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ZALOZENIE | CEL BADANIA: Leczenie trombolityczne ostrego udaru niedokrwiennego maézgu
jest rzadko stosowane u oséb w podesztym wieku.

METODY: W przedstawionym badaniu autorzy oceniali ryzyko zwigzane z leczeniem
trombolitycznym u oséb starszych, w tym Smiertelnosé i czestos¢ wystepowania krwawienia
srodmdézgowego (intracerebral hemorrhage, ICH). Pacjentéw identyfikowano, przeszukujac baze
danych National Inpatient Sample, obejmujaca lata 2000-2006. Badane osoby podzielono na dwie
grupy wiekowe: miedzy 18 a 80 rokiem zycia i powyzej 80 roku zycia. W celu oceny zmiennych
towarzyszacych, zwigzanych ze $miertelnoscia i wystepowaniem krwawienia srodmdzgowego

w czasie hospitalizacji wykorzystano metode wieloczynnikowej analizy regresji logistycznej.

Z powodu ostrego udaru niedokrwiennego moézgu do szpitala przyjeto tacznie

524 997 osob, z ktorych 143 093 (27,2%) miato ponad 80 lat. Leczenie trombolitycznie zastosowano
u 7950 pacjentow, w tym u 169 oséb (20,9%) powyzej 80 roku zycia. U starszych pacjentéw
leczenie byto prowadzone rzadziej niz w populacji mtodszej (1,05 vs 1,72%).

WYNIKI: W catej grupie badanej Smiertelnos$¢ byfa wieksza wsréd osob starszych (12,80 vs 8,99%).
W przypadku pacjentéw leczonych trombolitycznie $miertelnos¢ i ryzyko wystgpienia krwawienia
Srodmodzgowego byty wieksze u chorych powyzej 80 roku zycia (odpowiednio 16,9 vs 11,5%,

iloraz szans 1,56 [95% PU 1,35-1,82] i 5,73 vs 4,40%, iloraz szans 1,31 [95% PU 1,03-1,67]).

W wieloczynnikowej analizie regresji logistycznej wykazano, ze wystapienie krwotoku
Srodmdézgowego (iloraz szans 2,24 [95% PU 1,89-2,65]) byto zwigzane z wiekszg $miertelnoscia,
ale nie ze stosowaniem leczenia trombolitycznego (iloraz szans 1,14 [95% PU 0,98-1,33]).

PODSUMOWANIE: Mimo wiekszej $miertelnosci w grupie oséb w podesztym wieku stosowanie
leczenia trombolitycznego nie stanowi czynnika predykcyjnego wystgpienia zgonu, wiagze sie
jednak z duzym ryzykiem krwawienia srédmoézgowego.

SLOWA KLUCZOWE: powiktania, epidemiologia, tromboliza

mozgu, a zapadalnos¢ na te chorobe rosnie wraz ze starzeniem sie. '3 Blisko potowa wszyst-

kich przypadkéw udaru dotyczy oséb powyzej 70 roku zycia, a 1/4 — powyzej 85 roku
zycia.*> Wyniki badania Oxford Vascular Study wykazaly 12 razy wieksza zapadalnos¢ na udar
u 0s6b w wieku powyzej 85 lat w poréwnaniu z mtodszga populacja.® Podobnie wedtug Canadian
Stroke Network 1/3 Kanadyjczykéw z udarem mézgu przekroczyta 80 rok zycia.” Udar niedo-
krwienny mézgu u os6éb w podeszlym wieku jest powaznym problemem nie tylko ze wzgledu na
wiekszg zapadalnos¢, ale réwniez na zwigzang z nim wieksza niesprawnosé.>8 Dlatego wazna
jest ocena starszej populacji, zwlaszcza przy dostgpnosci roznych metod profilaktyki i interwen-
¢ji terapeutycznych. Mimo ze aktualne wytyczne nie okreslaja wieku jako kryterium wylaczenia

Zaawansowany wiek jest znanym czynnikiem ryzyka wystgpienia udaru niedokrwiennego
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z leczenia trombolitycznego,? jego stosowanie u 0s6b w po-
deszlym wieku z udarem niedokrwiennym stato si¢ przed-
miotem dyskusji. Jest to spowodowane gléwnie tym, ze
w wigkszoSci pionierskich badan randomizowanych, w tym
w badaniu National Institute of Neurological Disorders and
Stroke, pacjentéw w podesztym wieku wykluczano z ana-
lizy.1914 Ponadto osoby starsze obcigzone s3 wiekszym ryzy-
kiem wystapienia krwawienia Srédmozgowego. !> Dlatego le-
czenie trombolitycznie, mimo najwiekszej w tej grupie
wiekowej zapadalnosci na udar niedokrwienny mozgu, jest
u nich stosowane rzadziej. DostepnoS¢ wytycznych postepo-
wania i coraz wigksze doswiadczenie lekarzy w stosowaniu
leczenia trombolitycznego sprawily, ze autorzy zalozyli, ze
najprawdopodobniej rosnie rozpowszechnienie stosowania
tego rodzaju leczenia u 0séb starszych w réznych szpitalach
w Stanach Zjednoczonych.

Zamiarem autoréw byla ocena Smiertelnosci i czestosci wy-
stgpowania krwawienia Srodmozgowego w czasie hospitali-
zacji, ktore byly zwigzane z leczeniem trombolitycznym udaru
niedokrwiennego moézgu u oséb w podesztym wieku. Probo-
wano rowniez oceni¢ trendy zwigzane ze stosowaniem lecze-
nia trombolitycznego w tej grupie wiekowej, ktére moga
odzwierciedla¢ krzywg uczenia si¢ lekarzy i obycie z lecze-
niem udaru u os6b w podesztym wieku.

Metody

National Inpatient Sample (NIS) jest administracyjng bazg da-
nych, zawierajacg informacje o 20% pacjentéw przyjetych
do 1000 szpitali w Stanach Zjednoczonych i utrzymywana
przez Agency for Healthcare Quality and Research. Informa-
cje dotyczace rozpoznania i stosowanych procedur identyfi-
kowano za pomoca kodéw rozpoznan i procedur zawartych
w klasyfikacji ICD-9-CM (International Classification of Dise-
ase, 9th Revision, Clinical Modification). Analizujac baze da-
nych NIS, obejmujacg lata 2000-2006, autorzy identyfikowali
przyjecia z powodu ostrego udaru mézgu za pomocg kodoéw
zawartych w klasyfikacji ICD-9-CM: 109 (ostry incydent
mozgowo-naczyniowy) i 110 (zamkniecie tetnicy w odcinku
przedmozgowym) z zawatem moézgu lub bez niego.'© Czutosé
tej metody opartej na wyszukiwaniu kodéw w identyfikowa-
niu hospitalizacji z powodu ostrego udaru niedokrwiennego
mo6zgu wynosi 84%.'” Do analizy wigczono jedynie pacjentéw
przyjmowanych w trybie pilnym. Kryteria wylaczenia obejmo-
waly réwniez wiek <18 lat, niedokrwistos¢ sierpowatokrwin-
kowa, infekcje osrodkowego ukladu nerwowego, uraz,
zatrucie toksynami egzogennymi, zespot abstynencyjny, wro-
dzone wady osrodkowego uktadu nerwowego, hipoglikemi¢
i uszkodzenie moézgu spowodowane niedotlenieniem. W ce-
lu uniknigcia dublowania danych dotyczacych tego samego
pacjenta z badania wykluczono chorych kierowanych do in-
nego szpitala. Badanie to nie wymagalo zatwierdzenia przez
University Hospitals Case Medical Center Institutional Review
Board, poniewaz NIS jest publiczng bazg danych niezawiera-
jacg danych osobowych.

STANDARYZACJA DANYCH

Nie analizowano danych, ktore nie zawieraly informacji na
temat zgonu lub przezycia (n=2116, 0,4%) oraz wieku
pacjentow (1=65). Najczestsza brakujaca informacja byto po-
chodzenie etniczne (24,8%), a uczestnikow badania sklasyfi-
kowano do 4 kategorii (biali, czarni, Latynosi i inni). Podobny
odsetek utraconych danych na temat pochodzenia etniczne-
go, wynikajacy z ich usuniecia, dotyczyt poprzedniej analizy
bazy NIS.1 Ze wzgledu na réznorodnosé kategorii autorzy
nie zarzucili zmiennej rasowej. Status socjoekonomiczny byt
w przyblizeniu okreslany na podstawie miejsca zamieszkania
(zalozenie, ze osoby o podobnym miejscu zamieszkania/ko-
dzie pocztowym majg podobny status socjoekonomiczny —
przyp. thum.). Dane dotyczace kosztéw hospitalizacji mniej-
szych niz 100 dolaréw wynikaty prawdopodobnie z pomytki
i kodowane byly jako utracone. Biorgc pod uwage goérna gra-
nice czasu trwania hospitalizacji wprowadzong w 1992 roku,
dane dotyczgce dtugosci pobytu przekraczajacego 365 dni by-
ly eliminowane.

OSTRY UDAR NIEDOKRWIENNY MOZGU - POWIKLANIA
SZPITALNE | CHOROBY WSPOLISTNIEJACE

Oprocz Smiertelnosci szpitalnej oceniano w badanej
grupie gtéwne powiklania zwigzane z udarem: (1) krwotok
srodezaszkowy (kody ICD-9-CM 431, 432 i 4329), (2) niewy-
dolnos¢ oddechowg wymagajaca intubacji dotchawiczej (kod
procedury 96.04), (3) zakazenie og6lnoustrojowe (lub po-
socznice), w tym bakteriemie, septicemi¢ i zesp6t ogolno-
ustrojowej reakcji zapalnej (kody ICD-9-CM 790.7, 038, 995.92
i 995.94) oraz (4) krwawienie z przewodu pokarmowego,
w tym krwawe wymioty, smoliste stolce i objawy nieswoiste
(kody ICD-9-CM 578, 578.0, 578.1 1 5789). Wspotczynnik za-
chorowalnosci Charlsona jest ukierunkowanym zbiorem
punktowym obejmujacym 19 r6znych stanéw przewlektych.
Wskaznik ten jest uszeregowany jako niski (stany przewlekle
bez zmian nowotworowych), umiarkowany (stany przewle-
kte ze zmianami nowotworowymi bez przerzutéw) i wysoki
(przerzuty raka i AIDS).'8 Wskaznik ten byt stosowany w ce-
lu okreslenia wptywu chorob wspotistniejacych na przebieg
udaru.

ANALIZA STATYSTYCZNA

W celu poréwnania Sredniej i mediany zmiennych ciggtych
stosowano test t-Studenta i test sumowanych rang Wilcoxona.
Test %% lub dokladny test Fishera stuzyt do poréwnania odse-
tek miedzy kategoriami. Wiek zostal skategoryzowany
w dwoch grupach — pierwszej, obejmujacej pacjentow w wie-
ku 18-80 lat, i drugiej, obejmujgcej chorych >80 roku zycia.
W analizie jednoczynnikowej stosowano test Cochrana-Man-
tela-Haenszela. Wieloczynnikowy model regresji logistycznej
postuzyt do okreslenia niezaleznego zwigzku istotnych zmien-
nych z wynikami dotyczacymi Smiertelnosci i wystepowania
krwawienia Srodczaszkowego w czasie hospitalizacji. W przy-
padku pierwszego modelu ($Smiertelnos¢ wewnatrzszpitalna)
stosowano nast¢pujace zmienne wspolistniejace: podstawo-
we dane demograficzne dotyczace wieku, plci, rasy i statusu
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socjoekonomicznego, powiklania zwigzane z hospitalizacja
(ICH, intubacja dotchawicza, krwawienie z przewodu pokar-
mowego i posocznica) oraz wspotczynnik zachorowalnosci
Charlsona. Te same zmienne towarzyszace z wyjatkiem ICH
byly analizowane w modelu drugim (wynik ICH). Istotnos¢
ustalono jako p <0,001. Dla liniowego trendu pojedynczej
zmiennej stosowano test Cochrana-Armitage’a: liczba oséb
w podesztym wieku, leczonych trombolitycznie w kazdym ro-
ku objetym badaniem podzielona przez liczbe przyjec
do szpitala z powodu udaru, stanowiacg mianownik, czyli sto-
sunek zabiegéw trombolitycznych do przyje¢ z powodu uda-
ru w ciggu roku. Analiza byta stratyfikowana wedlug danych
charakterystycznych dotyczacych szpitala, w tym jego statusu
dydaktycznego (szpital kliniczny lub inny niz kliniczny) i loka-
lizacji (miejski lub podmiejski). Trend uznawano za istotny

przy p <0,05. Wszystkie testy statystyczne byly przeprowa-
dzone przy uzyciu oprogramowania SAS 9.2 (SAS Institute).

Wyniki

W niniejszej analizie, z powodu ostrego udaru niedokrwien-
nego mozgu przyjeto 524 997 oséb, z czego 30% (12=158 580)
miato ponad 80 lat (tab. 1 w dodatku uzupelniajagcym, dostep-
nym na stronie http:/hyper.ahajournals.org). Srednia wieku
pacjentéw wynosita 71,2 roku, zas w populacji os6b w pode-
szlym wieku 86,2 roku. Odsetek kobiet (66,8 vs 48,9%) i 0s6b
rasy bialej (62,4 vs 50,0%) byt wigkszy wsrod starszych pacjen-
tow w poréwnaniu z mtodszymi. Zgodnie z oczekiwaniem
w 1/3 przypadkéw platnikiem ubezpieczeniowym starszych

TABELA 1. DANE DEMOGRAFICZNE PACJENTOW LECZONYCH TROMBOLITYCZNIE Z POWODU UDARU NIEDOKRWIENNEGO
MOZGU W POSZCZEGOLNYCH GRUPACH WIEKOWYCH

Zmienna Wszyscy pacjenci Wiek 18-80 lat Wiek >80 lat P
(n=7950) (n=6291) (n=1659)
Wiek ($redni=SD) 68,3+14,07 63,8+12,23 85,38+3,67 <0,0001
Pte¢ zenska 47,64 4317 64,56 <0,0001
Rasa <0,0001
Biafa 58,87 56,97 66,06
Czarna 8,93 10,16 4,28
Latynoska HE3 6,06 2,41
Inna 3,72 3,86 3,19
Brak danych* 23,18 22,95 24,05
Gtéwny ptatnik <0,0001
Medicare 58,96 50,56 90,03
Medicaid 5,50 6,55 1,51
Commercial/HMO 28,85 34,85 6,09
Na koszt pacjenta i bezptatnie 6,69 8,04 1,57
Czas hospitalizacji, mediana (kwartyle), dni 6(4,9) 63,9 6 (4,10) 0,47
taczny koszt hospitalizacji, mediana (kwartyle), USD 33 592 (21K-54K) 33 938 (21K-66K) 32 367 (22K-50K) 0,004
Dochod, USD
<25 000 3,82 4,02 2,97
26 000 do 35 000 20,44 20,67 19,45
36 000 do 45 000 25,37 26,67 19,68
>45 000 50,36 48,64 57,89
Wypis <0,0001
Rutynowy/do domu 33,49 37,29 19,06
Osrodek opieki krétkoterminowej 4,90 5,30 3,38
Rehabilitacja (SNF/ICF) 49,02 45,94 60,68
Zgon 12,6 11,47 16,89
Powiktania
Krwotok $rodmdzgowy 4,68 4,40 B3 0,02
Intubacja dotchawicza 11,69 12,56 8,38 <0,0001
Krwawienie z przewodu pokarmowego 1,18 1,14 1,33 0,54
Posocznica 1,12 1,14 1,02 0,68
Wspdtczynnik zachorowalnosci Charlsona 0,66
Niski 81,46 81,64 80,77
Sredni 17,65 17,45 18,38
Wysoki 0,89 0,91 0,84
SNF — wykwalifikowana opieka pielegniarska, ICF — zaktad opieki przej$ciowe;.
* Dane pokazujg informacje utracone lub utajnione.
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[ Dom [ Rehabilitacja [l Osrodek opieki krétkoterminowej [l Zgon

>80 19,1% 60,7% 16,9%
N~ __| Pacjenci leczeni za pomoca t-PA
18-80 37,3% 45,9%
>80 30,1% 54,9%
N [ Wszyscy pacjenci
18-80 51,7% 35,2%
0 20 40 60 80 100

Odsetek (%)

RYCINA 1. Zalecenia przy wypisie w tacznej grupie pacjentéw oraz w grupie chorych leczonych trombolitycznie z uwzglednieniem przedziatow wiekowych.

0s6b byla instytucja Medicare (92,8 vs 56,7%). WspOtczynnik
zachorowalnosci Charlsona, czas hospitalizacji i jej taczny
koszt byly podobne w obu grupach. Jednak w mtodszej gru-
pie chorych u wigkszej liczby pacjentéw doszto do niewydol-
noSci oddechowej wymagajacej intubacji dotchawiczej (7,38
vs 4,23%, p <0,0001). Smiertelnos¢ catkowita wynosita 10,1%
i byta wicksza w grupie osob starszych (12,8 vs 9,0%,
» <0,0001).

Wsrod pacjentow leczonych trombolitycznie z powodu
ostrego udaru niedokrwiennego mézgu (tab. 1) profil pod-
stawowych danych demograficznych byt podobny w porow-
naniu z grupa macierzysta, wlaczajac ple¢, rase, gltéwnego
platnika i wspotczynnik zachorowalnosci, ktéry u wigkszosci
badanych byt niski. Pacjenci leczeni trombolitycznie charak-
teryzowali si¢ jednak dtuzszym pobytem w szpitalu (o okoto
1 dzien) i dwukrotnie wigkszym kosztem hospitalizacji
(33 592 USD w poréwnaniu z 16 582 USD w grupie macierzy-
stej). Ani dhugosc hospitalizaciji, ani jej koszt nie byly wigksze
w grupie pacjentéw starszych leczonych trombolitycznie
w poréwnaniu z mtodszymi. W grupie pierwotnej wigcej pa-
cjentow w miodszym wieku wypisywano do domu niz
do osrodkoéw rehabilitacyjnych (51,7 vs 35,2%), podczas gdy
wiecej pacjentow starszych wypisywano do osrodkéw rehabi-
litacyjnych zamiast do domu (54,9 vs 30,1%, ryc. 1). W obu
grupach osoby leczone trombolitycznie czgsciej kierowano
do osrodkoéw rehabilitacyjnych (60,7% w przypadku oséb
starszych i 45,9% w populacji mtodszej) niz wypisywano
do domu (19,1% wsroéd oséb starszych i 37,3% dla populacji
miodszej) w poréwnaniu z grupa macierzysta. Wyniki analizy
dwuczynnikowej Smiertelnosci wewnatrzszpitalnej i powiktan
zwigzanych z leczeniem w populacji leczonej przedstawia ta-
bela 2. Wsrod starszych pacjentéw leczonych trombolitycz-
nie ryzyko zgonu jest wigksze (16,9 vs 11,4%, iloraz szans
[odds ratio, OR] 1,56 [95% PU 1,35-1,82]). W starszej popu-
lacji odnotowano réwniez wigksza czestoS¢ wystepowania
krwotoku (5,73 vs 4,4%, OR 1,31 [95% PU 1,03-1,67]). Ryzyko
intubacji dotchawiczej byto mniejsze w grupie os6b starszych
(8,38 vs 12,56%, OR 0,63 [95% PU 0,52-0,76]). Wsrod pacjen-

|18

toéw leczonych trombolitycznie analiza dwuczynnikowa wyka-
zala wigksze ryzyko zgonu lub krwawienia Srodczaszkowego
u 0s6b starszych. Wieloczynnikowa analiza regresji logistycz-
nej (tab. 3) dotyczaca zgonéw wsrdd chorych w podesztym
wieku leczonych trombolitycznie wykazata wigksze ryzyko
zgonu wsrod osob rasy bialej w poréwnaniu z pacjentami
rasy czarnej (OR 1,56 [95% PU 1,38-1,75]), a takze w przypad-
ku wystgpienia takich powiklan, jak krwawienie srédczaszko-
we (OR 1,95 [95% PU 1,49-2,54]), intubacja dotchawicza
(OR 17,24 [95% PU 15,79-18,82]) i krwawienie z przewodu
pokarmowego (OR 2,1 [95% PU 1,76-2,50]). Starsi pacjenci
z najwickszym wspotczynnikiem zachorowalnosci réwniez by-
li obciazeni wigkszym ryzykiem zgonu w porownaniu z tymi,
u ktorych wspotczynnik ten byl mniejszy (OR 1,53
[95% PU 1,25-1,89]). Leczenie trombolityczne pacjentéw
w podeszlym wieku nie stanowito czynnika predykcyjnego
zgonu (OR 1,22 [95% PU 0,93-1,89], p=0,13), ale bylo zwigza-
ne z wickszym ryzykiem wystgpienia krwawienia srodczasz-
kowego (OR 9,69 [95% PU 3,50-6,17]).

Analiz¢ trendu dotyczacego stosowania leczenia tromboli-
tycznego w szpitalach w Stanach Zjednoczonych przedstawia
tabela 2 dodatku uzupelniajgcego i rycina 2. W odniesieniu
do wszystkich pacjentéw w podeszlym wieku przyjetych
do szpitala analiza ta wykazata wzrost czgstosci stosowania le-
czenia w czasie, z najmniejszym wskaznikiem w roku 2000
(0,63%) i najwickszym w latach 2005 i 2006 (1,28%). Przy stra-
tyfikacji wedtug cech charakterystycznych szpitala leczenie
trombolityczne stosowano cz¢sciej w szpitalach klinicznych,
a najrzadziej w szpitalach podmiejskich (ryc. 2). Trend wska-
ZUjacy na wzrost czestosci stosowania leczenia trombolitycz-
nego w szpitalach klinicznych rést systematycznie od 0,77%
w roku 2000 do 2,87% w roku 2006 (p <0,0001). W szpita-
lach innych niz kliniczne czesto$¢ stosowania leczenia trom-
bolitycznego nie zmieniata si¢ w latach 2000-2004 (p=0,49),
aczkolwiek w 2005 roku wzrosta do 0,94%, osiagajac 1,18%
w roku 2006. Czestos¢ leczenia trombolitycznego w szpita-
lach podmiejskich w latach objgtych badaniem nie ulegta
zmianie (p=0,96).
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Czy leczenie trombolityczne u 0s6b starszych jest bezpieczne

TABELA 2. ANALIZA DWUCZYNNIKOWA WY_NIKOW LECZENIA TROMBOLITYCZNEGO PAC.IEI_‘ITOW W PODESZLYM WIEKU
W POROWNANIU Z CHORYMI <80 ROKU ZYCIA (LECZONYMI TROMBOLITYCZNIE), A TAKZE Z PACJENTAMI W STARSZEJ

GRUPIE WIEKOWEJ (NIELECZONYMI TROMBOLITYCZNIE)

Wiek 18-80 lat (n=6291) OR (95% PU)

Wynik Wiek >80 lat (n=1659)
Wszyscy pacjenci leczeni trombolitycznie, n (%)
Smiertelnosé wewnatrzszpitalna 280 (16,9)
Krwotok $rédmoézgowy 5 (5,73)
Intubacja dotchawicza 139 (8,38)
Krwawienie z przewodu pokarmowego 22 (1,33)
Posocznica 7(1,02)

Leczenie trombolityczne (n=1659)

721 (11,5) 1,56 (1,35-1,82)
277 (4,40) 1,31 (1,03-1,67)
790 (12,56) 0,63 (0,52-0,76)

2(1,14) 0,89 (0,52-1,62)
72 (1,14) 1,16 (0,71-1,87)

Brak leczenia trombolitycznego (n=156 921)

Wszyscy pacjenci w wieku >80 lat, n (%)

Smiertelnosé wewnatrzszpitalna 280 (16,9)
Krwotok $rédmaézgowy 95 (5,73)
Intubacja dotchawicza 139 (8,38)
Krwawienie z przewodu pokarmowego 2 (1,33)
Posocznica 7(1,02)

20014 (12,75) 1,38 (1,22-1,58)
829 (0,53) 11,43 (9,19-14,22)
6575 (4,2) 2,09 (1,75-2,49)
1936 (1,23) 1,07 (0,70-1,64)
745 (0,47) 2,17 (1,33-3,51)

TABELA 3. ANALIZA WIELOCZYNNIKOWA WYNIKOW LECZENIA | ZGONOW U STARSZYCH PACJENTOW PRZYJETYCH

DO SZPITALA Z OSTRYM UDAREM NIEDOKRWIENNYM MOZGU

Model Poréwnanie OR (95% PU) P
Model 1: wynik=$miertelnos¢
Rasa Biata vs czarna 1,66 (1,38-1,75) <0,0001
Leczenie trombolityczne Tak vs nie 1,22 (0,93-1,89) 0,13
Krwotok §rédmozgowy Tak vs nie 1,95 (1,49-2,54) <0,0001
Intubacja dotchawicza Tak vs nie 17,24 (15,79-18,82) <0,0001
Krwawienie z przewodu pokarmowego Tak vs nie 2,10 (1,76-2,50) <0,0001
Wspotczynnik zachorowalnosci Charlsona Wysoki vs niski 1,563 (1,25-1,89) <0,0001
Model 2: wynik=krwotok $rodmaozgowy
Leczenie trombolityczne Tak vs nie 9,69 (6,25-15,02) <0,0001
Intubacja dotchawicza Tak vs nie 4,64 (3,35-61,17) <0,0001

Model 1 pokazuje maksymalng inflacje wariancji 1,01 i test Lemeshowa (p=0,10). Model 2 pokazuje maksymalny wskaznik inflacji wariancji 1,01 i test

Lemeshowa (p=0,99).

Omowienie

Zgodnie z wezesniejszymi doniesieniami'®1920 wyniki obec-
nej analizy wykazaty bardzo malg czg¢stos¢ stosowania lecze-
nia trombolitycznego w calej badanej grupie (1,51%),
ajeszcze mniejszg w populacji osob starszych (1,05%). Pacjen-
tow leczonych trombolitycznie w obu grupach wiekowych
(starszych lub mtodszych) charakteryzowato wigksze praw-
dopodobienstwo dituzszego pobytu w szpitalu i wiekszych
kosztéw hospitalizacji. Dtuzsza hospitalizacja u leczonych
pacjentéw niekoniecznie odzwierciedla gorszy przebieg
choroby. Leczeni pacjenci w obu kategoriach wiekowych do-
znaja prawdopodobnie udaru o cigzszym przebiegu i sa nara-
zeni na wystgpienie kilku powiktan, w tym krwawienia
srodczaszkowego,?! i stad dhuzszy pobyt w szpitalu. Inaczej
niz w jednoosrodkowym badaniu durniskim, wyniki badania
przeprowadzonego przez Sgllinga i wsp.?? wykazaly krotszy
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czas hospitalizacji zar6wno pacjentéw z udarem, jak i bez
udaru w dobie leczenia trombolitycznego w poréwnaniu z ba-
daniami prowadzonymi w przeszlosci. Autorzy tego doniesie-
nia wykazali duza Smiertelno$¢ zwiazana z leczeniem
trombolitycznym w obu grupach wiekowych, dlatego analiza
wieloczynnikowa nie wykazala zaleznosci mi¢dzy Smiertelno-
Scig i wiekiem pacjentéw. Wyniki mniejszego badania obser-
wacyjnego obejmujacego dane 181 pacjentéw (z ktorych
56 byto w wieku >80 lat) wykazaly wigcksza Smiertelnos¢ we-
wnatrzszpitalng, osiagajaca 20% wsrod osob starszych w po-
rownaniu z 11% w populacji mtodszej.?> Podobnie duzg
Smiertelnos$¢ obserwowano w matym badaniu randomizowa-
nym, poréwnujacym pacjentOw w tych samych kategoriach
wiekowych.24 W tym samym badaniu nie wykazano korzyst-
nego funkcjonalnego wyniku leczenia, mierzonego za pomo-
ca zmodyfikowanej skali Rankina u starszych pacjentow
leczonych trombolitycznie.2* Trzymiesieczna $miertelnosé
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RYCINA 2. Trendy dotyczace leczenia trombolitycznego pacjentéw w starszej grupie wiekowej w szpitalach w Stanach Zjednoczonych.

byta nawet wicksza w badaniu wloskim, osiagajac 34% w po-
pulacji starszych pacjentow.?> Wspomniane wyzej badania by-
ty mate, nie mozna wiec wyciagna¢ pewnych wnioskow.

Wyniki badania autoréw tego doniesienia potwierdzaja
roéwniez, ze pacjenci leczeni trombolitycznie z powodu uda-
ru niedokrwiennego moézgu obciazeni byli zwiekszonym
ryzykiem wystgpienia krwawienia sSrodmoézgowego, ktory
z kolei stanowil czynnik predykcyjny Smiertelnosci wewnatrz-
szpitalnej. Ryzyko wystapienia krwawienia Srodmozgowego
w badaniu autoréw bylo podobne do tego donoszonego
w wiekszych badaniach!©20 i nieznacznie mniejsze od zgta-
szanego w badaniu National Institute of Neurological Disor-
ders and Stroke Trial.?! W innych badaniach Chen i wsp.?3
oraz Pundik i wsp.2° wykazali wicksze ryzyko wystapienia ob-
jawowego krwawienia Srodczaszkowego w grupie leczonych
pacjentOw w starszym wieku w porownaniu z mtodsza popu-
lacja (7,1 vs 6,3%, 12,8 vs 10,4%), jednak r6znice te nie byty
istotne statystycznie. Zgodnie z danymi Tanne i vvsp.,24
w przeciwienstwie do wynikéw tych badan, w tym takze
badania autoréw tego doniesienia, cz¢stoS¢ wystgpowania
objawowego krwotoku srodmozgowego byta wicksza u mtod-
szych pacjentow (6 vs 3%). Chociaz zwigzek miedzy lecze-
niem trombolitycznym i krwawieniem Srodczaszkowym
byt w przesztosci przedmiotem dyskusji,'* ryzyko jego
wystgpienia u 0so6b w podeszlym wieku pozostaje waznym
problemem w Swietle leczenia trombolitycznego udaru
niedokrwiennego moézgu. Co interesujace, analiza przepro-
wadzona przez autoréw wykazata wicksza czestos¢ wystepo-
wania niewydolnoSci oddechowej wymagajacej intubacji
dotchawiczej w mtodszej populacji mimo mniejszej Smiertel-
nosci w tej grupie. Prawdopodobnym wyjasnieniem tej ob-
serwacji moze by¢ konserwatywne podejScie lekarzy
do starszych pacjentéw i (lub) nowoczesne wytyczne doty-
czace tej populacji (np. zalecenia odst¢powania od resuscyta-
cji), majgce na celu unikniecie stosowania inwazyjnych metod
leczenia, takich jak intubacja dotchawicza.

20

Mimo kontrowersyjnych aspektow leczenia trombolitycz-
nego u 0sob starszych autorzy wykazali trend wskazujacy na
zwigkszenie jego stosowania w szpitalach w ostatnich latach.
Zgodnie z oczekiwaniami w szpitalach klinicznych znajduja-
cych sie w spotecznosciach miejskich leczeniu trombolitycz-
nemu poddano wigksza liczbe pacjentéw. Po czesci jest to
spowodowane tym, ze niektore z tych szpitali s3 osSrodkami
trzeciego stopnia referencyjnosci, do ktorych najczesciej pa-
cjenci sg przenoszeni. W wielu badaniach zaobserwowano
podobny wzrost czgstosci stosowania leczenia trombolitycz-
nego z powodu ostrego udaru niedokrwiennego mozgu
w szpitalach w Stanach Zjednoczonych.?’-? Jak wspomnia-
no, cz¢stos¢ podawania leczenia trombolitycznego w roz-
nych badaniach, w tym w opisywanym tutaj, jest bardzo
mata. W ostatnim badaniu, prowadzonym przez Kleindorfe-
ra i wsp.?® wykazano, ze w 2/3 szpitali w Stanach Zjednoczo-
nych nie stosuje si¢ leczenia trombolitycznego u pacjentéw
z ostrym udarem niedokrwiennym moézgu, przy czym wick-
5z05¢ z nich jest zlokalizowana w mniej zaludnionych obsza-
rach geograficznych, takich jak potudnie i sSrodkowy-zachod
Stanéw Zjednoczonych. Ponadto obserwuje si¢ wzrost
rozpowszechnienia leczenia trombolitycznego w réznych
szpitalach, ale nie w tych zlokalizowanych na obszarach wiej-
skich. Niewystarczajaca edukacja na temat objawOw ostrego
udaru niedokrwiennego mozgu, opdznienia w postepowa-
niu przedszpitalnym i brak wyspecjalizowanych lekarzy oraz
zaopatrzenia sg powodami matego rozpowszechnienia lecze-
nia trombolitycznego.3%3! Te problemy s3 nawet bardziej
istotne w rejonach wiejskich, gdzie opieka zdrowotna jest
zapewniana przez mniejsze szpitale publiczne. Oprécz edu-
kacji i dostepu do wyspecjalizowanych jednostek, w rozwia-
zaniu niektérych probleméw logistycznych  szpitali
zlokalizowanych w odleglych rejonach pomé6c moze teleme-
dycyna.1?:32

Niniejsze badanie ma pewne ograniczenia. Po pierwsze,
w bazie danych NIS brakuje szczegdtow dotyczacych dawki,
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sposobu podawania (dozylne vs dotetnicze) leku tromboli-
tycznego, a takze danych dotyczacych czasu od wystapienia
objawow do rozpoczgcia leczenia. Ryzyko wystapienia krwa-
wienia Srodczaszkowego moze rosng¢ wraz z czgstoscig na-
ruszania protokotu, a wlasnie informacji na ten temat brakuje
w bazie danych NIS.2° Ponadto baza NIS nie zawiera informa-
¢ji na temat charakterystycznych parametréw zwigzanych
z udarem, takich jak stopien ci¢zkosci, lokalizacja anatomicz-
na, trzymiesi¢czna Smiertelnos¢, oraz informacji o tym, czy
pacjenci byli leczeni innymi srodkami, ktére wpltywajg na
przebieg choroby. Podobnie kody ICD nie identyfikowaly
krwawienia srodczaszkowego objawowego i bezobjawowego.
Wreszcie, prowadzone przez autoréw badanie jest obserwa-
cyjne, dlatego mozliwa jest stronniczos$¢ wynikajgca z dobo-
ru chorych. Bez wzgledu na to, w ocenie skutecznosci
i bezpieczenstwa leczenia trombolitycznego w tej grupie
demograficznej, praktyczne znaczenie bedzie mialo duze
randomizowane badanie kliniczne. Badanie moze by¢ ukie-
runkowane na najbezpieczniejszg dawke i rodzaj leku trom-
bolitycznego, ktéry moglby by¢ stosowany u starszych
pacjentow, jak rowniez na choroby wspolistniejace zwigzane
z wiekiem, wyjSciowy stan neurologiczny i obecnosc¢ otepie-
nia. Chociaz leczenie trombolitycznie 0séb starszych z ostrym
udarem niedokrwiennym mozgu nie jest zabronione, lekarze
muszg zachowac ostroznosc ze wzgledu na mozliwos¢ wysta-
pienia u nich potencjalnych powiklan, w tym krwawienia
Srodczaszkowego.
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