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Farmakokinetyka podawanych dozylnie immunoglo-
bulin a rokowanie u pacjentéw z zespotem Guillaina-
-Barrégo

Kuitwaard K, et al. Pharmacokinetics of intravenous
immunoglobulin and outcome in Guillain-Barré

syndrome. Ann Neurol 2009; 66: 597-603.

Immunoglobuliny sq lekami pierwszego wyboru
w terapii chorych na zespét Guillaina-Barrégo. Gtéwny
sktadnik decydujgcy o efektach biologicznych preparatow
immunoglobulin podawanych dozylnie to immuno-
globuliny klasy G (IgG). Stezenie IgG we krwi osigga
maksymalne wartosci w 3. dniu od momentu wlewu
preparatu. Péfokres trwania IgG we krwi wynosi 18-32
dni. U chorych na zespét Guillaina-Barrégo na podstawie
danych empirycznych zaleca sie podawanie immuno-
globulin w dawce 2 g/kg m.c. Podanie standardowej
dawki immunoglobulin moze by¢ jednak niewystarczajgce
dla niektérych pacjentéw. Autorzy pracy oceniali zwigzek
pomiedzy farmakokinetykq immunoglobulin podawanych
dozylnie a rokowaniem u chorych na zespét Guillaina-
-Barrégo. Do badania wigczono 174 pacjentéw z tym
zespotem, ktérzy otrzymywali standardowe dawki
immunoglobulin. W momencie wtgczenia do badania
zaden z badanych nie byt w stanie chodzi¢ samodzielnie.
Stezenie IgG we krwi mierzono przed podaniem
immunoglobulin i 2 tyg. od momentu rozpoczecia
terapii. Zwiekszenie stezenia IgG  we  krwi
w 2. tyg. po podaniu immunoglobulin réznito sie
znaczqco pomiedzy pacjentami. Chorzy, u ktérych
zwiekszenie stezenia IgG byt niewielkie, rzadziej byli zdolni
do samodzielnego poruszania sie po é miesigcach
w poréwnaniu z pacjentami, u ktérych stwierdzono duze
zwiekszenie stezenia IgG we krwi. W analizie wielo-
czynnikowej niewielkie zwigkszenie stezenia IgG we krwi
po wlewie immunoglobulin zwigzane byto ze zlym
rokowaniem. Wyniki badania wskazujg, ze pacjenci,
u ktérych ze wzgledu na szybki metabolizm IgG doszto
do niewielkiego wzrostu ich stezenia we krwi po podaniu
immunoglobulin, mogg wymaga¢ podawania wiekszych
dawek preparatéw w celu uzyskania korzystnego efektu
terapeutycznego.

Wplyw intensywnej rehabilitacji na funkcje motoryczne
u pacjentéw ze zwyrodnieniowymi chorobami mézdzku

lig W, et al. Infensive coordinative training improves

moftor performance in degenerative cerebellar disease.
Neurology 2009; 73: 1823-1830.

Jak dotqd nie ma skutecznego leku dla chorych na
zwyrodnieniowe choroby mézdzku. Autorzy pracy
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zacheceni pojedynczymi doniesieniami  klinicznymi
przeprowadzili badanie oceniajgce wptyw intensywnej
rehabilitacji ruchowej na funkcje motoryczne u chorych
na zwyrodnieniowe choroby mézdzku. Do badania
wigczono 16 pacjentéw; u 10 z nich proces chorobowy
obejmowat gtéwnie mézdzek (idiopatyczna ataksja
moézdzkowa, ataksja rdzeniowo-mézdzkowa typu 2,
ataksja  rdzeniowo-mézdzkowa typu 6, ataksja
moézdzkowa dziedziczona autosomalnie dominujgco),
a u 6 z nich proces zwyrodnieniowy dotyczyt drog
aferentnych moézdzku (choroba Friedreicha, czuciowa
neuropatia z ataksjq, dyzartrig i offalmoplegiq zwigzana
z mutacjq genu dla polimerazy gamma, idiopatyczna
ataksja mézdzkowa z czuciowq neuropatig). W momencie
wiqczenia do badania wszyscy pacjenci byli w stanie
przejs¢ 10 metréow samodzielnie lub z pomocq.
U pacjentéw przez 4 tygodnie prowadzono intensywny
trening ruchowy obejmujgcy réwnowage statyczng (np.
stanie na jednej nodze), rownowage dynamiczng (np.
wchodzenie na krzesto), ruchy catego ciata w celu
wyéwiczenia  koordynacji  pomiedzy  tutowiem
a konczynami, ¢wiczenia uczqce, jok zapobiegad
upadkom, oraz ¢wiczenia zapobiegajgce przykurczom.
Przez kolejne 8 tygodni pacjenci kontynuowali éwiczenia
w domu. W poréwnaniu ze stanem przed rozpoczeciem
rehabilitacji, tuz po zakonczeniu treningu i 8 tygodni
péznie| stwierdzono znaczqcq klinicznie poprawe
w zakresie funkcji ruchowych ocenianych za pomocgq skal
klinicznych oraz ilosciowo za pomocq aparatury do oceny
chodu. Zaobserwowano wiekszq poprawe funkgji
ruchowych u pacjentéw z chorobami obejmujgcymi
gtéwnie moézdzek w poréwnaniu z  pacjentami
z chorobami obejmujgcymi aferentne drogi mézdzku.
Wyniki badania wskazujg, ze intensywna rehabilitacja
ruchowa moze by¢ pomocna w leczeniu chorych na
zwyrodnieniowe choroby mézdzku.

Wdychanie tlenu jako metoda leczenia klasterowego
bélu gtowy

Cohen AS, et al. High-flow oxygen for tfreatment of
cluster headache: a randomized trial. JAMA 2009;
302: 2451-2457.

Klasterowy bal gtowy jest jednym z naisilniejszych
boléw u cztowieka. W badaniach z grupg kontrolng
wykazano, ze tryptany sq skuteczne w leczeniu napadéw
klasterowego bolu gtowy. Wdychanie tlenu stosuje sie
w celu przerwania klasterowego bélu gtowy, ale
skuteczno$¢ tej metody nigdy nie zostata udowodniona
w badaniach klinicznych z grupg kontrolng. Autorzy pracy
przeprowadzili badanie z randomizacjq, metodg
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podwdinie $lepej proby i z uzyciem placebo w celu oceny
skutecznoséci podawania tlenu w leczeniv napadu
klasterowego bolu glowy. U kazdego pacjenta oceniano
odpowiedz na leczenie w trakcie 4 napadéw boélu gtowy.
Podczas napadéw kazdy pacjent w sposéb losowy
otrzymywat przez maske zaktadang na  twarz
100-procentowy tlen o przeptywie 12 |/min przez 15 min
albo placebo (powietrze). W badaniu wzieto udziat
57 pacjentéw z epizodycznym klasterowym boélem glowy
i 19 pacjentéw z przewlektym klasterowym bolem gtowy
($rednia wieku: 39 lat). Brak bélu gtowy w 15. min
leczenia stwierdzono u 78% (95% Cl: 71-85%)
pacjentéw otrzymuigeych tlen i u 20% (95% Cl: 14-26%)
pacjentéw otrzymujgcych placebo (P < 0,001). Tlen
okazat sie réwniez skuteczniejszy w zmniejszaniu natezenia
boluw 15., 20., 30. i 60. min leczenia. Nie stwierdzono
zadnych powaznych dziatan niepozgdanych u oséb
otrzymuijqcych tlen. Wyniki badania stanowig mocny
dowéd  skutecznosci podawania tlenu w leczeniu
klasterowego boélu gtowy.

Efekty leczenia chirurgicznego padaczki lekoopornej
u pacjentéw bez zmian w RM gtowy

Bien CG, et al. Characteristics and surgical
outcomes of patients with refractory magnetic
resonance imaging-negative epilepsies. Arch Neurol
2009; 66: 1491-1499.

Autorzy pracy przedstawili charakterystyke kliniczng
i rokowanie u leczonych chirurgicznie chorych na
padaczke lekooporng. Do badania wigczono chorych
na padaczke lekooporng kwalifikowanych do leczenia
chirurgicznego w klinice uniwersyteckiej w Bonn w latach
2000-2006. Wsrod 1200 pacjentéw kwalifikowanych
do operacji byto 190 chorych (16%), u ktérych nie
stwierdzono zmian w badaniu RM gtowy. Zabieg
operacyjny przeprowadzono u 73% pacjentéw, u ktérych
stwierdzono zmiany w badaniu RM i u 15% pacjen-
tow bez zmian w RM. Catkowity brak napadow
padaczkowych w ciggu roku od zabiegu operacyjnego
stwierdzono u 66% chorych ze zmianamiw RM i u 38%
chorych bez zmian w RM (P = 0,003). W poréwnaniu
z osobami bez zmian w RM, ktére nie byly operowane,
u pacjentéw bez zmian w RM, ktére przeszty zabieg
chirurgiczny, czesciej doszto do ustgpienia napadéw
padaczkowych (16% w poréwnaniu z 38%, P = 0,008).
U 9 operowanych pacjentéw bez zmian w RM
w badaniu histopatologicznym stwierdzono nieprawi-
dtowosci moggce by¢ przyczyng napadéw padaczkowych
(stwardnienie hipokampa, lokalna dysplazja korowa,
naczyniak jamisty). Powtérna analiza  wynikéw
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przedoperacyjnego RM z zastosowaniem technik
morfometrycznych wykonana u 9 chorych, u ktérych
w badaniu histopatologicznym stwierdzono niepra-
widfowosci, ujawnita w badaniu RM obecno$¢ patologii
u 8 z nich. U 3/5 pacjentéw bez zmian w badaniu RM
i bez nieprawidtowosci w badaniu histopatologicznym
zaobserwowano wielomiejscowe lub rozlane ogniska
padaczkorodne w $rédczaszkowym badaniu EEG. Wyniki
badania wskazujq, ze chorzy na padaczke lekooporng
bez zmian w RM mogq odnies¢ korzyé¢ z leczenia
chirurgicznego.

Stgzenie leptyn we krwi a ryzyko wystqpienia choroby
Alzheimera

Lieb W, et al. Association of plasma leptin levels
with incident Alzheimer disease and MRl measures of
brain aging. JAMA 2009; 302: 2565-2572.

Leptyny sq peptydami produkowanymi przez tkanke
tuszczowq, uczestniczgcymi w regulacji taknienia.
Receptory dla leptyn znajdujg sie w obszarze CAI
hipokampa. U myszy pozbawionych genu dla leptyn
stwierdzono wystepowanie zaburzen pamieci oraz
zmniejszong plastyczno$¢ synaps w obszarze hipokampa.
Leptyny utatwiajg ponadto usuwanie B-amyloidu z mézgu.
Autorzy pracy oceniali w prospektywnym badaniu
populacyjnym zwigzek stezenia leptyn we krwi z ryzykiem
wystgpienia otepienia. W badaniu wzieto udziat
758 oséb (srednia wieku: 79 lat) bez otepienia
w momencie wigczenia do badania. Obserwacja trwata
8,3 roku. W trakcie obserwacji otepienie zdiagnozowano
u 111 oséb; u 89 z nich rozpoznano chorobe
Alzheimera. Wigksze stezenie leptyn we krwi wigzato sie
z mniejszym ryzykiem wystgpienia otepienia (HR: 0,68,
95% Cl: 0,54-0,87) i choroby Alzheimera (HR: 0,60,
95% Cl: 0,46-0,79). Ponadto, wieksze stezenie leptyn
we krwi wigzato sie z wiekszg catkowitq objetoscig mézgu.
Wyniki badania wskazujg, ze wieksze stezenie krqzqcych
we krwi leptyn zwigzane jest ze zmniejszonym ryzykiem
wystgpienia otepienia oraz zaniku mézgu.

Topiramat w leczeniu zespotu Tourette'a

Jankovic J, et al. Randomised, double-blind,
placebo-controlled study of topiramate in treatment of
Tourette syndrome. J Neurol Neurosurg Psychiatry

2010; 81: 70-73.

W leczeniu zespotu Tourette’a tradycyjnie stosowane
sq leki blokujgce receptory dopaminowe. Leki te
przynoszq jednak zadowalajgce efekty jedynie u czesci
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chorych. Ponadto, dziatania niepozgdane tych lekéw
znaczenie ograniczajq ich zastosowanie, stqd potrzeba
poszukiwania nowych, bezpieczniejszych lekéw, kidre
mogtby by¢ uzyte do leczenia zespotu Tourette’a.
Topiramat jest lekiem przeciwpadaczkowym, ktéry
zwieksza stezenie kwasu y-aminomastowego w mézgu.
Autorzy pracy przeprowadzili badanie kliniczne
z randomizacjq, metodg podwdijnie $lepej préby
i z uzyciem placebo, oceniajgce skutecznosc¢
podawania fopiramatu u chorych na zespét Tourette’a.
Pacjenci kwalifikowani do badania musieli mie¢
umiarkowane lub nasilone natezenie tikéw (> 19 pkt
w Yale Global Tic Severity Scale), powodujqce znaczqce
uposledzenie funkcjonowania (> 4 pkt w skali Clinical
Global Impression). Z badania wykluczono osoby, ktére
z powodu tikéw leczone byly wiecej niz jednym lekiem,
a takze osoby, u ktérych z powodu zaburzen
zachowania stosowano wiecej niz jeden lek. Do
badania zakwalifikowano 29 pacjentéw ($rednia wieku:
16,5 roku), w tym 26 mezczyzn. Po randomizacii
15 pacjentéw otrzymywato topiramat, a 14 placebo.
Poczgtkowa dawka topiramatu wynosita 25 mg/dobe.
Dawka ta byta stopniowo zwigkszana w ciggu 6 tyg.
do dawki maksymalnej 200 mg/dobe. Srednia
tolerowana dawka topiramatu wynosita 118 mg/dobe.
Koncowym punktem badania byta zmiana nasilenia
tikéw mierzona w skali Total Tic Score (TTS). W 70. dniu
badania u pacjentéw zazywajgcych topiramat
stwierdzono poprawe stanu klinicznego w skali TTS
o 14,3 pkt. W grupie leczonej placebo stwierdzono
poprawe w skali TTS érednio o 5 pkt (P = 0,02).
Objawy niepozgdane byty podobne w obu grupach.
Wyniki badania wskazujg, ze topiramat moze by¢
pomocny w leczeniu tikéw w przebiegu zespotu
Tourette’a.

Kopeptyna jako czynnik rokowniczy w udarze
niedokrwiennym mozgu

Katan M, et al. Copeptin: a novel, independent
prognostic marker in patients with ischemic stroke. Ann
Neurol 2009; 66: 799-808.

Opublikowane dotychczas badania kliniczne
wykazaty, ze niedokrwieniu moézgu towarzyszy
zwiekszone uwalnianie do krwiobiegu hormonu —
wazopresyny. Wraz z wazopresyng uwalniany jest
z biatka prekursorowego inny peptyd — kopeptyna.
W odréznieniu od wazopresyny, ktéra ma krétki okres
pétirwania i jest bardzo niestabilna, oznaczenie
kopeptyny we krwi nie stwarza wiekszych trudnosci
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technicznych. Autorzy pracy oceniali znaczenie
prognostyczne kopeptyny u pacjentéw z udarem
niedokrwiennym mozgu. Do badania wtgczono
362 kolejnych pacjentéw z zawatem mézgu, u ktérych
stezenie kopepetyny we krwi mierzono w momencie
przyjecia do szpitala. Stezenie kopeptyny we krwi
korelowato ze stopniem deficytu neurologicznego przy
przyjeciu i zwiekszato sie wraz ze wzrostem stopnia
ciezkoéci udaru. Niekorzystne rokowanie w 90. dniu
od momentu wystgpienia objawéw udaru moézgu
definiowano jako punktacje > 3 w zmodyfikowane;j
skali Rankina. Pacjenci z niekorzystnym rokowaniem
mieli wieksze stezenie kopeptyny przy przyjeciu niz
osoby z dobrym rokowaniem (mediana: 19,4
w poréwnaniu z 8,2 pmol/l, P < 0,01). Po
uwzglednieniu wieku, stopnia ciezkos$ci udaru oraz
wielkosci ogniska niedokrwiennego w RM, stezenie
kopeptyny we krwi okazato sie by¢ niezaleznym
czynnikiem prognostycznym wystgpienia niesprawnosci
(OR: 2,53, 95% Cl: 1,26-5,07) i zgonu (OR: 4,23,
95% Cl: 1,60-11,1) po 3 miesigcach od wystgpienia
udaru mézgu. Stezenie kopeptyny byto lepszym
czynnikiem prognostycznym niz stezenie glukozy i biatka
C-reaktywnego we krwi. Wyniki badania wskazujq, ze
stezenie kopeptyny we krwi jest niezaleznym czynnikiem
rokowniczym u chorych na udar niedokrwienny mézgu.

Ryzyko udaru mézgu v pacjentéw z bezobjawowym
zwezeniem tgtnicy szyjnej wewngtrznej

Marquardt L, et al. Low risk of ipsilateral stroke in
patients with asymptomatic carotid stenosis on best
medical treatment: a prospective, population-based
study. Stroke 2010; 41: e11-e17.

Autorzy pracy przeprowadzili prospektywne,
populacyjne badanie oceniajgce ryzyko wystgpienia
udaru mézgu u pacjentéw z bezobjawowym zwezeniem
tetnicy szyjnej wewnetrznej = 50%. W latach 2002—
—2009 bezobjawowe zwezenie tetnicy szyjnej = 50%
rozpoznano u 101 z 1153 (8,8%) oséb hospita-
lizowanych z powodu udaru mézgu lub przejéciowego
niedokrwienia mézgu. Podczas pobytu w szpitalu,
w ramach profilaktyki wtérnej udaru, u wszystkich
pacjentéow rozpoczeto terapie lekami przeciwptytkowymi
oraz statyng. Ponadto wdrozono lub odpowiednio
zmodyfikowano leczenie nadcisnienia tetniczego
i migotania przedsionkéw oraz udzielono pacjentom
informacji dotyczgcych whasciwego stylu zycia. Podczas
3-letniej obserwacji w obszarze zaopatrywanym przez
zwezongq tfetnice szyjng u 5 pacjentéow doszto do
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przej$ciowego niedokrwienia mézgu, a u 1 pacjenta
wystqpit zawat moézgu nieprowadzgcy do nie-
sprawnosci. Tak wiec u pacjentéw z bezobjawowym
zwezeniem tetnicy szyjnej ofrzymujgcych wtasciwe
leczenie farmakologiczne w ramach profilaktyki wiérnej
roczne ryzyko wystgpienia incydentu niedokrwiennego
w obszarze zaopatrywanym przez zwezongq tetnice
szyjng wynosito 0,34% (95% Cl: 0,01-1,87), ryzyko
udaru niedokrwiennego mézgu prowadzgcego do
niesprawnosci — 0% (95% Cl: 0,00-0,99), a ryzyko
przejéciowego niedokrwienia mézgu - 1,78%
(95% Cl: 0,58-4,16). Autorzy pracy stwierdzajq, ze
U 0séb z bezobjawowym zwezeniem tetnicy szyjnej
ofrzymujgcych  odpowiednie leczenie, ryzyko
wystgpienia udaru mézgu w obszarze unaczynienia
zwezonej fetnicy jest mate. Wyniki badania stanowig
argument przeciwko rutynowemu stosowaniu
endarterektomii lub angioplastyki u pacjentéw
z bezobjawowym zwezeniem tetnicy szyjne;.

Rokowanie u pacjentow z napadami
rzekomopadaczkowymi

McKenzie P, et al. Early outcomes and predictors in
260 patients with psychogenic nonepiletic attacks.
Neurology 2010; 74: 64-69.

Autorzy pracy przeprowadzili retrospektywne
badanie oceniajgce krétkoterminowe rokowanie
u pacjentéw z napadami rzekomopadaczkowymi. Do
badania wtgczono 260 kolejnych pacjentéw, u ktérych
rozpoznano psychogenne napady rzekomopadaczkowe.
Kobiety stanowity 75,4% badanych oséb. Srednia
wieku w momencie wystgpienia pierwszych objawow
wynosita 30,8 roku. U wiekszoéci pacjentow
rozpoznanie postawiono na podstawie wyniku badania
wideo-EEG. Wszyscy pacjenci zostali poinformowani
o istocie prezentowanych przez nich objawow.
Obserwacja trwata 6-12 miesiecy. W trakcie tego
okresu brak napadéw rzekomopaczkowych stwierdzono
u 38% pacjentéw, a u 18,7% pacjentéw obserwowano
wyrazne zwiekszenie liczby napadéw rzekomo-
padaczkowych. Pacjenci z objawami leku lub depresii
mieli 2,32 razy wieksze ryzyko wystgpienia co najmniej
1 napadu rzekomopadaczkowego w okresie obserwaciji
(P = 0,01). Ryzyko to byto réwniez znamiennie wieksze
U 0sdb, ktdre probowaty otrzymaé swiadczenia socjalne
(P = 0,01). U mezczyzn zaobserwowano $rednio 2,46
razy mniejsze ryzyko wystgpienia kolejnych napadéw
rzekomopadaczkowych niz u kobiet (P = 0,02). O ile
w momencie wigczenia do badania 49,7% osoéb
zgtaszato sie z napadami rzekomopadaczkowymi na
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oddziaty ratunkowe, to w ciggu nastepnych
6-12 miesiecy tylko 15,5% oséb szukato pomocy
na tego typu oddziatach. Wyniki badania wskazujq, ze
napady rzekomopadaczkowe utrzymujq sie u wigkszosci
pacjentéw, u ktérych ustalono rozpoznanie
psychogennego tta napadéw.

Stymulacja jgdra konarowo-mostowego w zapobieganiu
upadkom v chorych na chorobe Parkinsona

Moro E, et al. Unilateral pedunculopontine
stimulation improves falls in Parkinson’s disease. Brain

2010; 133: 215-224.

Niestabilno$¢ postawy oraz upadki sq jedng
z wazniejszych przyczyn niepetnosprawnosci u chorych
na chorobe Parkinsona. Liczne obserwacije sugerujg,
ze jqdro konarowo-mostowe i przylegajgce do niego
obszary pnia mézgu odgrywajg wazng role w kontroli
chodu i postawy ciata. Autorzy pracy przeprowadzili
badanie pilotazowe metodq podwdijnie $lepej
préby oceniajgce wpltyw stymulacji jadra konarowo-
-mostowego na upadki. W badaniuv wzieto udziat
6 pacjentéw z zaawansowang chorobg Parkinsona,
ktérzy mieli znaczgcg niestabilno$¢ postawy oraz
wyrazne problemy z chodzeniem. Po 3 i 12 miesigcach
obserwaciji nie stwierdzono znaczqgcej réznicy w czesci
ruchowej skali Unified Parkinson’s Disease Rating Scale
pomiedzy osobami, u ktérych prowadzono ciggtqg
stymulacje jadra konarowo-mostowego, i u oséb bez
stymulacji. Zaobserwowano jednakze znaczqcq
poprawe w zakresie liczby upadkéw. Wyniki badania
vzasadniajg przeprowadzenie kolejnych  préb
klinicznych oceniajgcych wptyw stymulacji jgdra
konarowo-mostowego na chéd i postawe u chorych
na chorobe Parkinsona.

Opracowat: dr med. Tomasz Dziedzic
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