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ZALOZENIA | CEL BADANIA: \Wyniki wczedniejszych badan sugeruja, ze regularne spozywanie
duzych ilosci alkoholu zwieksza ryzyko wystapienia udaru niedokrwiennego mézgu, podczas
gdy czeste spozywanie niewielkich do umiarkowanych ilosci alkoholu moze to ryzyko
zmniejszac¢. Niemniej, kwestia ryzyka wystapienia udaru niedokrwiennego mézgu zwigzanego
z jednorazowym spozyciem alkoholu pozostaje niejasna. Celem niniejszego badania byto
zbadanie hipotezy sugerujacej, ze spozywanie alkoholu wptywa na ryzyko wystgpienia ostrego
udaru niedokrwiennego mézgu, okreslenie czasu miedzy spozyciem alkoholu a poczatkiem
objawoéw udaru (czas indukcji) oraz ocena, czy ryzyko wystapienia tej choroby rézni sie

w zaleznosci od rodzaju alkoholu.

METODY: W tym wieloosrodkowym badaniu przeprowadzonym miedzy styczniem 2001

a listopadem 2006 roku ($rednio 3 dni po wystapieniu udaru) autorzy przeprowadzili wywiady
z 390 pacjentami (209 mezczyzn, 181 kobiet). Spozycie alkoholu w ciagu godziny przed
wystgpieniem objawdw udaru poréwnywano z jego przypuszczalng czestoscig na podstawie
czestosci spozywania alkoholu w ciggu ostatniego roku.

WYNIKI: Sposrod 390 pacjentéw 248 (64%) podato, ze spozywato alkohol w ciggu ostatniego
roku przed wystgpieniem udaru, z czego 104 w ciggu 24 godzin, a 14 w ciggu godziny przed
zachorowaniem. Wzgledne ryzyko wystgpienia udaru w ciggu godziny po spozyciu alkoholu
wynosito 2,3 (95% PU 1,4 do 4,0, p=0,002). Ryzyko to byto podobne dla réznych rodzajow
napojow alkoholowych, a takze wtedy, gdy badanie ograniczono tylko do tych pacjentéw,
ktérzy nie byli jednoczes$nie narazeni na inne potencjalne czynniki ryzyka.

PODSUMOWANIE: Ryzyko wystgpienia udaru niedokrwiennego mézgu zwieksza sie przejsciowo
w ciggu godziny po spozyciu alkoholu.

SLOWA KLUCZOWE: alkohol, badanie naprzemienne, choroby naczyniowo-mozgowe, udar mézgu

ak wykazaly badania, umiarkowane! i duze?** ilosci alkoholu powoduja bezposrednie, poten-
¢jalnie szkodliwe dziatanie fizjologiczne w ciggu kilku godzin po jego spozyciu, obejmujace
zaburzenia procesu fibrynolizy,> a takze aktywacje plytek krwi,* wzrost ci$nienia tetniczego
1 czestoéci akgji serca.! Z drugiej strony, spozywanie umiarkowanych ilosci alkoholu wiaze sie
z ochronnym dziataniem trwajacym godziny,’*/ tygodnie3-12 lub lata'3-13 wynikajacym z wzmo-
zonej aktywnodci fibrynolitycznej’-8 i korzystnego wplywu na profil lipidowy,'? markery stanu
zapalnego,®11 aktywnoé¢ wazodylatacyjna regulowang wielkoscia przeptywu krwi,-® aktywnosé
rozpuszczalnych naczyniowych czasteczek adhezyjnych,'>14 wrazliwos¢ tkanek na insuling®>13
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i aktywnos¢ adipokin.”!* Tylko w kilku badaniach!®-18 oce-
niono jednak ryzyko wystgpienia udaru niedokrwiennego
mozgu, zwigzanego z jednorazows ekspozycja na alkohol.

Celem niniejszego badania bylo zbadanie hipotezy sugerujacej,
ze spozywanie alkoholu wplywa na ryzyko wystapienia ostrego
udaru niedokrwiennego mozgu, okreslenie czasu miedzy spo-
zyciem alkoholu a poczatkiem wystgpienia objawow udaru (czas
indukgji) oraz ocena, czy ryzyko wystapienia tej choroby rézni sie
w zaleznosci od rodzaju alkoholu.

Metody

BADANA POPULACIJA

Badanie Stroke Onset Study byto prowadzone w trzech oérod-
kach medycznych (Beth Israel Deaconess Medical Center, Boston
w stanie Massachusetts, University of North Carolina Hospi-
tals, Chapel Hill w stanie P6tnocna Karolina i Vancouver Island
Health Authority, Victoria, Kolumbia Brytyjska, Kanada). Miedzy
styczniem 2001 a listopadem 2006 roku autorzy przeprowadzili
wywiady z 390 pacjentami (209 mezczyzn i 181 kobiet), $rednio 3
dni (zakres od 0 do 14 dni) po wystapieniu ostrego udaru niedo-
krwiennego mézgu. Potencjalnych uczestnikéw identyfikowano
na podstawie oceny dokumentacji medycznej pacjentéw przyjmo-
wanych do szpitalnego oddziatu udarowego. Dodatkowo, przesie-
wowej ocenie poddawani byli pacjenci przyjmowani na oddziat
ratunkowy z ostrymi objawami neurologicznymi, wskazujacymi
na wystgpienie udaru. Przypuszczalna etiologia udaru mézgu kla-
syfikowana byla przy uzyciu skréconych kryteriéw Trial of Org
10172 in Acute Stroke Treatment.!®

Przy uzyciu standaryzowanych formularzy badacze zapisy-
wali dane demograficzne pacjentow, wywiad medyczny i wyniki
badan laboratoryjnych wykonanych przy przyjeciu do szpitala.
Rozpoznanie udaru niedokrwiennego mézgu zostalo potwier-
dzone u uczestnikow badania przez neurologa na podstawie
obrazu klinicznego choroby lub wynikéw odpowiednich badan
obrazowych. Wszystkie badane osoby méwily w jezyku angiel-
skim i nie stwierdzano u nich przed zachorowaniem zespotu ote-
piennego. Z badania wylaczano pacjentdw, ktorzy nie potrafili
poda¢ czasu wystapienia objawéw udaru lub gdy lekarz prowa-
dzacy uznat ich za niezdolnych do udzielenia pelnego wywiadu
ze wzgledu na zaburzenia funkcji poznawczych, niepamieé
obejmujaca okres okotochorobowy, afazje lub zbyt ciezki stan,
uniemozliwiajacy przeprowadzenie trwajacego 30-45 minut
wywiadu. Sposréd kandydatéw ze wszystkich osrodkéw 43%
pacjentéw z potwierdzonym udarem niedokrwiennym mézgu
spetnito wszystkie kryteria wlaczenia do badania. Z tej grupy
83% o0s6b zgodzilo si¢ na udzial w badaniu, 5,5% odmdéwilo,
a 12,5% zostalo wypisanych ze szpitala przed przeprowadzeniem
wywiadu przez badacza. Protokol zostal zatwierdzony przez
Institutional Review Boards w kazdym uczestniczacym osrodku,
a kazdy pacjent podpisywal formularz §wiadomej zgody na
udzial w badaniu.

Wykorzystujac opracowany kwestionariusz, badajacy pytali pa-
cjentoéw o date i godzine wystgpienia pierwszych objawow zwia-
stujacych udar mézgu. Pytano ich réwniez o to, czy spozywali
jakikolwiek nap¢j alkoholowy w ciagu roku przed zachorowaniem.
Osoby, ktére zglosily spozywanie alkoholu, byty réwniez proszone
o0 podanie ostatniej daty spozycia, czesto$¢ spozywania alkoholu
W ciagu ostatniego roku, iloé¢ porcji wypitych za kazdym razem
oraz rodzaj spozywanego alkoholu (piwo, wino, alkohol wysoko-
procentowy). Wielko$¢ jednej porcji alkoholu definiowano jako
350 ml piwa, 120 ml wina lub 50 ml alkoholu wysokoprocento-
wego w formie czystej lub zmieszanej w drinku. Pacjenci proszeni
byli réwniez o podanie ostatniej daty narazenia na inne poten-
cjalne czynniki ryzyka wystgpienia udaru, w tym kofeine, palenie
tytoniu lub marihuany, kokaine, stres, gniew i aktywno$¢ fizyczna
oraz o czgsto$¢ ekspozycji na te czynniki w ciggu ostatniego roku.
Inne informacje zbierane przez badajacych obejmowaly stosowa-
nie lekéw i objawy stwierdzane w dniu wystgpienia udaru.

WIARYGODNOSC | ZASADNOSC STOSOWANIA
KWESTIONARIUSZA

Rzetelnoé¢ powtarzalnosci kwestionariusza stosowanego
w badaniu Stroke Onset Study zostala oceniona u 25 pacjentéw,
u ktérych w ciagu 6 dni od pierwszego badania ponownie prze-
prowadzono wywiad. Wyniki tej oceny wykazaly duza korelacje
wewnatrzgrupowa danych na temat czgstosci spozywania alko-
holu (0,84) oraz doskonalg zgodno$¢ informacji na temat spozy-
wania alkoholu w ciggu ostatniego roku i w ciggu ostatnich dwoch
godzin przed wystgpieniem udaru (k=1,0). W podgrupie 181
pacjentow hospitalizowanych w Beth Israel Deaconess Medical
Center, ktorym w czasie pobytu w o$rodku zbadano stezenie li-
poprotein o duzej gestosci (high-density liprotein, HDL) we krwi,
czeSciowa korelacja miedzy oszacowanym spozyciem alkoholu
a stezeniem HDL dostosowanym do plci, wieku, rasy, palenia tyto-
niu, wyksztalcenia i aktywnosci fizycznej wynosita 0,35 (p=0,003),
poréwnywalnie do tej stwierdzonej w przegladzie Second National
Health and Nutrition Examination Survey.2

PROJEKT BADANIA

W badaniu Stroke Onset Study w celu oceny zmiany ryzyka
wystgpienia udaru niedokrwiennego mézgu w krotkim okresie
zwiekszonego ryzyka po spozyciu alkoholu wykorzystano me-
tode krzyzowej analizy przypadkéw. Przy stosowaniu tej metody
kontrolne informacje dotyczace kazdego pacjenta opieraja si¢
na jego dotychczasowych nawykach dotyczacych spozywania
alkoholu. Metoda ta eliminuje wplyw czynnikow ryzyka, ktére
s3 indywidualnie niezmienne w badanym okresie, ale roznig si¢
miedzy poszczegolnym badanymi. Spozywanie alkoholu w okresie
zagrozenia, bezposrednio godzing przed wystapieniem objawow
udaru niedokrwiennego mozgu, bylo poréwnywane z przypusz-
czalng czestoécig jego spozywania, opartg na kontrolnych danych
uzyskanych od danego pacjenta. W celu oszacowania prawdopo-
dobnej czestosci spozywania alkoholu przecigtnie w ciagu godziny
autorzy wykorzystywali dane na temat czestosci jego spozywania
W ciggu ostatniego roku przed wystapieniem udaru.
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TABELA. CHARAKTERYSTYKA KLINICZNA POPULACJI OBJETEJ BADANIEM STROKE ONSET STUDY*

Osoby spozywajace alkohol Osoby niepijace P
(n=248) (n=142)
Wiek, lata 68+14,5 69+13,7 0,11
Mezczyzni 143 (58%) 66 (47%) 0,03
Palenie tytoniu 0,09
Nigdy 2 (29%) 56 (39%)
W przesztosci 122 (49%) 63 (44%)
Obecnie 4 (22%) 23 (16%)
Otytos¢ (BMI 230 kg/m?)t 9 (24%) 31 (22%) 0,68
Cukrzyca 6 (23%) 39 (27%) 0,28
Hipercholesterolemia 101 (41%) 45 (32%) 0,08
Nadci$nienie tetnicze 152 (61%) 100 (70%) 0,07
Migotanie przedsionkéw 2 (13%) 22 (15%) 0,48
Wywiad medyczny
Zawat serca 36 (15%) 4 (10%) 0,19
Udar mozgu 41 (17%) 32 (23%) 0,14
TIA 29 (12%) 8 (13%) 0,77
Rewaskularyzacja naczyn wiercowych 11 (8%) 31 (13%) 0,15
Endarterektomia tetnicy szyjnej 2 (1%) 5 (2%) 0,66
Etiologia udarut 0,31
Choroba matych naczyn 67 (29%) 44 (37%)
Duze naczynia 46 (20%) 21 (18%)
Sercowo-zatorowa 57 (25%) 24 (20%)
Inne/nieokreslone 60 (26%) 32 (26%)

* Srednia=SD lub liczba (%).

t Brak danych na temat wskaznika BMI u 7 oséb.

1T W jednym z o$rodkow nie okreslono etiologii udaru mozgu (n=39).
TIA — przemijajace zaburzenia krazenia mézgowego.

ANALIZA STATYSTYCZNA

Kazdy pacjent bioracy udzial w badaniu prowadzonym z uzy-
ciem metody krzyzowej analizy stanowi swoja wlasna grupe kon-
trolng.2!?2 Stosunek obserwowanej czesto$ci spozywania alkoholu
w okresie zagrozenia do czestosci oczekiwanej stanowit podstawe
do obliczenia wskaznika czestoéci jako miary ryzyka wzglednego
(RR). W celu obliczenia osoboczasu ekspozycji na alkohol autorzy
mnozyli standardowa roczng czesto$¢ spozywania alkoholu przez
hipotetyczny czas trwania (okno czasowe) jego wplywu fizjolo-
gicznego (godzina we wstepnej analizie). Dlugo$¢ osoboczasu,
w ktérym pacjent nie byl narazony na dzialanie alkoholu, obli-
czano przez odjecie tej wartosci od liczby godzin w roku. Dane
byly analizowane przy uzyciu metod stosowanych w badaniach
kohortowych z malg ilo$cia dostgpnych danych w kazdej grupie
spoleczne;j.

W celu oceny czasu, jaki uplynat od spozycia alkoholu do wy-
stapienia udaru niedokrwiennego mézgu, RR bylo obliczane przez
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poréwnanie ekspozycji w réznych hipotetycznych oknach czaso-
wych fizjologicznego dziatania alkoholu z oszacowana diugo$cia
osoboczasu ekspozycji na alkohol w ostatnim roku. W celu oceny
wplywu rodzaju napoju alkoholowego (piwo, wino, alkohol wyso-
koprocentowy), plci, wieku (<65 vs 265 lat), palenia tytoniu (pa-
lacze vs niepalqcy) i etiologii udaru wykorzystano metode analizy
warstwowej i porownywano RR za pomocg testu jednorodnosci. 23

Aby oceni¢, czy potencjalne czynniki ryzyka mogtyby odpo-
wiada¢ za obserwowana zaleznos¢, autorzy prowadzili analize czu-
tosci, wytaczajac z analizy pacjentéw narazonych na inne sytuacje,
potencjalnie wplywajace na ryzyko wystapienia udaru (tj. duzy
wysitek fizyczny i gniew), w ciagu ostatniej godziny przed zacho-
rowaniem. W kolejnej analizie czutosci jako informacje kontrolng
stosowano liczbe drinkéw spozytych w ciagu ostatniego tygodnia
przed wystapieniem udaru. Ocena zalezno$ci miedzy wystepo-
waniem ciggdw picia a udarem niedokrwiennym mdzgu nie byla
mozliwa, poniewaz tylko jedna osoba zglosita wypicie wigcej niz

21
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Godziny po spozyciu alkoholu

RYCINA 1. Czas wystgpienia udaru po spozyciu alkoholu. Kazda z
trzech godzin przed wystapieniem udaru byta oceniana jako niezalezny
okres zagrozenia, a ilo$¢ wypitego alkoholu w ciagu kazdej godziny byta
poréwnywana ze spozywaniem w okresie kontrolnym. Linie pionowe
wskazuja 95% przedziaty ufnosci. Przerywane linie wskazujg na ryzyko
wyj$ciowe.

dwoch drinkéw w ciagu godziny przed zachorowaniem. Wszyst-
kie zgloszone warto$ci prawdopodobienstwa sg dwustronne.

WYNIKI

Charakterystyka pacjentéw objetych badaniem Stroke Onset
Study zostala przedstawiona w tabeli. Sposréd 390 chorych
z ostrym udarem niedokrwiennym moézgu 248 (64%) potwier-
dzito spozywanie alkoholu w ciggu ostatniego roku przed zacho-
rowaniem (wino, n=45, piwo, n=29, alkohol wysokoprocentowy,
n=32, wiecej niz jeden rodzaj alkoholu, #=142). W poréwnaniu
z osobami niepijacymi wérod tych, ktdre spozywaly alkohol, do-
minowali mezczyzni i palacze tytoniu. Sposréd 248 badanych, kto-
rzy spozywali alkohol w ostatnim roku, 47 (12%) pilo co najmniej
jeden drink dziennie, 38 (10%) co najmniej jeden tygodniowo,
a 163 (66%) co najmniej jeden na miesigc. Mediana czestosci spo-
zywania alkoholu wérdd oséb pijacych w ciagu ostatniego roku
przed wystapieniem udaru to dwa razy w tygodniu. Badani zgta-
szali, ze zwykle spozywali kazdorazowo niewielkie ilosci alkoholu
($rednio jeden drink), a tylko 13 potwierdzalo wypijanie zazwy-
czaj wigcej niz dwdch drinkow.

Sposéréd ankietowanych 169 0sb zglosito spozywanie alkoholu
w ciggu ostatniego tygodnia przed wystapieniem udaru mozgu,
104 osoby pily alkohol w ciggu ostatnich 24 godzin, a 14 w ciggu
godziny. Autorzy wykazali, Ze w ciagu godziny po wypiciu alko-
holu ryzyko wystapienia udaru niedokrwiennego maézgu bylo
2,3 razy wieksze (95% PU 1,4 do 4,0, p=0,002) w poréwnaniu
z okresem niespozywania alkoholu. W drugiej godzinie ryzyko
wzgledne wynosito 1,6 (95% PU 1,0-2,5, p=0,05), a nastepnie po-
nownie osiagato wartos¢ wyjsciows (ryc. 1). Po 24 godzinach ry-
zyko spadato 0 30% (RR=0,7, 95% PU 0,5-0,9, p=0,002).
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RYCINA 2. Wzgledne ryzyko wystapienia udaru mézgu w zaleznoéci
od rodzaju spozywanego alkoholu. Linie pionowe wskazujg na 95%
przedziaty ufnosci. Przerywane linie wskazujg na ryzyko wyjéciowe.

Sposréd 14 uczestnikéw badania, ktérzy spozywali alkohol
w ciggu godziny przed wystapieniem udaru, siedmiu pito alkohol
wysokoprocentowy, pieciu piwo, a dwéch wino. Ryzyko wzgledne
w tym przypadku bylo najwieksze dla alkoholu wysokoprocento-
wego i najmniejsze dla wina, chociaz réznica ta nie byta istotna
statystycznie (p dla interakcji = 0,28, ryc. 2). Ryzyko wzgledne
zwigzane ze spozywaniem alkoholu w ciagu godziny przed zacho-
rowaniem nie réznilo sie w zaleznosci od plci, wieku, palenia ty-
toniu czy etiologii udaru (p dla interakcji odpowiednio 0,62, 0,62,
0,1210,43).

Sposréd 248 uczestnikéw badania spozywajacych alkohol
w ciggu ostatniego roku przed wystapieniem udaru 63 osoby byly
w ostatniej godzinie przed zachorowaniem narazone na inne po-
tencjalne czynniki ryzyka. Z 14 oséb, ktére pily alkohol w ciggu
ostatniej godziny, cztery wykonaly ponadto intensywny wysitek
fizyczny, a jedna spozyla nap6j zawierajacy kofeine. Wyniki ana-
lizy po wykluczeniu 63 pacjentéw narazonych na inne potencjalne
czynniki ryzyka w ciagu godziny przed wystapieniem udaru, po-
zostawaly podobne.

Srednia czestos¢ spozywania alkoholu w ostatnim roku przed
zachorowaniem wynosita 4,42 razy tygodniowo, podobnie do tej
w ciggu ostatniego tygodnia (4,23). Wyniki analizy czuto$ci, w kto6-
rej jako informacje kontrolng stosowano zgtaszang przez kazdego
pacjenta czesto$¢ spozywania alkoholu w ostatnim tygodniu, wy-
kazaly, ze ryzyko wystapienia udaru niedokrwiennego w ciagu
godziny od spozycia co najmniej jednego drinka byto 3,3 razy
wieksze (95% PU 1,2-9,3, p=0,03) w poréwnaniu z okresem nie-
spozywania alkoholu. Wykluczenie z analizy jednej osoby, ktéra
zglosila spozycie wiecej niz dwoch drinkéw w ciagu dwdéch godzin
przed wystgpieniem udaru, nie zmienilo znaczaco wynikéw.
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Omowienie

Wyniki badania wykazaly, ze spozywanie alkoholu wiaze
sie z przej§ciowym wzrostem ryzyka wystapienia udaru nie-
dokrwiennego mdzgu w ciagu kolejnej godziny, ktére byto
2,3 razy wigksze w pordéwnaniu z okresem niespozywania al-
koholu. Obserwacje te s zgodne z poczynionymi w poprzed-
nim badaniu, wskazujacymi na szkodliwy wplyw spozywania
alkoholu.1”>18 Ryzyko to wracalo do wartoéci wyjéciowe;j
w ciggu 3 godzin, a bylo najmniejsze po 24 godzinach.

W kilku dotychczas przeprowadzonych badaniach oceniano
znaczenie alkoholu jako czynnika ryzyka wystgpienia udaru nie-
dokrwiennego!'®1824 lub krwotocznego®® mézgu. Na przyklad
Hillbom i wsp.'® wykazali, ze spozywanie umiarkowanych (151 do
300 g) i duzych (>300 g) iloci alkoholu w ciagu tygodnia przed
wystapieniem udaru wigze si¢ z istotnym wzrostem ryzyka zacho-
rowania, przy czym iloraz szans wynosi w tych przypadkach odpo-
wiednio 3,6 (95% PU 1,7-7,8) i 3,7 (95% PU 1,6-8,7). Podobnie do
obserwacji autoréw w badaniu przeprowadzonym przez Gorelicka
i wsp.24 uwzglednienie dodatkowych czynnikéw ryzyka, w tym
palenia tytoniu, nie powodowalo istotnego statystycznie wzrostu
ryzyka wystapienia udaru niedokrwiennego w ciagu 24 godzin po
spozyciu alkoholu.

Wyniki wczesniejszych badan dotyczacych bezposredniego
dziatania alkoholu wykazaly, ze spozywanie jego duzych ilosci
wigze sie z zaburzeniami fibrynolizy,>* w tym aktywacja plytek
krwi? i wzrostem ci$nienia tetniczego krwi i czestosci pracy serca.!
Ponadto spozywanie duzych ilosci alkoholu moze prowadzi¢ do
odwodnienia organizmu, ktére powoduje przejsciowy wzrost ry-
zyka wystapienia udaru. Poniewaz niewielu badanych spozywalo
tak duze ilo$ci alkoholu, prawdopodobnie nie wyjasnia to wynikow
omawianego badania.

Nawet spozywanie umiarkowanych ilosci alkoholu moze mie¢
bezposrednie niekorzystne skutki. W badaniu Klinicznym z udzia-
lem o$miu zdrowych mezczyzn Hendriks i wsp.” wykazali, ze
u 0s6b, ktore wypity 40 g alkoholu dochodzito do istotnego wzro-
stu stezenia inhibitora aktywatora plazminogenu po 1, 315 godzi-
nach w poréwnaniu z osobami, ktére pity wodeg, ale po uplywie
9 godzin stezenie to nie réznilo si¢ istotnie miedzy grupami.

Z drugiej strony istnieja dowody na to, ze spozywanie umiarko-
wanych iloéci alkoholu moze mie¢ przejéciowy korzystny wptyw
na stan zdrowia.>*111226 Wyniki krétkoterminowych badan
randomizowanych wskazuja, ze spozywanie umiarkowanych ilo-
$ci alkoholu moze wywiera¢ korzystny wplyw poprzez trwajace
minuty lub godziny dzialanie na odruch wazodylatacyjny regulo-
wany przeptywem krwi,>® a takze obserwowany w ciggu tygodni
korzystny wplyw na profil lipidowy,!? stezenie markeréw zapal-
nych,!! rozpuszczalnych naczyniowych czgsteczek adhezyjnych!!
i adipokin,>2¢

Inaczej niz w przypadku bezposredniego wplywu alkoholu,
istniejg silne dane wskazujace, ze nalogowe spozywanie duzych
ilosci alkoholu wiaze sie ze wzrostem ryzyka wystapienia udaru
niedokrwiennego?”?8 i krwotocznego?®-30 mézgu. Z kolei dane
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na temat wplywu spozywania malych i umiarkowanych ilosci
alkoholu w tym zakresie sa sprzeczne. Chociaz wyniki niektd-
rych badan nie wykazaly zwigzku z udarem niedokrwiennym
lub krwotocznym mdzgu, 33 ostatnie obszerne przeglady?33¢
wskazujg na zmniejszenie ryzyka udaru niedokrwiennego i zwigk-
szenie ryzyka udaru krwotocznego zwigzanego ze spozywaniem
matych i umiarkowanych ilosci alkoholu.

Potaczenie wynikow obserwacji autoréw dotyczacych krot-
koterminowego dzialania alkoholu z wynikami innych badan
oceniajgcych zalezno$¢ miedzy spozywaniem alkoholu i diugo-
terminowym ryzykiem udaru jest trudne. Przypuszczalnie moz-
liwe jest, ze przejéciowy wzrost ryzyka wystapienia udaru mézgu
zwigzany ze spozywaniem umiarkowanych iloéci alkoholu moze
by¢ zdominowany przez korzysci zdrowotne obserwowane w ciagu
nastepnych 24 godzin, jednak spozywanie jednorazowo wielu drin-
kéw moze poczatkowo powodowaé gwattowny wzrost tego ryzyka
oraz zwigksza¢ prawdopodobienstwo udaru w obserwacji dtugo-
terminowej. Mukamal i wsp.?” wykazali, zZe w poréwnaniu z cal-
kowitg abstynencja od alkoholu spozywanie jego niewielkich ilosci
(<1 drink dziennie) nie wiaze sie z ryzykiem wystapienia udaru
niedokrwiennego mdzgu, spozywanie umiarkowanych ilosci
(1-2 drinki dziennie) ma pod tym wzgledem dziatanie ochronne,
a spozywanie wiecej niz dwdch drinkéw dziennie zwieksza ryzyko
zachorowania. Obserwacje autoréw dotyczace bezposredniego
szkodliwego wplywu alkoholu na ryzyko wystapienia udaru i su-
gestie na temat spadku tego ryzyka po uplywie 24 godzin od jego
wypicia wydajg si¢ zgodne z tymi spostrzezeniami. Na przykiad
mozna postawi¢ hipoteze, ze osoby, ktdre alkohol pijg rzadko, ale
w duzych ilo$ciach, przede wszystkim doswiadczaja jego bezpo-
$redniego, szkodliwego wplywu na zdrowie, podczas gdy osoby pi-
jace czesto male ilosci, moga by¢ narazone na przejéciowy wzrost
ryzyka wystapienia udaru, ale efekt ten moze by¢ czgsciowo niwe-
lowany przez nastepujaca pézniej redukeje tego ryzyka.

Badanie ma jednak kilka ograniczen. Poniewaz metoda analizy
krzyzowej wykorzystuje badane osoby jako ich wiasna grupe kon-
trolng, moze nie uwzgledni¢ wptywu innych czynnikéw ryzyka,
ktore s3 niezmienne w czasie.?? Z kolei indywidualne czynniki,
ktére zmieniajg si¢ w czasie, moga mie¢ wptyw na wyniki obser-
wacji. Wykluczenie z analizy oséb zglaszajacych narazenie na inne
potencjalne czynniki ryzyka wystgpienia udaru w ciagu kilku go-
dzin przed zachorowaniem nie zmienito jednak istotnie wynikow.
W celu zminimalizowania stronniczosci wynikajacej z metody
zbierania danych starano si¢ zapewni¢ pacjentom prywatnos¢ pod-
czas zbierania wywiadu. W badaniu stosowano standaryzowany
schemat wywiadu, a pacjenci nie byli informowani o czasie trwania
hipotetycznego okresu zagrozenia. Poniewaz wigkszos¢ sposrod
uczestnikow badania, ktérzy spozywali alkohol w ciagu ostatniej
godziny przed wystapieniem udaru, wypita go niewiele, ocena bez-
posredniego wplywu réznych dawek alkoholu nie byla mozliwa.
Mozliwosci oceny wplywu rodzaju napoju alkoholowego réwniez
byly ograniczone, poniewaz niewiele 0sob pito kazdy rodzaj alko-
holu. Wieksze badanie pomogtoby wyjasni¢ te kwestie. I wreszcie,
wyniki badania autoréw nie mogg by¢ uogélniane na pacjentow
z ciezkim udarem moézgu lub udarem zakonczonym zgonem.
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Podsumowanie

Na podstawie niniejszej analizy wykazano, ze ryzyko wysta-
pienia udaru niedokrwiennego mozgu wzrasta przejsciowo
w ciggu dwdch godzin po wypiciu niewielkiej iloci alko-
holu w postaci jednego drinka. Ryzyko to szybko wraca do
poziomu wyjsciowego i jest nieznacznie nizsze po uplywie
24 godzin. W kontekscie dtugoterminowego dziatania alko-
holu wplyw na ryzyko wystgpienia udaru niedokrwiennego
moézgu wydaje sie zaleze¢ od czestosci i ilosci spozywania al-
koholu. Przedstawienie ostatecznego dowodu wymagatoby
przeprowadzenia diugoterminowego badania klinicznego,
jednak bytoby ono trudne pod wzgledem logistycznym i mato
prawdopodobne, aby mogto do tego dojs¢ w niedalekiej przy-
szfosci.

Podziekowania

Autorzy dziekuja Cindy Aiello za istotng pomoc administra-
cyjna.

Zrodta finansowania

Niniejsza praca byla finansowana przez Established Investiga-
tor Grant (0140219N) z American Heart Association, Dallas,
Texas i T32-A1007535-11.

Konflikt interesow

Nie zgloszono.

Ttumaczenie oryginalnej angielskojezycznej wersji artykutu ze Stroke 2010 July;
41:1845-1849, wydanego przez Lippincott Williams & Wilkins. Lippincott Williams &
Wilkins nie ponosi odpowiedzialnosci za btedy powstate w wyniku tfumaczenia ani nie
popiera i nie poleca jakichkolwiek produktéw, ustug lub urzadzen.

PISMIENNICTWO

1. Spaak J, Merlocco AC, Soleas GJ, Tomlinson G, Morris BL, Picton B, Notarius
CF, Chan CT, Floras JS. Dose-related effects of red wine and alcohol on
hemodynamics, sympathetic nerve activity, and arterial diameter. Am J Physiol
Heart Circ Physiol. 2008; 294: H605-H612.

2. Kiviniemi TO, Saraste A, Lehtimaki T, Toikka JO, Saraste M, Raitakari OT,
Parkka JB, Hartiala JJ, Viikari ], Koskenvuo JW. High dose of red wine elicits
enhanced inhibition of fibrinolysis. Eur J Cardiovasc Prev Rehabil. 2009; 16:
161-163.

3. van de Wiel A, van Golde PM, Kraaijenhagen R], von dem Borne PA, Bouma
BN, Hart HC. Acute inhibitory effect of alcohol on fibrinolysis. Eur J Clin
Invest. 2001; 31: 164-170.

4. Numminen H, Syrjala M, Benthin G, Kaste M, Hillbom M. The effect of acute
ingestion of a large dose of alcohol on the hemostatic system and its circadian
variation. Stroke. 2000; 31: 1269-1273.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

Hashimoto M, Kim S, Eto M, lijima K, Ako J, Yoshizumi M, Akishita M, Kondo
K, Itakura H, Hosoda K, Toba K, Ouchi Y. Effect of acute intake of red wine
on flow-mediated vasodilatation of the brachial artery. Am J Cardiol. 2001; 88:
1457-1460, A1459.

Vlachopoulos C, Tsekoura D, Tsiamis E, Panagiotakos D, Stefanadis C. Effect of
alcohol on endothelial function in healthy subjects. Vasc Med. 2003; 8: 263-265.
Hendriks HF, Veenstra J, Velthuis-te Wierik EJ, Schaafsma G, Kluft C. Effect of
moderate dose of alcohol with evening meal on fibrinolytic factors. BMJ. 1994;
308: 1003-1006.

Sierksma A, van der Gaag MS, Kluft C, Hendriks HF. Moderate alcohol
consumption reduces plasma C-reactive protein and fibrinogen levels;
a randomized, diet-controlled intervention study. Eur J Clin Nutr. 2002; 56:
1130-1136.

Beulens JW, de Zoete EC, Kok FJ, Schaafsma G, Hendriks HF. Effect of
moderate alcohol consumption on adipokines and insulin sensitivity in lean
and overweight men: a diet intervention study. Eur J Clin Nutr. 2008; 62:
1098-110S.

Beulens JW, van den Berg R, Kok FJ, Helander A, Vermunt SH, Hendriks HF.
Moderate alcohol consumption and lipoprotein-associated phospholipase a2
activity. Nutr Metab Cardiovasc Dis. 2008; 18: 539-544.

Sacanella E, Vazquez-Agell M, Mena MP, Antunez E, Fernandez-Sola ],
Nicolas JM, Lamuela-Raventos RM, Ros E, Estruch R. Down-regulation of
adhesion molecules and other inflammatory biomarkers after moderate wine
consumption in healthy women: a randomized trial. Am J Clin Nutr. 2007; 86:
1463-1469.

Rakic V, Puddey IB, Dimmitt SB, Burke V, Beilin L]. A controlled trial of the
effects of pattern of alcohol intake on serum lipid levels in regular drinkers.
Atherosclerosis. 1998; 137: 243-252.

Elkind MS, Sciacca R, Boden-Albala B, Rundek T, Paik MC, Sacco RL.
Moderate alcohol consumption reduces risk of ischemic stroke: the Northern
Manbhattan Study. Stroke. 2006; 37: 13-19.

Shai I, Rimm EB, Schulze MB, Rifai N, Stampfer MJ, Hu FB. Moderate alcohol
intake and markers of inflammation and endothelial dysfunction among diabetic
men. Diabetologia. 2004; 47: 1760-1767.

Djousse L, Lee IM, Buring JE, Gaziano JM. Alcohol consumption and risk of
cardiovascular disease and death in women: potential mediating mechanisms.
Circulation. 2009; 120: 237-244.

Hillbom M, Kaste M. Ethanol intoxication: a risk factor for ischemic brain
infarction. Stroke. 1983; 14: 694-699.

Hillbom M, Haapaniemi H, Juvela S, Palomaki H, Numminen H, Kaste M.
Recent alcohol consumption, cigarette smoking, and cerebral infarction in
young adults. Stroke. 1995; 26: 40—45.

Hillbom M, Numminen H, Juvela S. Recent heavy drinking of alcohol and
embolic stroke. Stroke. 1999; 30: 2307-2312.

Adams HP Jr, Bendixen BH, Kappelle L], Biller J, Love BB, Gordon DL, Marsh
EE IIL. Classification of subtype of acute ischemic stroke. Definitions for use in
a multicenter clinical trial. Toast. Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment.
Stroke. 1993; 24: 35-41.

Linn S, Carroll M, Johnson C, Fulwood R, Kalsbeek W, Briefel R. High-density
lipoprotein cholesterol and alcohol consumption in US white and black adults:
data from NHANES II. Am J Public Health. 1993; 83: 811-816.

Mittleman MA, Maclure M, Robins JM. Control sampling strategies for case—
crossover studies: an assessment of relative efficiency. Am J Epidemiol. 1995;
142: 91-98.

Maclure M. The case—crossover design: a method for studying transient effects
on the risk of acute events. Am J Epidemiol. 1991; 133: 144-153.

Rothman KJ, Greenland S, Lash TL. Modern Epidemiology. Philadelphia:
Lippincott Williams & Wilkins; 2008.

Gorelick PB, Rodin MB, Langenberg B, Hier DB, Costigan J, Gomez I, Spontak
S. Is acute alcohol ingestion a risk factor for ischemic stroke? Results of
a controlled study in middle-aged and elderly stroke patients at three urban
medical centers. Stroke. 1987; 18: 359-364.

Anderson C, Ni Mhurchu C, Scott D, Bennett D, Jamrozik K, Hankey G.
Triggers of subarachnoid hemorrhage: role of physical exertion, smoking, and
alcohol in the Australasian Cooperative Research on Subarachnoid Hemorrhage
Study (ACROSS). Stroke. 2003; 34: 1771-1776.

Beulens JW, van Loon L], Kok FJ, Pelsers M, Bobbert T, Spranger J, Helander
A, Hendriks HF. The effect of moderate alcohol consumption on adiponectin
oligomers and muscle oxidative capacity: a human intervention study.
Diabetologia. 2007; 50: 1388-1392.

Neurologia po Dyplomie ¢ Tom 6 Nr 4 2011

www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie


http://www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie

Wplyw alkoholu na ryzyko wystgpienia udaru niedokrwiennego maozgu — wyniki badania Stroke Onset Study

CHOROBY NACZYNIOWE

27.

28.

29.

30.

31.

Mukamal KJ, Ascherio A, Mittleman MA, Conigrave KM, Camargo CA ]Jr,
Kawachi I, Stampfer M], Willett WC, Rimm EB. Alcohol and risk for ischemic
stroke in men: the role of drinking patterns and usual beverage. Ann Intern
Med. 20053 142: 11-19.

Reynolds K, Lewis B, Nolen JD, Kinney GL, Sathya B, He J. Alcohol
consumption and risk of stroke: a meta-analysis. JAMA. 2003; 289: 579-588.
Feigin VL, Rinkel GJ, Lawes CM, Algra A, Bennett DA, van Gijn J, Anderson
CS. Risk factors for subarachnoid hemorrhage: an updated systematic review
of epidemiological studies. Stroke. 2005; 36: 2773-2780.

Ariesen MJ, Claus SB, Rinkel GJ, Algra A. Risk factors for intracerebral hemorrhage
in the general population: a systematic review. Stroke. 2003; 34: 2060-2065.
Djousse L, Ellison RC, Beiser A, Scaramucci A, D’Agostino RB, Wolf PA.
Alcohol consumption and risk of ischemic stroke: the Framingham Study.
Stroke. 2002; 33: 907-912.

Tom 6 Nr 4 2011 « Neurologia po Dyplomie

32.

33.

34.

35.

36.

Sturgeon JD, Folsom AR, Longstreth WT Jr, Shahar E, Rosamond WD,
Cushman M. Risk factors for intracerebral hemorrhage in a pooled prospective
study. Stroke. 2007; 38: 2718-2725.

Jousilahti B, Rastenyte D, Tuomilehto J. Serum gamma-glutamyl transferase,
self-reported alcohol drinking, and the risk of stroke. Stroke. 2000; 31:
1851-1855.

Leppala JM, Paunio M, Virtamo J, Fogelholm R, Albanes D, Taylor PR,
Heinonen OP. Alcohol consumption and stroke incidence in male smokers.
Circulation. 1999; 100: 1209-1214.

Gorelick PB. The status of alcohol as a risk factor for stroke. Stroke. 1989; 20:
1607-1610.[Free Full Text]

Mukamal K. Alcohol intake and noncoronary cardiovascular diseases. Ann
Epidemiol. 2007; 17: S8-S12.

25

www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie


http://www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie

