spozycie jest jednym z wiodgcych
probleméw opieki medycznej. Wedtug raportu
z 2023 roku Krajowego Centrum Przeciwdzialania
Uzaleznieniom (KCPU) wsrdéd Polakéw prawie
80% osob w grupie wiekowej 15-64 lat pito alkohol
w ciggu ostatniego roku, a jego spozycie w 2022
roku wynosito 9,37 litra (I) w przeliczeniu na 100%
etanolu na jednego mieszkanca [1]. Spozywanie
alkoholu niesie za sobg szerokie spektrum zabu-
rzen neurologicznych, miedzy innymi alkoholowy
zespol abstynencyjny (AZA). AZA jest schorzeniem
czesto spotykanym wsrdd pacjentéw na szpitalnych
oddziatach ratunkowych. Jest to zwiazane z nagtym
zaprzestaniem spozywania alkoholu spowodowa-
nym hospitalizacja. Szacuje si¢, Ze nawet polowa
0s6b wykazujacych zaburzenia zwigzane ze spozy-
waniem alkoholu moze do$wiadczy¢ AZA o réznym
nasileniu [2]. Ciezki zespo6t abstynencyjny moze by¢
powiklany napadami drgawkowymi, majaczeniem
alkoholowym, czy tez ostra halucynoza i moze ponad
dwukrotnie wydluzy¢ hospitalizacje na oddziale
intensywnej terapii [3]. Za terapie pierwszego rzutu
AZA uwazane sg benzodiazepiny - agoni$ci recep-
torow GABA. Istnieja jednak pacjenci, ktérzy sa
oporni na benzodiazepiny, lub wymagaja ich wyso-
kich dawek, co moze doprowadzi¢ do niewydolnosci
oddechowej [4]. Z tego powodu poszukiwane sg
opcje leczenia uzupelniajacego, ktore umozliwityby
redukcje stosowanych dawek benzodiazepin. Jedna
z takich propozycji jest deksmedetomidyna dziata-
jaca na autonomiczny uklad nerwowy.

Alkoholowy zespét abstynencyjny

AZA jest stanem zaburzen somatycznych i psy-
chicznych zwigzanych z naglym przerwaniem spo-
zywania alkoholu najcze$ciej dotykajacym osoby
wykazujace spektrum zaburzen zwiazanych ze spo-
zywaniem alkoholu, takich jak zwi¢kszona tolerancja
czy uzaleznienie [5]. Objawy zespolu abstynencyjnego
w tym przypadku moga wystapi¢ nawet pomimo obec-
noécialkoholu we krwi [6]. Nalezy jednak pamieta¢, ze
u 0sOb nieuzaleznionych zespdt abstynencyjny moze
si¢ rozwing¢ juz po kilku dniach systematycznego
picia alkoholu.
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Alkohol etylowy dziata depresyjnie na osrodkowy
uktad nerwowy (OUN) poprzez stymulacje hamu-
jacych szlakéw GABA-ergicznych. Ostre naduzycie
alkoholu powoduje wzrost kwasu gamma aminoma-
stowego (GABA) powodujac obnizong pobudliwos¢
OUN i sedacj¢. Przewlekle picie alkoholu powoduje
réwniez spadek liczby receptoréw GABA-ergicznych
(regulacja w dot) sprawiajac, ze do osiagnigcia poréw-
nywalnego efektu potrzebne sg coraz wigksze dawki
alkoholu, doprowadzajac do uzaleznienia. Nadmierne
pobudzanie szlakéw hamujacych prowadzi tez do
rozregulowania poziomu glutaminianu, ktéry dziata
pobudzajaco na OUN [3,7]. Przewlekle spozywa-
nie alkoholu prowadzi do wzrostu receptoréw dla
glutaminianu (regulacja w gore) oraz endogennego
glutaminianu w celu zachowania homeostazy miedzy
szlakami hamujacymiipobudzajacymi. Nagle zaprze-
stanie picia alkoholu lub jego ograniczenie, powoduje
spadek poziomu przekaznika GABA doprowadzajac
do przewagi glutaminianu, ktéry jest odpowiedzialny
za nadaktywno$¢ OUN obserwowang w AZA i obja-
wiajaca sie obnizeniem progu drgawkowego, wzrostem
napiecia mi¢$niowego, czy zaburzeniami $wiadomosci
w ciezkim przebiegu [3,8,9]. Rezultatem dominacji
glutaminianu jest rowniez nadmierna aktywnos¢
uktadu wspoélczulnego prowadzaca do wzrostu
ci$nienia, hipertermii, nadmiernej potliwosci oraz
tachykardii [7,9].

Homeostaza zachowana

(osoba niepijaca alkoholu) GARA = ElEmINED
Jednorazowe naduzycie o
oo 4 cABA > glutaminian
Przewlekte naduzywanie .
alkoholu fGABA = glutamlnlanf
Alkoholowy zesp6t -
abstynencyjny GABA < glutaminian f
Rycina 1. Stosunek pozioméw przekaznika GABA

i glutaminianu w OUN w wybranych
sytuacjach klinicznych.

The ratio of the transmitter GABA
and glutamate in the CNS in a selected
situation.

Figure 1.
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Objawy zespolu abstynencyjnego pojawiaja si¢
typowo w ciagu 6-12 godzin, osiggajac najwigksze
nasilenie po 72 godzinach i ustepuja w ciagu 5-7 dni
od rozpoczecia abstynencji [2,9]. AZA najcze$ciej
prezentuje sie jako zespdt fagodnych objawéw, takich
jak bél gtowy, dyskomfort w jamie brzusznej, niepokoj
czy bezsenno$¢. Objawy te moga nasilac si¢ prowadzac
do halucynacji wzrokowych lub stuchowych, czy napa-
déw drgawkowych. Najciezsza forma alkoholowego
zespolu abstynencyjnego jest majaczenie alkoholowe
(delirium tremens), ktére objawia si¢ dezorientacja,
hipertermia, podwyzszonym ci$nieniem tetniczym,
nadmiernym poceniem si¢, napadami drgawkowymi
ihalucynacjami [8]. Majaczenie alkoholowe wystepuje
w okolo 3-5% przypadkow AZA, a ryzyko jego wysta-
pienia jest najwicksze w 3-8. dobie od zaprzestania
picia alkoholu [8]. Zespotom abstynencyjnym moze
towarzyszy¢ zjawisko zaostrzania si¢ wraz z kolejnym
epizodem (kindling), co ttumaczone jest zwiekszong
wrazliwo$cig neuronéw na bodzce farmakologiczne.
Dodatkowo rosnie nasilenie glodu alkoholowego,
a maleje odpowiedz na leczenie [10].

Klasyfikacja alkoholowego zespotu
abstynencyjnego

Kryteria rozpoznania alkoholowego zespotu
abstynencyjnego oraz jego powiklanych postaci sa
okres$lone w migedzynarodowych klasyfikacjach cho-
réb ICD-10, ICD-11 oraz w amerykanskim DSM-5.
Zawieraja one liste podobnych objawoéw, ktore zostaly

Tabela I.
Table I.
[11]

wymienione w tabeli 1. na przykladzie klasyfikacji

ICD-10. Kluczowym kryterium koniecznym do

stwierdzenia AZA jest przerwanie lub ograniczenie

spozywania alkoholu po okresie dlugotrwalego picia
lub w duzych ilosciach. Warto réwniez zweryfikowaé
nawyKki pacjenta zwiazane z piciem alkoholu do czego
przydatne moga by¢ zestawy pytan takie jak test CAGE

(Cut down-Annoyed-Guilty-Eye opener) lub AUDIT

(Alcohol Use Disorders Identification Test).

Oprocz odpowiedniej klasyfikacji objawdw i dia-
gnozy AZA, konieczna jest rdbwniez ocena nasilenia
objawdw i ryzyka wystapienia powiktanego AZA, co
umozliwia ocene zasadnosci i wybor odpowiedniej
terapii farmakologicznej. Ocene¢ nasilenia objawow
AZA mozna okresli¢ wykorzystujac szeroko uzywang
skale The Clinical Institute Withdrawal Assessment for
Alcohol revised (CIWA-Ar) uwzglednia 10 czynni-
kéw, do ktorych nalezg: nudnos$ci i wymioty, drzenia,
potliwo$¢, niepokoj, pobudzenie, omamy dotykowe,
wzrokowe i stuchowe, bol glowy oraz orientacja allo-
iautopsychiczna [12]. Suma punktéw (pkt) odpowiada
nasileniu objawéw AZA:

- <8 pkt - tagodny przebieg,

- 8- 15 pkt - umiarkowany przebieg,

- > 15 pkt - ciezki przebieg, ktory moze by¢ tez pre-
dyktorem dla powiklan majaczeniem alkoholo-
wym.

U pacjentéw, ktdrzy uzyskali ponizej 8-10 pkt
zazwyczaj nie wystepuje konieczno$¢ terapii farma-
kologicznej, a objawy ustepuja samoistnie. Terapia
farmakologiczna moze by¢ wskazana u pacjentow

Kryteria rozpoznania alkoholowego zespotu abstynencyjnego (F10.3) wedlug klasyfikacji ICD-10 [11]
Criteria for diagnosing alcohol withdrawal syndrome (F10.3) according to the ICD-10 classification

w duzych ilosciach

1 Aktualne przerwanie lub ograniczenie picia alkoholu po okresie czestego, diugotrwatego i/lub

Wystagpienie 3 z nastepujgcych objawow:
drzenie jezyka, powiek i wyciggnietych rgk
pocenie sig, nudnosci lub wymioty

pobudzenie psychoruchowe

bol gtowy

bezsennosc¢

zte samopoczucie lub ostabienie

tachykardia i/lub podwyZzszone cisnienie tetnicze

przemijajgce omamy lub iluzje wzrokowe, dotykowe lub stuchowe
i napady drgawkowe toniczno-kloniczne (grand mal)

W[NNNNNNNNNN
—IJQ"T0 Q0T

zaburzen zachowania

Objawow nie mozna wyjasni¢ wystepowaniem zaburzen somatycznych, niezwigzanych z piciem
alkoholu lub uzywaniem innych substancji psychoaktywnych, innych zaburzen psychicznych lub

abstynencyjnego z majaczeniem

4 Jesli wystepujg objawy majaczenia, wtasciwe jest rozpoznanie alkoholowego zespotu
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z wynikiem 8-15 pkt., aby zminimalizowa¢ ryzyko
powiklan, natomiast wynik powyzej 15 pkt. jest
silnym wskazaniem do rozpoczecia terapii. Ocene
wedtug skali CIWA-Ar nalezy wielokrotnie powta-
rza¢ w trakcie hospitalizacji w celu oceny skutecz-
no$ci wprowadzonego leczenia. Skala CIWA-Ar
mimo powszechnego stosowania ma réwniez
swoje ograniczenia. Jest to narzedzie subiektywne

i wylacznie opisowe. Badanie wedlug skali nalezy

uzupelni¢ o badanie fizykalne. Niekiedy moga

by¢ to jedyne dane mozliwe do uzyskania, kiedy
pacjent cierpi na zaburzenia §wiadomosci. Do tego
przydatna moze okazac si¢ skala AWS (The Alcohol

Withdrawal Scale), ktéra nie wymaga partycypacji

pacjenta [13,14]. Symptomy brane pod uwage podzie-

lone s3 na dwie grupy - S odpowiadajaca objawom
pochodzenia somatycznego i M odpowiadajaca
objawom psychicznym:

- grupa S: tetno, rozkurczowe ci$nienie krwi, tem-
peratura ciala, czesto$¢ oddechdéw, potliwosé,
drgawki,

- grupa M: pobudzenie, kontakt z otoczeniem,
orientacja allo- i autopsychiczna, omamy (wzro-
kowe, dotykowe i stuchowe), niepokdj [13].
Klasyfikacja opiera si¢ na liczbie punktéw przyzna-

wanych za nasilenie nieprawidlowoséci w ocenianych

parametrach. AZA okresla si¢ tagodnym, jesli pacjent
otrzyma nie wiecej niz 5 pkt, érednim - 6-9 pkt, a cigz-

kim - 10 lub wiecej pkt. [13].

Istotna jest rowniez ocena czynnikéw ryzyka
predysponujaca do ciezkiego przebiegu AZA.
Przydatnymi narzedziami w tym zakresie sa skale
PAWSS (Prediction of Alcohol Withdrawal Severity
Scale) oraz LARS (Luebeck alcohol withdrawal risk
scale) [15,16]. Do waznych czynnikéw ryzyka naleza:
poprzednio wystepujace epizody AZA, towarzyszace
uzywanie lekéw dzialajacych depresyjnie na OUN
(benzodiazepiny, barbiturany) oraz substancji nielegal-
nych, wysokie stezenie alkoholu we krwi w momencie
przyjecia, pobudzenie wspolczulne (wzrost cisnienia,
tetna, temperatury ciata), wynik >10 w skali CTWA-Ar,
towarzyszace choroby, szczegdlnie watroby oraz zalez-
no$¢ od alkoholu [14,15]. Ostatnie badania wykazaly
réwniez zwigzek parametréw biochemicznych takich
jak podwyzszony odczyn Biernackiego (OB) i obnizona
liczba plytek krwi z tendencja do ciezkiego przebiegu
AZA [17]. Za najwazniejszy czynnik ryzyka uznawane
sa poprzednie epizody AZA powiklane napadami
drgawkowymi [15.]
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Deksmedetomidyna - mechanizm dzia-
tania i zastosowania w medycynie

Deksmedetomidyna jest substancja z grupy
a2-agonistow zatwierdzong przez Food and Drug
Administration (FDA) w 1999 roku, a wprowadzona
w Polsce w 2002 roku [18,19]. Pierwszym zastosowa-
niem deksmedetomidyny zaakceptowanym przez FDA
byla krotkotrwala (ponizej 24 h) sedacja stosowana
dozylnie na oddzialach intensywnej terapii, wylacznie
u pacjentow zaintubowanych. Z czasem zastosowanie
deksmedetomidyny rozszerzylo si¢. W 2008 r. zaczeto
ja zalecac takze w okresie okolooperacyjnym, za czym
przemawialy jej dziatania wyciszajace ukiad wspot-
czulny, zmniejszajace zapotrzebowanie na opioidy
i srodki usypiajace w okresie przedoperacyjnym oraz
dziatania redukujace odpowiedz endokrynna i hemo-
dynamiczna zwiazang z zabiegiem chirurgicznym [20].

Deksmedetomidyna jest a2-agonista o wysokiej
selektywno$ci wobec receptordw a2. Selektywnos¢é
deksmedetomidyny jest znacznie wigksza niz starszego
$rodka z tej samej grupy, czyli klonidyny (stosunek
a2:al wynosi odpowiednio 1620:1 vs. 220:1) [20].
Receptory a2, ktére s celem dzialania deksmedeto-
midyny znajduja si¢ w wiekszo$ci na bionie presynap-
tycznej neurondw. Ich aktywacja moduluje uwalnianie
noradrenaliny oraz adenozynotréjfosforanu (ATP) na
zasadzie sprze¢zenia zwrotnego ujemnego. Efekt dziata-
nia pobudzonych receptoréw a2 rézni si¢ w zaleznosci
od ich lokalizacji. Receptory te wystepuja zaréwno
w o$rodkowym jak i obwodowym ukladzie nerwowym,
ale tez w ukladzie autonomicznym, $cianach naczyn
krwiono$nych, na ptytkach krwi oraz komérkach
roznych narzadoéw, takich jak watroba, trzustka czy
nerki [18,21].

Deksmedetomidyna wykazuje dziatanie sedujace
wynikajace z pobudzania receptoréw a2 w neuronach
miejsca sinawego pnia moézgu. Dziala ona uspokajajaco,
redukuje niepokdj, a przy tym umozliwia zachowanie
$wiadomego kontaktu z otoczeniem [21]. Sen promo-
wany przez deksmedetomidyne przypomina fizjolo-
giczny, a pacjenci mogg zosta¢ z niego tatwo wybudzeni
zachowujac zdolno$¢ do wykonywania zadan fizycz-
nych jak i intelektualnych [20,22]. Jednoczesnie,
w przeciwienstwie do wielu innych lekéw sedujacych
takich jak benzodiazepiny, czy propofol, deksmedeto-
midyna nie wywotuje niewydolnosci oddechowej ani
majaczenia [21,23,24]. Dodatkowym atutem desmede-
tomidyny jest jej dziatanie analgetyczne, ktore wynika
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z dzialania na rdzen kregowy skutkujace depolary-

zacja interneuronéw oraz hamowaniem uwalniania

miedzy innymi substancji P i glutaminianu [20,21].

Deksmedetomidyna wykazuje réowniez dziatanie

obwodowe, do ktérego zalicza sie efekty hemodyna-

miczne, takie jak bradykardia oraz spadek ci$nienia
krwi. W wiekszych stezeniach natomiast dochodzi do

wazokonstrykcji prowadzacej do nadcisnienia [20].
Od 1990 roku, kiedy deksmedetomidyna zostala

po raz pierwszy zsyntezowana jej zastosowania roz-
szerzyly sie. Oficjalnymi wskazaniami do stosowania
deksmedetomidyny, zgodnymi ze wskazaniami sugero-
wanymi przez FDA, wymienionymi w charakterystyce
produktu leczniczego sa:

- sedacja dorostych pacjentow w Oddziale
Intensywnej Opieki Medycznej (OIOM) wyma-
gajacych nie glebszego poziomu sedacji niz pobu-
dzenie w reakcji na glos,

- sedacja nie zaintubowanych pacjentéw przed i (lub)
podczas procedur diagnostycznych oraz zabiegdéw
chirurgicznych wymagajacych sedacji [25].
Wzrosta tez liczba zastosowan “off label”, do

ktorych zalicza si¢ terapi¢ bezsenno$ci na Oddziale

Intensywnej Terapii, zapobieganie majaczeniu, uzu-

pelniajaca terapie przeciwbolows oraz terapie alkoho-

lowego zespotu abstynencyjnego [26].

Deksmedetomidyna jako terapia
dodatkowa w alkoholowym zespole
abstynencyjnym

Za pierwsza linie leczenia AZA uwazane sa leki
z grupy benzodiazepin. Ich stosowanie powinno by¢
jednak zwigzane z duzg ostrozno$cia u pacjentow cier-
piacych na zaburzenia zwigzane ze spozywaniem alko-
holu, a szczegdlnie z ciezka postaciag AZA. Stosowanie
benzodiazepin zwigzane jest z dawkozaleznymi
efektami ubocznymi, do ktérych nalezg niewydolno$é
oddechowa, zaburzenia §wiadomosci i majaczenie. Co
wiecej, wérod pacjentow przewlekle naduzywajacych
alkohol powszechnie wystepuje zjawisko tolerancji na
benzodiazepiny, co sprawia, ze konieczne jest stoso-
wanie wysokich dawek, ktore zwiekszaja toksycznosé
leczenia [27]. Z tego powodu coraz wigcej mowi sie
o alternatywach i mozliwosciach leczenia wspomaga-
jacego, ktore mogtyby zminimalizowaé niekorzystne
efekty benzodiazepin.

Jedna z badanych opcji leczenia jest deksmede-
tomidyna. Badania dowodzg, ze jednym ze skutkow
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dzialania deksmedetomidyny jest istotna redukcja
zapotrzebowania pacjentéw na benzodiazepiny
[28-32]. W przeprowadzonych badaniach byta poda-
wana zwykle w stalym wlewie dozylnym w dawkach
0,2-1,5 pg/kg/h. W badaniu przeprowadzonym przez
Crispo AL.1 wsp. poréwnano grupe pacjentow otrzy-
mujacych ciggly wlew dozylny benzodiazepin (grupa
kontrolna) do grupy otrzymujacej deksmedetomidyne
[31]. W grupie kontrolnej w ciggu catego leczenia
kazdy pacjent otrzymal $rednio 160,4 mg benzodia-
zepin w przeliczeniu na lorazepam, a w grupie leczo-
nej deksmedetomidyna dawka ta wynosita 10,8 mg.
Co ciekawe, u 32% pacjentdéw z grupy otrzymujacej
deksmedetomidyne nie bylo koniecznoséci doraznego
stosowania benzodiazepin. W grupie kontrolnej,
natomiast 100% pacjentéw otrzymato dodatkowe
dawki benzodiazepin [31]. Mueller SW i wsp. pordw-
nuje dwie dawki deksmedetomidyny (0,4 ug/kg/h =
dawka niska; 1,2 ug/kg/h = dawka wysoka) do grupy
kontrolnej, ktéra otrzymywala placebo [29]. Dawka
wysoka cechowala si¢ wiekszg skutecznoscia leczenia
- dobowe zapotrzebowanie na doraznie stosowany
lorazepam u pacjentéw w tej grupie wynosito srednio
14,8 mg, w poréwnaniu do 28,5 mg w przypadku
grupy otrzymujacej dawke niska. W grupie kontro-
Inej pacjenci przyjeli srednio 77,1 mg lorazepamu
w ciggu doby. Catkowita dawka lorazepamu z 7 dni
nie réznila si¢ istotnie pomiedzy trzema grupami.
W grupie pacjentéw otrzymujacych wysoka dawke
deksmedetomidyny zaobserwowano wigksze zmiany
hemodynamiczne. Obnizenie tetna o >20 skurczy/
minute wystapilo u 87,5% pacjentow z wysoka dawka,
37,5% w przypadku niskiej dawki, a 20% w grupie
kontrolnej [29]. Oprécz wpltywu na dawkowanie
benzodiazepin, deksmedetomidyna wykazala takze
ograniczenie koniecznos$ci doraznego stosowania
haloperidolu w stosunku do pacjentéw otrzymujacych
benzodiazepiny w monoterapii [28,30]. W przypadku
koniecznosci zastosowania haloperidolu sedacja dek-
smedetomidyng pozwalala tez obnizy¢ jego $rednia
dawke nawet o prawie 47% w stosunku do dawki sprzed
rozpoczecialeczenia [28,31,33]. W badaniu Crispo AL
i wsp. zaobserwowano znaczne roznice w calkowitej
dawce haloperidolu, ktéra wynosila $rednio 28,6 mg
dla grupy otrzymujacej benzodiazepiny i 6,2 mg dla
grupy przyjmujacej deksmedetomidyne. Konieczne
dawki olanzapiny takze réznity si¢ pomiedzy grupami
wynoszac odpowiednio 11,6 mgi 2,5 mg, a roznica ta
byla istotna statystycznie [31].
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Obnizenie dawek benzodiazepin po sedacji dek-
smedetomidyng moze potencjalnie pozwoli¢ na ograni-
czenie konieczno$ci intubacji pacjentéw, co jest jednym
z najistotniejszych czynnikéw przemawiajacych za
poglebianiem wiedzy na temat jej zastosowania w AZA.
Istniejg doniesienia naukowe, ktére potwierdzaja
te zalezno$¢ [34,35]. W badaniu przeprowadzonym
przez Ludtke KA i wsp. poréwnano grupy pacjentow
leczonych ciagtym wlewem deksmedetomidyny z grupa
pacjentéw, ktérym podawano benzodiazepiny i/lub
propofol (grupa kontrolna) [34]. Wyniki badan poka-
zaly, Ze pacjenci otrzymujacy deksmedetomidyne byli
istotnie rzadziej poddawani intubacji w poréwnaniu
do grupy kontrolnej (odpowiednio 13,3% vs. 58,8%
pacjentow). Jesli natomiast zaistniata konieczno$é
intubacji w przypadku pacjentéw w grupie badanej
czas do ekstubacji byt istotnie krétszy niz w grupie
kontrolnej (odpowiednio 22,8 vs. 97,6 h). Przyczynilo
sie to takze do obnizenia czasu pobytu na Oddziale
Intensywnej Terapii, ktéry wynosit $rednio 5,7 doby
dla grupy leczonej deksmedetomidyna i 10 déb dla
grupy kontrolnej [34].

Badanie przeprowadzone przez Lizotte R] i wsp.
poréwnato dziatanie deksmedetomidyny do propofolu,
ktéry rowniez uwazany jest za przydatny srodek w kon-
troli symptomoéw AZA [33]. Lacznie przeanalizowano
karty 41 pacjentéw - 34 z nich bylo leczonych deksme-
detomidyna, a 7 propofolem. Kluczowymi danymi
analizowanymi przez zespdt badawczy byly dawko-
wanie benzodiazepin i haloperidolu, konieczno$é¢
intubacji, czas mechanicznego wspomagania oddechu
oraz dtugos¢ pobytu na Oddziale Intensywnej Terapii.
W przypadku obu grup nastgpilo istotne obnizenie
dobowej dawki dla benzodiazepin i haloperidolu po
wdrozeniu terapii, bez istotnych réznic miedzy tera-
piami deksmedetomidyng i propofolem. Co ciekawe,
w przypadku grupy leczonej deksmedetomidyng odno-
towano mniejszg konieczno$¢ intubacji w stosunku do
grupy leczonej propofolem (odpowiednio 14,7% vs.
100% pacjentéw). Czas mechanicznego wspomagania
oddechu byt krétszy dla grupy otrzymujacej deksme-
detomidyne (19,9 vs. 97,6 h). Nie wptynelo to jednak na
$redni czas pobytu pacjentéw na Oddziale Intensywnej
Terapii, ktory byt podobny dla obu grup [33].

Rozpoczecie leczenia deksmedetomidyng zwia-
zane jest z redukcja objawéw AZA i obnizeniem
wyniku w skali CIWA-Ar, ktéry w jednym z badan
osiagnal redukcje nawet o 6 punktéw w ciagu doby
[36]. Istotnym punktem dziatania deksmedetomidyny
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jestjej wplyw na ukiad krazenia. Ze wzgledu na pobu-
dzanie receptoréw alfa-2 deksmedetomidyna obniza
napiecie uktadu wspoétczulnego, ktdry jest nadmiernie
pobudzony w trakcie AZA. Tym samym redukuje
nadci$nienie i spowalnia prace serca. W retrospek-
tywnym badaniu przeprowadzonym przez Rayner SG
i wsp. w grupie skladajacej si¢ z 20 pacjentéw doklad-
nie przeanalizowano wplyw deksmedetomidyny
na parametry ukladu krazenia poréwnujac wyniki
przed i po wdrozeniu leczenia. Wykazano, ze staly
wlew dozylny deksmedetomidyny w trakcie leczenia
AZA moze zredukowal czestos¢ skurczéw serca
o prawie 23% (z 102,8 uderzen/min do 79,3 uderzen/
min) [28]. Zredukowany zostat tez czas, w ktérym
tetno pacjentéw wynosifo > 100 uderzen/min o 82%.
Podobny efekt obserwowany jest w terapii nadcisnienia
w przebiegu AZA. Po podaniu deksmedetomidyny
zauwazono spadek ci$nienia skurczowego krwi o 9,6%
(ze 140,2 mmHg do 126,7 mmHg). Ponadto, zwigzane
to bylo z redukcja czasu wystepowania u pacjentow
ci$nienia skurczowego krwi > 140 mmHg o ponad
42% [28].

Na poczatku 2020 roku American Society of
Addiction Medicine (ASAM) wydata zaktualizo-
wane wytyczne dotyczace postepowania w alkoho-
lowym zespole abstynencyjnym [10]. Wytyczne te
uwzgledniaja stosowanie deksmedetomidyny, ktéra
zalecana jest jako leczenie wspomagajace dodawane
do benzodiazepin w celu kontroli hiperaktywnosci
autonomicznego ukiadu nerwowego oraz niepokoju
w przypadku niewystarczajacej skutecznosci terapii
benzodiazepinami. Deksmedetomidyna nie powinna
by¢ natomiast stosowana w monoterapii. Dodatkowym
wskazaniem do stosowania deksmedetomidyny jest
oporny na benzodiazepiny AZA. Podkreslona jest
jednak konieczno$¢ monitorowania rytmu serca, ze
wzgledu na zwiekszone ryzyko bradykardii podczas
terapii deksmedetomidyna [10].

Skutki uboczne deksmedetomidyny

Najczestszym dzialaniem niepozadanym zwia-
zanym ze stosowaniem deksmedetomidyny jest bra-
dykardia. Ryzyko wystapienia bradykardii waha si¢
miedzy 10% a 30% [37]. Moze by¢ ono jednak nizsze dla
pacjentdw z AZA, ze wzgledu na wyjsciowo przyspie-
szony rytm serca i podwyzszone ci$nienie wynikajace
z patofizjologii tego schorzenia. WcigZz natomiast obser-
wuje sie osoby z bradykardia, ktore niekiedy wymagaja
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odstawienia terapii [36]. Ryzyko to jest istotnie wieksze,
jesli dawka deksmedetomidyny przekracza 0,7 pg/
kg/h [38]. Réwnie czesto zauwazanym dzialaniem
niepozadanym deksmedetomidyny jest hipotensja
[30,33]. Stosowanie deksmedetomidyny moze by¢ tez
zwigzane z hipertensja, migotaniem przedsionkéw oraz
hipoksja, a przy przedawkowaniu moze prowadzi¢ do
bloku przedsionkowo-komorowego drugiego stopnia
[18]. Ryzyko wystapienia efektéw ubocznych moze by¢
zminimalizowane poprzez ograniczenie lub pominie-
cie poczatkowej dawki nasycajacej, gdyz znaczna czes$é
powiklan wystepuje krotko po rozpoczeciu terapii [18].

Istnieja niejednoznaczne doniesienia dotyczace
wplywu deksmedetomidyny na czas hospitalizacji.
Na przyktad, w badaniu przeprowadzonym przez Beg
M i wsp. zauwazono istotnie statystycznie wydluzony
czas hospitalizacji pacjentéw otrzymujacych terapie
skojarzong benzodiazepin z deksmedetomidyna
w poréwnaniu do pacjentéw przyjmujacych wylacznie
benzodiazepiny (odpowiednio 8,9 doby vs. 4,7 doby)
[36]. Nie jest to jednak potwierdzone przez wiele badan,
z ktorych niektére wykazuja nawet istotne skrocenie
czasu spedzonego na szpitalnym oddziale na korzy$é
terapii deksmedetomidyna [30,34]

Podsumowanie

Deksmedetomidyna uwazana jest za obiecu-
jacy $rodek w kontroli objawdw AZA. Istnieje wiele
doniesien naukowych wskazujgcych na jej korzystne
dziatanie zwigzane z ograniczeniem zapotrzebowania
na benzodiazepiny, zminimalizowaniem konieczno$ci
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