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CEL: U pacjentéw z samoistnym krwotokiem $rédmoézgowym czesto we wczesnym okresie
choroby dochodzi do powiekszania sie ogniska krwotocznego, co w konsekwencji moze prowadzi¢
do pogorszenia stanu funkcjonalnego lub $mierci chorego. Celem tego przegladu jest
podsumowanie aktualnych, opartych na dotychczas zebranych dowodach i doswiadczeniu, opcji
postepowania, majgcych na celu zapobieganie lub ograniczenie tego powikfania.

METODY: Wykorzystujac baze Medline i dodatkowe, zwigzane z tym tematem artykuty,

dokonano przegladu pismiennictwa, obejmujacego ostatnie 10 lat, dotyczacego préb
ograniczenia powigkszania samoistnego krwotoku $rédmdézgowego. W oparciu o uzyskane
dowody, aktualne wytyczne i wtasna praktyke kliniczng, autorzy tego opracowania zebrali zaréwno
zgodne, jak i niezgodne dane. Byty one podzielone w zaleznosci od sposobu postepowania
chirurgicznego badz zachowawczego, omawiane i oceniane pod wzgledem spodziewanych
korzy$ci, potencjalnego ryzyka i wartosci praktycznej. Na koncu, przedstawiono w zarysie
obiecujace propozycje na przysztose.

WYNIKI: Mimo ograniczonej liczby zgodnych dowodoéw, wyniki niektérych waznych badan
dostarczyty danych na temat czynnikdéw ryzyka ekspansji samoistnego krwiaka srédmaoézgowego,
wskazujgc metody leczenia ukierunkowanego na te wtasnie czynniki. Prowadzone duze badania
rzucity $wiatto na cztery gtéwne elementy postepowania, majacego na celu zapobieganie
narastaniu zmian krwotocznych: leczenie chirurgiczne krwiaka, redukcja cisnienia tetniczego
krwi, leczenie koagulopatii i zaburzen krzepniecia spowodowanych stosowaniem lekow
przeciwkrzepliwych, stosowanie srodkéw hemostatycznych. Wyniki byty w wiekszosci
rozczarowujace, ale pozwolity na zrozumienie aspektéw nowych badan. Przyszte strategie
postepowania obejmujg potaczenie leczenia chirurgicznego i zachowawczego oraz zastosowanie
Srodkow neuroprotekecyjnych.

PODSUMOWANIE: Ograniczenie krwotoku srodmdzgowego we wczesnym okresie choroby jest
niezwykle wazne, poniewaz wtdrne narastanie objetosci krwiaka prowadzi do pogorszenia
przebiegu choroby i zgonu. Chociaz istnieje kilka wskazan do leczenia neurochirurgicznego,
wyniki leczenia nieoperacyjnego, takiego jak redukcja cignienia krwi i normalizacja parametréow
krzepniecia, wydajg sie korzystne. Rutynowe stosowanie czynnikéw krzepniecia, poza
przypadkami samoistnego krwotoku srodmdézgowego spowodowanego stosowaniem doustnych
lekéw przeciwkrzepliwych, nie moze by¢ obecnie rekomendowane. To samo dotyczy przysztych
metod leczenia, jak potgczenie metod chirurgicznych i leczenia zachowawczego oraz leczenia
neuroprotekcyjnego.

SLOWA KLUCZOWE: ekspansja krwiaka, powiekszanie sie krwiaka srédmdzgowego, krwotok
$rédmadzgowy, nawrot krwawienia, koncowy wynik leczenia
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rebral hemorrhage, SICH) stanowi okoto 15% wszyst-

kich przypadkéw udaru moézgu i chociaz Smiertelnosé
7 nim zwigzana zmniejszyta si¢ w ciggu ostatnich 10 lat, nadal
wynosi ona okolo 20-30% w okresie 3 miesiecy. Objetos¢
ogniska krwotocznego na poczatku choroby, dalsze jego po-
wickszanie si¢ i przebicie do uktadu komorowego okazaty sie
niezaleznymi czynnikami predykcyjnymi niekorzystnego
przebiegu choroby,? a powiekszanie sie rozmiaru krwiaka
(definiowane przez Brotta i wsp., patrz dalej) bylo réwniez
czynnikiem ryzyka wczesnego pogorszenia stanu neurolo-
gicznego.> Obserwacje te wskazuja, Ze wczesne powieksza-
nie si¢ krwotoku ma istotne znaczenie kliniczne. Wzrost
objetosci krwiaka jest czestym powiklaniem samoistnego
krwawienia sSrodmozgowego, obserwowanym w ponad 70%
przypadkow i definiowanym jako jakikolwiek wzrost objeto-
Sci tkankowej lub przebicie do uktadu komorowego. Brott
i wsp. wykazali, ze w wigkszosci przypadkow, to jest w 26%,
do powigkszenia si¢ ogniska krwotocznego (definiowanego
jako wzrost >33% objetosci krwiaka stwierdzanej w badaniu
tomografii komputerowej w chwili przyjecia chorego do szpi-
tala) dochodzi w ciggu 4 godzin od wystgpienia objawow cho-
roby, podczas gdy w kolejnych 12% przypadkéw do narastania
krwotoku dochodzi w ciggu nastepnych 21 godzin. Obserwa-
cje te sugeruja, ze do powiktania tego dochodzi we wezesnym
okresie choroby i w celu jego wykrycia konieczne jest wyko-
nywanie na tym etapie kontrolnych badan tomograficznych.
Opinie te potwierdzaja wyniki innych badan prospektywnych,
ktore wykazaly rzadsze narastanie zmian krwotocznych
w pozniejszym okresie choroby (tab. 1). Chociaz w badaniach
tych stosowano t¢ samg definicje powigkszenia si¢ ogniska
krwotocznego, roznily si¢ one jednak w kilku punktach, na
przyktad pod wzgledem okna czasowego wiaczenia do bada-
nia, czasu wykonywania kontrolnego badania TK, wielkoSci
proby i sposobu obnizana cisnienia krwi.3”

Patofizjologia wczesnego rozprzestrzeniania si¢ ogniska
krwotocznego nie jest dobrze poznana. Nie jest jasne, czy jest
ono skutkiem podkrwawiania, nawrotu krwawienia, czy tez
obu tych zjawisk jednoczesnie. Badano kilka mechanizmow
uszkodzenia mézgu w przebiegu samoistnego krwotoku §rod-

S amoistny krwotok srodmézgowy (spontaneous intrace-

mozgowego (zobacz Xi®), ale wiekszos¢ z nich rozwija sie zbyt
po6zno, aby odpowiadac za wczesne narastanie ogniska krwo-
tocznego. Oprocz uszkodzenia podtrzymujacej i ochronne;j
tkanki, podwyzszone ciSnienie wewngtrzczaszkowe, niedotle-
nienie i zaburzenia funkcji mitochondriéw w obszarze otacza-
jacym ognisko krwotoczne,? szkodliwe czynniki krgzace we
krwi czy obrzek okotoogniskowy,'” moga mie¢ wplyw na na-
czynia i funkcjonowanie bariery krew-mozg. Wyniki badan
przeprowadzonych na zwierzetach i z udzialem ludzi sugeru-
ja zwiazek pomiedzy aktywacja stanu zapalnego (podwyzszo-
ne stgzenie interleukiny 6, czynnika martwicy nowotworu
TNF-0) a niszczeniem skladnikow btony podstawnej, beda-
cych elementem bariery krew-moézg (np. fibronektyny), przez
metaloproteinazy macierzy zewngtrzkomorkowej i powigksza-
niem si¢ rozmiaru krwiaka u chorych z samoistnym krwoto-
kiem srodmoézgowym. 31113 Ponadto nawr6t krwawienia lub
jego utrzymywanie si¢ krwawienie moze by¢ wynikiem zabu-
rzefn krzepnigcia lub stosowaniem lekéw przeciwkrzepli-
wych. 2416 Niewykluczony jest wplyw zaburzen autoregulacji
i niekontrolowanego ciSnienia perfuzji w przypadku nadci$nie-
nia tetniczego, jako wiodacego elementu zwigzanego z dal-
szym krwawieniem, ale dane na ten temat s sprzeczne.

Terminologia i definicja powiekszania
si¢ ogniska krwotocznego

Terminy zwigzane ze zjawiskiem powickszania si¢ krwiaka
u pacjentéw z samoistnym krwotokiem srodmézgowy nie by-
ly w piSmiennictwie stosowane jednolicie. Obejmowaly one
m.in. takie okreSlenia, jak: wzrost, powigkszenie, rozszerze-
nie, rozprzestrzenienie si¢, ponowne krwawienie. Dlatego
autorzy tej pracy definiuja ekspansj¢ krwiaka (hematoma
expansion, HE) jako wszystkie formy rozprzestrzeniania si¢
pierwotnego ogniska krwotocznego, w tym wzrost objetosci
tkanki Srédmiazszowej, zajecie komo6r mozgu (niekoniecznie
zwigzane ze zmiana obj¢tosci tkanki Srodmiazszowej), prze-
mieszczenie lub ponowne krwawienie w obrebie przedziatow
wewngtrzczaszkowych (takich jak przestrzen podpajeczynow-

TABELA 1. POWIEKSZANIE SIE OGNISKA KRWOTOCZNEGO U CHORYCH Z SAMOISTNYM KRWOTOKIEM SRODMOZGOWYM

Autor Brott* Brott* Leira® Mayer® Anderson®
Akronim badania GCNKSS GCNKSS ICH-FVIl faza2b  INTERACT*

Rok publikacji 1997 1997 2004 2005 2008

Liczba pacjentow 103 103 266 120 200

Planowane okno czasowe wtaczenia, godziny 3 3 6+3 3 6

Sredni czas wykonania pierwszego badania TK, 15,06 15,05 6,1,3 2,056 3,06

SD, godziny

Drugie badanie TK w godzinie 4 24 48 24 24

Definicja progresji krwiaka >33% >33% >33% >33% <33% lub 12,5 ml
Odsetek pacjentdéw z progresja krwiaka 26 38 27 32 23

*Grupa badawcza: terapia wedtug wytycznych (National Institute of Neurological Disorders and Stroke Study).

GCNKSS - The Greater Cincinnati/Northern Kentucky Stroke Study.
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kowa), sasiadujacych z miejscem pierwotnego krwotoku.
Autorzy nie uwzglednili jednak w definicji rozwoju obrzeku
wokot ogniska krwotocznego, chociaz zjawisko to moze
odgrywac role w patofizjologii powigkszania si¢ krwiaka.
Wczesng ekspansje ogniska krwotocznego zdefiniowano ja-
ko nastepujgcg w ciagu pierwszych 24 godzin od wystgpienia
samoistnego krwotoku srédmaoézgowego, co stanowi wigk-
sz08¢ wszystkich przypadkow narastania krwiaka. W koricu
okreslono metody ograniczenia ekspansji krwotoku jako
wszystkie czynnosci majace na celu zapobiezenie rozprze-
strzenianiu si¢ krwiaka lub jego ograniczenie. Nie obejmuja
one leczenia jego nastepstw, takich jak obnizanie ciSnienia
srodcezaszkowego, ewakuacja krwiaka, ktore maja na celu je-
dynie zmniejszenie jego objetosci czy oczyszczenie komor
mozgowych.

Definicje te sg stosowane w dalszych czesciach tego arty-
kutu. Niniejszy przeglad skupia sie na zapobieganiu skutkom
wczesnej ekspansji ogniska krwotocznego lub ich tagodze-
niu, a nie na konsekwencjach i powiktaniach krwotoku wy-
stgpujacych powyzej 24 godzin, chociaz maja one istotny
wplyw na rokowanie. W doniesieniu podsumowano czynniki
ryzyka ekspansji ogniska krwotocznego, przedstawiono ak-
tualng wiedz¢ na temat chirurgicznych i zachowawczych spo-
sobOw postepowania w przypadku jej wystapienia oraz zarys
przysztych strategii terapeutycznych.

Ryzyko wczesnej ekspansji ogniska
krwotocznego u chorych

z samoistnym krwotokiem
srodmozgowym

Wyniki kilku mniejszych i wigkszych badan oceniajacych
czynniki predykcyjne progresji ogniska krwotocznego do-
starczyly réznych, zaréwno zgodnych, jak i sprzecznych
danych na temat niektorych parametréw. #1720 W jednym
z badan Broderick i wsp. wykazali, ze czynniki predykcyjne
ekspansji krwiaka moga sie roznic, jezeli nie stosuje sie jed-
nakowych metod oceny zmiany objetosci ogniska krwotocz-
nego.?! Dlatego w niniejszym doniesieniu podsumowano
dane na temat tylko tych czynnikow, ktore zostaly ocenione
na podstawie badan prospektywnych lub randomizowanych
badan kontrolowanych z analiza post hoc, w ktérych stosowa-
no podobne definicje ekspansji ogniska krwotocznego, jako
zdychotomizowany punkt korficowy, obejmujacy powigksze-
nie sie¢ rozmiaréw krwiaka o ponad 33% w poréwnaniu
z warto$cig wyjsciowa, stwierdzong w chwili przyjecia chore-
go do szpitala lub nie (tab. 2). Tabela 2 przedstawia r6zne
czynniki progresji krwawienia i odzwierciedla aktualne, najsil-
niejsze dowody pochodzace z porownywalnych badan. War-
to zauwazyc, ze zaden z tych czynnikéw predykcyjnych nie

TABELA 2. ZWERYFIKOWANE LUB NIEZWERYFIKOWANE CZYNNIKI PREDYKCYJNE POWIEKSZANIA SIE OGNISKA
KRWOTOCZNEGO U CHORYCH Z SAMOISTNYM KRWOTOKIEM SRODMOZGOWYM

Autor Silva"  Leira® Delgado®? Broderick?' Wada®' Sorimachi?® Anderson®  Sansing’” Barras®?  Naidech'
Akronim badania - - - ICH-FVII - - INTERACT ~ CHANT ICH-FVII-2b -
faza 2b (post hoc)  (post hoc)
(post hoc)
Rok publikacji 2005 2004 2006 2007 2007 2007 2008 2009 2009 2009
Liczba pacjentow 183 266 24% 399 39 188 405 268 90 25t
Definicja progresji krwiaka >33%  >33% >33% >33% >33% >20% >33% >33% >33% Ciagta
w poréwnaniu do lub lub lub
z objetoscia wyjéciowa >125ml*  >6ml >12,5 ml
Pierwsze badanie TK 12 12 3 3 3 3 6 6 3 6
do godziny
Drugie badanie TK 48+6  48+6 72 24 24do48 48 24 72 24 40,9
w ciggu godzin [28,2-60]
Dane demograficzne
Wiek Nie - - Nie - - - - - -
Pte¢ Nie - - Nie - - - - - -
Rasa - - - Nie - - - - - -
Masa ciafa - - - Nie - - - - - -
Wywiad chorobowy - - - - - - -
Wywiad dotyczacy - - - Nie - - - - - -
nadcis$nienia
Terapia dodatkowa
Leczenie przeciwptytkowe Nie - - Nie - - - Nie - -
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TABELA 2 CD. ZWERYFIKOWANE LUB NIEZWERYFIKOWANE CZYNNIKI PREDYKCYJNE POWIEKSZANIA SIE OGNISKA

KRWOTOCZNEGO U CHORYCH Z SAMOISTNYM KRWOTOKIEM $SRODMOZGOWYM

Autor Silva"  Leira3 Delgado?2 Broderick?! Wada®! Sorimachi?® Anderson® Sansing’” Barras®? Naidech'

Kryteria neuroradiologiczne

Objetos¢ krwiaka = = = Tak - — _ _ _ _
$rédmozgowego przy
przyjeciu do szpitala

Objetos¢ obwodowe;j Nie - - Nie - - - _ _ _
strefy hipotensyjnej

Wielko$¢ krwotoku - = = Tak — _ _ _ _ _
dokomorowego
w pierwszym badaniu TK

Wielkos$¢ krwotoku Nie - - - - = = - _ _
dokomorowego
w badaniu TK wykonanym
w dowolnym czasie

Spot sign - - - - Tak - = - _ _
Ksztaft = = = = = = = = Nie -
Heterogennosc¢ - - - - - - = - Tak =

densyjnosci obrazu

Kryteria kliniczne
Weczesne pogorszenie - Tak - = = = _ _ _ _
stanu neurologicznego
Stan kliniczny przy Nie - - - = = - _ _ _
przyjeciu
Parametry laboratoryjne
Stezenie glukozy we krwi - - = Nie = - - _ _ _
Stezenie cholesterolu - - - Nie - - — _ _ _
w surowicy
Stezenie kreatyniny - - - Nie = = — — _ _
w surowicy
Stezenie b-dimeru Nie - Takt - - - _ _ _
Obnizona aktywnos¢ - - -
ptytek krwi (<550 ARU)
Markery stanu zapalnego
Leukocyty >11x1000/mm? Nie - - - — = = — _ _
Liczba ptytek, x100/mm?® Nie - - - = = - - _ _

Stezenie fibrynogenu, Nie - - - = = = _ _ _
mg/dl

Stezenie interleukiny 6 Tak - - - - - — _ _ _
>24 pg/ml

Stezenie czynnika martwicy  Nie = = - - = = - — _
nowotworu a. >20 pg/ml

Stezenie metaloproteinazy 9 Nie - - - = = — _ _ _
>140 ng/ml

Stezenie cFN >6 ug/ml Tak - - - - = = - _ _

Czas
Poczatek do pierwszego - - = Tak = _ _ _ _ _
badania TK
Poczatek do wtaczenia Nie - - - = = — _ _ _

Leczenie
Leczenie za pomoca - - - Nie - — _ _ _ _
rEVila
Zmniejszenie cisnienia = = = = = = Tak = = _
krwi

* Odnosi sie do tabeli 1 i definicji kategorycznej zmiany. Czynniki mogty by¢ uznane za korzystne lub niekorzystne w odniesieniu do innych definicji
progresji w badaniu Brodericka.

1 Tylko pacjenci z pierwszym pomiarem objetosci krwiaka srodmdzgowego w ciggu 6 godzin.

1 Podgrupa pacjentéw wstepnie wybranych do badania, u ktérych badanie TK wykonano w ciagu 3 godzin.

ARU - jednostka aktywnosci kwasu acetylosalicylowego (aspiryn activity units), cFN -fibronektyna komorkowa (cellular fibronectin).

Tom 5 Nr 4 2010 » Neurologia po Dyplomie 31

www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie


http://www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie

CHOROBY NACZYNIOWE

Metody ograniczania powigkszania si¢ ogniska krwotocznego

mial wartosci dodatniej w wiecej niz jednym badaniu. Czyn-
niki predykcyjne niezaaprobowane badz niepotwierdzone
w badaniach prospektywnych odnoszg si¢ zaréwno do pa-
cjentow, jak i elementow leczenia (objetosc krwiaka, zajecie
uktadu komorowego, wczesne pogorszenie stanu neurolo-
gicznego, leczenie z uzyciem rekombinowanego czynnika
krzepnigcia VIIa, tagodne leczenie nadciSnienia t¢tniczego),
cech radiologicznych (krotszy odstep miedzy poczatkiem
choroby a wykonaniem pierwszego badania TK, hetero-
gennos¢ gestosci krwiaka w badaniu tomograficznym wyko-
nanym przy przyjeciu pacjenta do szpitala, obecnos¢ punk-
towych wzmacniajacych si¢ ognisk [spot sign] w badaniu
angiografii TK) i parametrow laboratoryjnych (zmniejszona
aktywnos¢ plytek krwi, podwyzszone stezenie interleukiny 6
i fibronektyny komorkowej). Sprzeczne wyniki obserwowa-
no w przypadku podwyzszonego st¢zenia D-dimeréw we
krwil#17:22 | wezesniejszego stosowania preparatéw plytek
krwi. 101424 Ten ostatni element zostal opisany jako czynnik
ryzyka powigkszenia si¢ ogniska krwotocznego u 188 pacjen-
tow z samoistnym krwotokiem Srédmoézgowy leczonych
w ciggu 24 godzin kwasem trakeksamowym i lekami przeciw-
nadciSnieniowymi, doktadny czas wykonania badania tomo-
graficznego nie byt jednak okreslony w tych badaniach.?3
Ponadto wyniki dodatkowego badania retrospektywnego wy-
kazaly, ze rowniez wynaczynienie Srodka kontrastowego w ba-
daniu angiografii TK wykonanym w chwili przyjecia pacjenta
do szpitala (spot sign) stanowi czynnik predykcyjny ekspan-
sji ogniska krwotocznego,?* rozszerzony ostatnio w formie
proponowanej punktacji (spot sign score)?? i aktualnie beda-
cy przedmiotem dalszej oceny przez autoréw doniesienia i in-
nych badaczy.2® Podsumowujac, nalezy podkresli¢, ze wiele
badan oceniajacych czynniki predykcyjne rézni si¢ w tak waz-
nych aspektach, jak czas wykonania pierwszego badania to-
mograficznego, okres obserwacji i definicje progresji ogniska
krwotocznego. Dlatego konieczna jest dalsza systematyczna
i poréwnawcza ocena przydatnosci tych czynnikow, poniewaz
moglaby ona zapobiec op6znieniu wdrozenia odpowiedniej
terapii, a takze wplywac na ocen¢ rokowania lub podejmo-
wanie decyzji o przerwaniu leczenia.

Metody terapeutyczne majgce na celu
ograniczenie ekspansji ogniska
krwotocznego

Metody terapeutyczne majace na celu ograniczenie ekspansji
ogniska krwotocznego mozna podzieli¢ na chirurgiczne i nie-
chirurgiczne, przy czym obie te opcje uzupetniajg si¢ nawza-
jem.

POSTEPOWANIE CHIRURGICZNE

W odniesieniu do ograniczenia rozprzestrzeniania si¢ ogni-
ska krwotocznego, cele interwencji chirurgicznej sg nastepu-
jace: usunigcie zrodia krwotoku, zatamowanie krwawienia
i eliminacja skutkéw dzialania produktéw rozpadu krwi. Wy-
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konanie jedynie zabiegu usuni¢cia krwi przez otwartg kranio-
tomie lub aspiracje stereotaktyczng, czyli redukcja masy
krwiaka, nie moze by¢ traktowana jako metoda ograniczenia
ekspansji krwotoku. Chociaz mozna argumentowac, ze usu-
niecie krwi prowadzi do eliminacji szkodliwych czynnik6éw
nasilajacych dalsze krwawienie, badz umozliwia dostep
do zrodia krwawienia, aspekty te nie byly poddane ocenie
i analizowane w wigkszoSci przeprowadzonych do tej pory
badan dotyczacych chirurgicznego leczenia krwotoku §rod-
moézgowego. Kolejnym problemem jest fakt, ze w wigkszosci
badan dotyczacych leczenia chirurgicznego nie identyfikuje
sie¢ wezesnej ekspansji krwotoku badz tez nie wiacza si¢ wy-
starczajaco wczesnie odpowiedniej liczby pacjentow, aby
mozna bylo wyciggna¢ wnioski na temat ograniczenia roz-
przestrzeniania si¢ krwiaka zgodnie z definicjami przyjetymi
przez autoréw. Morgenstern i wsp. przeprowadzili dwa mate
badania, majace na celu ustalenie wtasciwego czasu przepro-
wadzenia zabiegu interwencyjnego. Pierwsze badanie wykaza-
fo lepsze wyniki leczenia u tych pacjentéw, ktorzy byli
operowani w ciggu 12 godzin od poczatku choroby.?” Jednak
w kolejnym badaniu, z 4-godzinnym oknem czasowym,
stwierdzono wyzszg SmiertelnoS¢ chorych spowodowang
wiekszg czestoscig nawrotu krwawienia.?® Nie jest jednak ja-
sne, czy na wyniki te wptywata wczesna ekspansja ogniska
krwotocznego. Zmniejszenie ciSnienia tkanki petnigcej w tym
wczesnym  stadium  choroby role tamponu, moze
powodowac nawr6t krwawienia. Dlatego niektérzy autorzy
jako obiecujaca alternatywe rozwazaja potaczenie we wcze-
snym okresie choroby leczenia hemostatycznego z leczeniem
chirurgicznym.?? Wyniki badania Surgical Trial in IntraCere-
bral Hemorrhage (STICH), aktualnie najwigkszego prospek-
tywnego badania dotyczacego chirurgicznego leczenia
samoistnego krwotoku srédmoézgowego, w ktorym nie
wykazano korzystnych wynikéw koficowych leczenia opera-
cyjnego, przewyzszajacych skutecznosS¢ postepowania zacho-
wawczego, nie mogg by¢ odnoszone do kwestii ograniczania
wczesnej ekspansji krwawienia. Przy oknie czasowym wyno-
szgcym 96 godzin, Sredni czas od wystgpienia udaru do prze-
prowadzenia zabiegu chirurgicznego u badanych wynosit
30 godzin, czyli przekraczal okres, w ktérym w wiekszoSci
przypadkéw dochodzi do ekspansji ogniska krwotocznego.
Co wiecej, w badaniu tym nie oceniano szczegdlnie narasta-
nia krwotoku, a leczenie chirurgiczne (w 75% przypadkow
metodg kraniotomii) ukierunkowane byto gléwnie na zmniej-
szenie efektu masy i ciSnienia wewngtrzczaszkowego.
Ze wzgledu na podobne okno czasowe, kolejne badanie
STICH-II z udzialem pacjentow z platowym samoistnym
krwotokiem §rodmdézgowym, nie obejmujacym uktadu ko-
morowego mozgu, prawdopodobnie réwniez nie odpowie
na pytanie o skutecznos¢ leczenia chirurgicznego jako meto-
dy ograniczania ekspansji ogniska krwotocznego.3? W odnie-
sieniu do powigkszania si¢ krwiaka bardziej interesujaca
mogtaby by¢ technika chirurgii endoskopowe;j, ktora zmniej-
szalaby ryzyko krwawienia jatrogennego we wczesnej, mniej
stabilnej fazie choroby oraz potaczenie koagulacji saczacych
naczyn z ewakuacjg krwiaka. Niemniej jednak dane na ten
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temat s3 bardzo ograniczone. Wyniki przeprowadzonego
20 lat temu malego prospektywnego badania randomizowa-
nego z udzialem 100 pacjentéw z samoistnym krwotokiem
Srodmozgowym, poréwnujacego skutecznos¢ techniki endo-
skopowej i leczenia zachowawczego, wykazaly lepsze wyniki
konficowe i mniejszg Smiertelnos¢ u chorych leczonych endo-
skopowo w ciggu 48 godzin od zachorowania.3! Ostatnio,
Cho i wsp. wprowadzili skal¢ punktowg dla krwotoku do ja-
der podstawy i oszacowali jej wartos¢ predykcyjng na podsta-
wie oceny wynikow leczenia metodg endoskopowg lub
zachowawczg u 226 pacjentow.3? Autorzy wywnioskowali, ze
Srednia zmodyfikowana warto$s¢ punktowa u pacjentow
z krwotokiem Srodmozgowym, wynoszaca od 2 do 4 (oparta
na punktacji w skali Spiaczki Glasgow, objetosci krwiaka Srod-
moézgowego i obecnosci krwawienia dokomorowego lub wo-
dogtowia) wskazuje na przewage leczenia chirurgicznego
technikg endoskopowa pod wzgledem poprawy funkcjonal-
nej czy redukcji Smiertelnosci. Niestety, ze wzgledu na
roznice dotyczace technik chirurgicznych, dokumentacji ra-
diologicznej i czasu wdrazania leczenia we wspomnianych wy-
7ej badaniach oceniajacych leczenie metodg chirurgiczng
trudne, jesli nie niemozliwe, jest wycigganie jakichkolwiek
wnioskow na temat skutecznosci ograniczania ekspansji ogni-
ska krwotocznego. W rzeczywistosci nie istniejg obecnie do-
wody, ze samo leczenie chirurgiczne moze ograniczy¢
narastanie krwiaka. OczywiScie w celu wyjasnienia roli
metod chirurgicznych w leczeniu samoistnego krwotoku
srodmozgowego, konieczne jest przeprowadzenie badan
ukierunkowanych bardziej indywidualnie, uwzgledniajacych
cechy charakterystyczne pacjentow i krwiaka. Na razie zabieg
chirurgiczny mogltby by¢ stosowany jako uzupetnienie lecze-
nia zachowawczego, majacego na celu poprawe wskaznikow
przezycia i zachowania samodzielnosci, dowody popierajace
to postgpowanie nie sg zbyt silne i dlatego nie mozna przed-
stawi¢ ogolnych zaleceni dotyczacych chirurgicznych metod
zapobiegania ekspansji krwiaka 3033

LECZENIE ZACHOWAWCZE

Dwa gléwne czynniki patofizjologiczne zwiazane z powick-
szaniem si¢ ogniska krwotocznego ukierunkowaty badaczy
na potencjalne cele leczenia: 1) sila napedowa, czyli wysokie
ciSnienie tetnicze krwi i 2) utrzymywanie si¢ wycieku krwi, to
znaczy zaburzenia krzepniecia. Dlatego w przeprowadzonych
badaniach klinicznych oceniano nastgpujace metody poste-
powania zachowawczego: leczenie obnizajace ciSnienie krwi,
podawanie antagonistow lekéw przeciwkrzepliwych i stoso-
wanie Srodkéw hemostatycznych.

WYNIKI LECZENIA HIPOTENSYJNEGO

Istniejgca od wielu lat teoria, ze nadciSnienie tetnicze,
a wlasciwie podwyzszone ci$nienie skurczowe krwi (systolic
blood pressure, SBP) jest wazng przyczyna ekspansji ogniska
krwotocznego, sklonita do przeprowadzenia kilku badan.
Jednak, jak juz wspomniano, dane na temat znaczenia nad-
ciSnienia jako czynnika ryzyka nawrotu krwawienia byly
sprzeczne. 2434 Wyniki analizy retrospektywnej przeprowa-
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dzonej przez Ohwaki i wsp., obejmujacej 76 pacjentow z sa-
moistnym krwotokiem Srodmozgowym, u ktérych wykona-
no badanie tomografii komputerowej gtowy w 1 i 16 godzinie
(Srednio) od zachorowania wykazaly, ze maksymalne ci$nie-
nie skurczowe krwi jest niezaleznym czynnikiem ryzyka zwig-
zanym z ekspansjg krwiaka, a warto$¢ graniczna, majaca
istotne znaczenie, wynosila 150 mm Hg.3> Mimo Ze badacze
definiowali powigkszenie si¢ krwiaka jako wzrost jego objeto-
Sci w drugim badaniu o >140% lub >12,5 cm® w stosunku
do wartosci wyjsciowej, definicja ograniczenia wczesnej
ekspansji krwiaka jest skadinagd podobna do definicji auto-
row niniejszego doniesienia, a populacja pacjentow porow-
nywalna z tg objeta w kolejno przedstawionych badaniach.
W innym badaniu retrospektywnym wykazano, ze wartosc¢
rozkurczowego cis$nienia krwi w ciggu pierwszych 24 godzin
od zachorowania byla elementem decydujgcym, a redukcja
skurczowego ci$nienia o 15% (to jest SBP <140 mm Hg,
ciSnienie rozkurczowe <80 mm Hg) zwigzana byla z ograni-
czeniem ekspansji krwiaka, ktora jednak byta definiowana ja-
ko ,ostra”; jezeli dochodzito do niej w ciagu 2 tygodni (1)
od wystgpienia objawéw choroby.30

Ostatnio opublikowano wyniki najwigekszego rando-
mizowanego badania INTERACT (INTEnsive blood pressure
Reduction In Acute Cerebral hemorrhage Trial), w ktérym
oceniano wplyw leczenia hipotensyjnego u 404 pacjen-
tow z samoistnym krwotokiem §réodmézgowym i poréwny-
wano wyniki intensywnego (docelowe SBP <140 mm Hg)
i opartego na dotychczasowych wytycznych (docelowe SBP
<180 mm Hg) obnizania ciSnienia krwi w pierwszych 6 godzi-
nach od zachorowania. Wyniki badania potwierdzily bez-
pieczenstwo takiego post¢powania, jego wykonalnosc i ten-
dencje do ograniczania ekspansji ogniska krwotocznego, nie
wykazaly jednak r6znicy wynikéw koricowych leczenia w oby-
dwu grupach pacjentow.® Innym badaniem prospektywnym
dotyczacym tego problemu jest badanie ATACH (Antihyper-
tensive Treatment of Acute Cerebral Hemorrhage), w ktérym
60 pacjentom ze zlokalizowanym nadnamiotowo, ptatowym,
samoistnym krwotokiem srodmoézgowym i ciSnieniem skur-
czowym krwi >170 mm Hg, w ciggu 6 godzin od zachoro-
wania podawano dozylnie nikardyping w celu osiagni¢-
cia wartosci ciSnienia krwi w nast¢pujacych zakresach: (1)
od 170 do 200 mm Hg (2=18), (2) od 140 do 170 mm Hg
(n=20)1 (3) od 110 do 140 mm Hg (2=22).3” Faza I tego ba-
dania, w ktorej probowano okresli¢ wlasciwa dawke leku, po-
twierdzila bezpieczeristwo i wykonalno$¢ tego sposobu
postepowania. Autorzy oceniali rowniez powigkszanie si¢
ogniska krwotocznego, okreslone na podstawie badania to-
mograficznego jako wzrost objetosci krwiaka o >33% w cig-
gu 24 godzin od zachorowania. Zjawisko to obserwowano
u 33% badanych (z ciSnieniem krwi w zakresie 1), 15%
(zakres 2) i 22% (zakres 3). Jednak badanie to nie byto zapla-
nowane gltéwnie pod katem oceny ekspansji krwiaka i nie
miato wystarczajgcej sity do analizy tego powiktania, nato-
miast w grupie pacjentow, u ktérych osiagnigto zakres 3 war-
toSci ciSnienia krwi stwierdzono istotna liczbe niepowodzen
terapii. Wszystkie te obserwacje znacznie utrudniaja interpre-
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tacj¢ danych na temat wplywu leczenia hipotensyjnego na
ekspansje krwiaka. Autorzy stojg na stanowisku, ze w pola-
czeniu z wynikami badania INTERACT, ich obserwacje tworza
podstawe do przeprowadzenia wigkszych badan randomizo-
wanych, majacych na celu poréwnanie intensywnego (doce-
lowe SBP <140 mm Hg) i standardowego (docelowe SBP
<180 mm Hg) leczenia hipotensyjnego za pomoca dozylne-
g0 podawania nikardypiny w ciggu 3 godzin od zachorowa-
nia. W mniejszym, prospektywnym badaniu kontrolowanym
obejmujacym 42 pacjentow z samoistnym krwotokiem $rod-
moézgowym?® oceniano réwniez mozliwos¢ intensywnej re-
dukgji ciSnienia krwi ponizej wartosci Sredniego ciSnienia
tetniczego wynoszacej 110 mm Hg.

Majac na uwadze nieznaczny wplyw lekéw hipotensyjnych
na ograniczenie powigkszania si¢ rozmiaru krwiaka w ogol-
nym stabym lub niejednoznacznym kontekscie dowodow
i uwzgledniajac fakt, ze (1) autoregulacja krazenia mézgowe-
g0 jest czesto zachowana w ostrej fazie (w przeciwienstwie
do fazy podostrej??) samoistnego krwotoku srodmézgo-
wego oraz ze (2) u pacjentOw z nadciSnieniem intensywne le-
czenie hipotensyjne teoretycznie pocigga za sobg ryzyko
niedokrwienia moézgu, wydaje si¢ obecnie uzasadnione po-
stepowanie wedlug istniejacych wytycznych i ostrozne obni-
zanie ci$nienia krwi. 4041

SKUTECZNOSC LECZENIA ODWRACAJACEGO DZIALANIE LEKOW
PRZECIWKRZEPLIWYCH

Stosowanie doustnych antykoagulantow, takich jak warfa-
ryna, stanowi raczej czynnik sprzyjajacy niz przyczynowy po-
wiklan krwotocznych,'¢ zwigzane jest nie tylko z wiekszg
zapadalnoscig na krwotok srodmozgowy, *2 ale w 27-54% przy-
padkow® réwniez z powiekszaniem ogniska krwotocznego
po 24 godzinach od wystapienia objawow, czyli po okresie,
ktory zgodnie z definicja autoréw odpowiada wczesnej
ekspansji krwiaka. Obserwacje te moglyby przynajmniej cze-
Sciowo wyjasniac istotny wzrost Smiertelnosci do 70% u pa-
cjentow z krwotokiem Srédmoézgowym przyjmujacych
doustne leki przeciwkrzepliwe. 4345 Eksperci s3 zgodni co
do tego, ze dziatanie antykoagulantow powinno by¢ w tych
przypadkach szybko odwr6cone, ale opinie na temat sposo-
bu postepowania znacznie sie réznig.!> Ogélnie przyjeta jest
zasada odstawiania doustnych antagonistow witaminy K
i suplementacja tej witaminy, ale samo to dzialanie nie jest
wystarczajace dla szybkiej normalizacji parametrow krzepnie-
cia.%© Obecnie rozwaza sie mozliwosci oraz ocenia bezpie-
czenstwo i skuteczno$¢ stosowania skoncentrowanych
czynnikow krzepniecia zaleznych od protrombiny (koncen-
trat kompleksu protrombiny) w poréwnaniu z nieskoncen-
trowanym ,S$wiezo mrozonym osoczem” i pojedynczymi
czynnikami krzepnigcia, jak rekombinowany czynnik krzep-
ni¢cia VIIa (rFVIIa). Aktualne dane dotyczace tych kwestii sg
niespojne i jakiekolwiek konkluzje na temat preferencji
ktoregokolwiek czynnika sa przedwczesne. Ostatnio rozpo-
czelo sie wieloosrodkowe, randomizowane badanie kontrolo-
wane INCH (International normalized ratio Normalization in
Coumadin associated intracerebral Hemorrhage), majace na
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celu poréwnanie skutecznosci Swiezo mrozonego osocza
i koncentratu zespotu protrombiny oraz wyjasnienie kwestii
wczesnej normalizacji wskaznika INR  (http://clinical-
trials.gov). Obecnie mozna jedynie zaleci¢ odstawianie warfa-
ryny, podawanie pacjentom witaminy K i szybkie odwracanie
dzialania przeciwkrzepliwego wedlug jakiegokolwiek proto-
kotu ustalonego w danym osrodku.

Na temat krwotoku srodmoézgowego zwigzanego z lecze-
niem heparyng istnieja jedynie dane epidemiologiczne,?
ktore sa niewystarczajace do poparcia ogélnych zalecen do-
tyczacych sposobéw ograniczania ekspansji ogniska krwo-
tocznego. Dlatego tez klinicystom pozostaje uzasadnione
postepowanie, majgce na celu normalizacje parametréw
krzepnigcia z uzyciem siarczanu protaminy. Mata dawka hepa-
ryny stosowana w profilaktyce zakrzepicy zyt glebokich nie
wydaje si¢ pociggac za sobg ryzyka narastania zmian krwo-
tocznych.47

W przypadku pacjentéw z samoistnym krwotokiem $rod-
mozgowym rozwazano stosowanie réznych metod leczenia
hemostatycznego. Jednak jak dotad skutecznos¢ wigkszosci
z nich nie byla oceniana w wigkszych badaniach Kklinicz-
nych.23:48-50 Szczegolnie obiecujgcym lekiem wydawal sie
czynnik rFVIIa. W fazie 2b badania z udziatem 399 pacjentéw
autorzy tego doniesienia wykazali jego korzystny wplyw na
znaczne ograniczenie ekspansji ogniska krwotocznego,
poprawe wynikéw funkcjonalnych i zmniejszenie Smiertel-
nosci, mimo ze w grupie otrzymujacej najwicksza dawke le-
ku 160 ug/kg obserwowano istotnie wigkszg liczbe tetniczych
incydentow zakrzepowo-zatorowych.> W fazie 111 badania
FAST (Factor seven for Acute hemorrhagic Stroke Trial),
w ktorej wzigto udzial 816 pacjentow, badani otrzymywali
czynnik rFVIIa w dawce 20 lub 80 ug/kg albo placebo.>! Wy-
niki badania potwierdzily skutecznos¢ leku w hamowaniu roz-
przestrzeniania si¢ zmian krwotocznych, jednak efekt ten nie
mial odzwierciedlenia klinicznego zaréwno w zakresie wyni-
kow funkcjonalnych pacjentéw, jak i Smiertelnosci. Na pod-
stawie analizy post hoc autorzy niniejszego opracowania
wykazali, Zze ograniczajac badang populacje pacjentow
do chorych z ogniskiem krwotocznym §rédmézgowym o ob-
jetosci <60 ml i dokomorowym <5 ml, w wieku <70 lat,
u ktorych leczenie wdrozono w ciagu 2,5 godziny od zacho-
rowania, mozna byto uzyska¢ korzystne wyniki funkcjonalne
nie tylko w badaniu FAST, ale tez w fazie 2b zbierania
danych.>? Innym wyjasnieniem braku dowodu na kliniczng
skutecznos¢ leku moze byc¢ fakt, ze réznica dotyczaca ograni-
czenia narastania ogniska krwotocznego pomiedzy grupami
leczonych pacjentéw byta po prostu zbyt mala, Zzeby mogta
przektadac sie na wynik kliniczny. Te r6znice dotyczace obje-
tosci krwiaka w badaniach rVFVIIa-ICH-2b i FAST wahajg sie
w zakresie od 2 do 5 ml, podobnie jak w badaniach dotycza-
cych r6znych metod leczenia, takich jak INTERACT i CHANT
(Cerebral Hematoma And NXY Treatment trial, zobacz dalej),
w ktorych réwniez nie wykazano korzysci zwigzanych z wyni-
kiem koncowym terapii. Poza tym znaczenie moze miec
réwniez wigkszy prog bezwzglednej objgtosci ogniska krwo-
tocznego, sugerowanej jako 60 do 80 ml, powyzej ktérej po-
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prawa kliniczna pacjenta jest mato prawdopodobna.?>3 Wyni-
ki tych badan wskazujg na koniecznos¢ przeprowadzenia
kolejnych badai na temat skutecznosci czynnika rFVIla
z uwzglednieniem doktadniejszych kryteriow wlaczenia, zwia-
zanych z oknem czasowym, objetoscig zmian krwotocznych
srodmozgowych (i dokomorowych) oraz wieku pacjentow.

Przyszte strategie postepowania

Niestety, w badaniach kontrolowanych praktycznie zadna
»klasyczna” metoda postepowania w przypadku krwotoku
srodmozgowego nie okazala si¢ korzystna pod wzgledem wy-
niku koncowego leczenia, co byto prawdopodobnie spowo-
dowane zaréwno czynnikami zwigzanymi z chorobg, jak
iz metoda badania. Mozliwe jest tez, ze wartoS¢ krytyczna do-
tyczaca ograniczenia ekspansji ogniska krwotocznego, ko-
nieczna do przelozenia na wynik koncowy nie zostala jak
dotad osiggnieta, badz tez dlugoterminowe powiklania samo-
istnego krwotoku srodmédzgowego maskowaly poczatkowy
wynik leczenia. Obecne metody terapeutyczne moglyby row-
niez by¢ swego rodzaju mieczem obosiecznym. Interwencja
chirurgiczna moze prowadzi¢ do zmniejszenia ogniska krwo-
tocznego, ale tez powodowac dekompresje tkanki mézgu
i przez to nasila¢ krwawienie. Postgpowanie zachowawcze,
jak stosowanie srodkéw hemostatycznych, mogtoby zahamo-
wac krwawienie, ale rowniez powodowac zaburzenia kraze-
nia. Dlatego zachowanie wtaSciwej rownowagi i by¢ moze
polaczenie aktualnych metod leczenia, jak rowniez ocena
przysztych, alternatywnych strategii terapeutycznych wydaje
sie¢ sprawg pilng. Ponizej podsumowano kilka waznych ele-
mentéw docelowych leczenia.

Jako metodg leczenia chirurgicznego zwlaszcza u chorych
z gleboko zlokalizowanym ogniskiem krwotocznym, zapropo-
nowano polaczenie minimalnie inwazyjnej techniki stereotak-
tycznej aspiracji krwiaka i rozpuszczanie skrzepliny przy uzyciu
rekombinowanego tkankowego aktywatora plazminogenu
(rt-PA). Badanie z udzialem 15 (Scisle wyselekcjonowanych)
pacjentow, u ktorych zastosowano t¢ metode, wykazato
zmniejszenie objetosci krwiaka Srodmozgowego, bez nasile-
nia obrzeku wokot zmiany, ktérego czesto sie obawiano.>*
Skutecznos¢ takiego podejScia w uzyskiwaniu lepszych wyni-
kéw konicowych leczenia jest aktualnie przedmiotem badania
MISTIE (Minimally Invasive Stereotactic Surgery rt-PA for ICH
Evacuation), w ktorym stosowana jest metoda stereotaktycz-
nej aspiracji skrzepliny (przeprowadzanej 6 godzin po jej sta-
bilizacji) z uzyciem réznych dawek rekombinowanego
tkankowego aktywatora plazminogenu w ciggu pierwszych
72 godzin od zachorowania.3* Chociaz wezesne podanie rt-PA
w przypadku samoistnego krwotoku srédmozgowego bedzie
interesujaca kwestig pod kgtem ograniczenia ekspansji krwia-
ka, postepowanie to moze by¢ niezbyt dobra metodg ograni-
czenia ekspansji zmian krwotocznych, poniewaz ma ono na
celu jedynie ewakuacje krwiaka, a nie eliminacje Zrodta krwa-
wienia. Bardziej obiecujace w tym aspekcie mogtoby by¢
polaczenie metod chirurgicznych z zastosowaniem lekow he-
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mostatycznych, takich jak rFVIla, zwlaszcza biorac pod uwage
czeste nawroty krwawienia u chorych poddanych leczeniu
operacyjnemu w bardzo wczesnym okresie choroby.?8

W przypadku metod leczenia zachowawczego, wyniki ba-
dan INTERACT i by¢ moze tez ATACH zachecaja do dalszych
prac na temat sposobow kontroli cisnienia krwi u chorych
z krwotokiem Srodmoézgowym. Obecnie prowadzone jest ba-
danie ACCELERATE (ocena skutecznosci klewidypiny poda-
wanej droga dozylng u pacjentow z nadciSnieniem tetniczym
i krwotokiem Srédmoézgowym), majace na celu oceng korzy-
Sci wynikajgcych z dozylnego stosowania szybko- i krétkodzia-
fajacej klewidypiny o dzialaniu hipotensyjnym u chorych
w ostrej fazie samoistnego krwotoku srédmdézgowego.>>
Jesli chodzi o srodki o dziataniu neuroprotekcyjnym, to cho-
ciaz wiele z nich okazalo si¢ nieskutecznych u chorych
z udarem niedokrwiennym moézgu, inaczej mogtoby by¢
w przypadku krwotoku, a wnioski wyciagniete z dotychcza-
sowych niepowodzen zwigzanych z metoda badania mogtyby
pomoéc z wiekszym sukcesem wykorzystac dziatanie tych le-
kow u pacjentow z samoistnym krwotokiem Srodmozgowym.
Wyniki badania oceniajacego skuteczno$¢ wymiatacza
wolnych rodnikéw o nazwie NXY-509, ktorej nie dowiedzio-
no w udarze niedokrwiennym mézgu, wykazaly bezpieczen-
stwo i dobra tolerancje leku u chorych z samoistnym
krwotokiem srodmozgowym, podawanego w ciggu 6 godzin
od zachorowania, ale nie wykazaly poprawy w zakresie wyni-
kow koncowych leczenia. > Sposrod innych kandydatow, me-
taloproteinazy macierzy zewngtrzkomorkowej moglyby
odgrywac istotng role w rozwoju samoistnego krwotoku §rod-
mozgowego i ekspansji zmian krwotocznych. 2 Wyniki badan
prowadzonych na modelu mysim wykazaly, ze hamowanie
metaloproteinazy 9 za pomocg inhibitora GM6001 o szero-
kim spektrum dziatania, miato korzystny wptyw, miedzy inny-
mi w zakresie zmniejszenia rozlegtosci uszkodzenia mozgu
i poprawy koncowych wynikéw funkcjonalnych leczenia.>’
Dlatego stosowanie inhibitoréw metaloproteinaz macierzy
zewngtrzkomoérkowej mogtoby by¢ obiecujaca strategia po-
stgpowania, jesli wyniki badan potwierdzityby bezpieczen-
stwo i mozliwos¢ ich wykorzystania u ludzi. Ze wzgledu na
fakt, ze problem ten nie jest w pelni wyjasniony i prawdopo-
dobnie stanowi kwestie odlegltej przysztosci, nalezy dgzyc
do rozwoju innych metod endogennego zahamowania dzia-
tania metaloproteinaz macierzy zewngtrzkomorkowej. Sub-
stancje bedace juz w uzyciu klinicznym z innych wskazan
i w zwigzku z tym potencjalnie dostepne do zastosowania
u pacjentow z samoistnym krwotokiem srédmézgowym oka-
zaly si¢ skuteczne jako srodki neuroprotekcyjne, ograniczajg-
ce ekspansje zmian krwotocznych na eksperymentalnym
modelu zwierzecym krwotoku sSrodmozgowego w badaniach
prowadzonych przez grupe badaczy z Korei Poludniowej. Na-
leza do nich erytropoetyna,®® kwas walproinowy o dzialaniu
przeciwdrgawkowym® i memantyna, bedgca antagonistg re-
ceptora dla NMDA. Nieselektywna metoda neuroprotekdji,
jaka jest hipotermia, moglaby mie¢ korzystny wplyw na
uszkodzenie bariery krew-mozg, dysfunkcje mitochondriéw,
stopient zuzycia tlenu przez komorki mozgu, depolaryzacje
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bton komoérkowych w okolicy penumbry, zjawisko ekscyto-
toksycznosci i rozwdj obrzeku wokot ogniska krwotocznego.
Niektore z tych czynnikéw prawdopodobnie odgrywaja role
w patofizjologii narastania zmian krwotocznych mézgu. Sku-
teczno$¢ hipotermii u chorych z samoistnym krwotokiem
srodmozgowym jako metody izolowanej lub stosowanej
w potaczeniu z hemikraniektomia dekompresyjna, jest aktu-
alnie przedmiotem badania prowadzonego przez Kollmara
iwsp. (Kollmar R, German Neuro Critical Care Society Annual
Meeting 2008, Leipzig, korespondencja wlasna).

Podsumowanie

Wtorne rozprzestrzenianie si¢ ogniska krwotocznego u pa-
cjentéw z samoistnym krwotokiem Srodmézgowym jest cze-
stym, wczesnym i bardzo istotnym powiklaniem tej powaznej
choroby i wymaga szybkiej interwencji. Chociaz zidentyfiko-
wano niektére czynniki predykcyjne ekspansji ogniska krwo-
tocznego, nie zawsze s3 one dostepnym celem leczenia.
Niestety, jak dotad wszystkie metody ograniczania rozprze-
strzeniania si¢ krwiaka oceniane w badaniach kontrolowa-
nych zawiodly pod wzgledem poprawy wynikéw koricowych
leczenia. Biorac pod uwage dostepne wyniki badan i wiedze
na temat patofizjologii, nadal uzasadnione jest postepowanie
wedtug aktualnych wytycznych, obejmujace szybkie odwra-
canie dziatania stosowanych uprzednio antykoagulantéw,
ostrozne obnizanie podwyzszonego ciSnienia skurczowego
krwi, dazenie do osiggniecia homeostazy funkcji zyciowych
i metabolizmu oraz ustalenie strategii leczenia interdyscypli-
narnego w porozumienia z neurochirurgiem. Przede wszyst-
kim jednak, najwazniejsze jest tworzenie, prowadzenie lub
randomizowanie pacjentéw do zajmujgcych sie tym proble-
mem badan kontrolowanych.
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