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Angioplastyka z zalozeniem stentu w poréwnaniu
z endarterektomiq w leczeniu chorych z objawowym
zwezeniem fetnicy szyjnej

International Carotid Stenting Study investigators.
Carotid artery stenting compared with endarterectomy in
patients with symptomatic carotid stenosis (International
Carotid Stenting Study): an interim analysis of a ran-
domized controlled trial. Lancet 2010; 375: 985-997.

Bonati LH, et al. New ischaemic brain lesions on MRI
after stenting or endarterectomy for symptomatic carotid
stenosis: a substudy of the International Carotid Stenting

Study (ICSS). Lancet Neurol 2010; 9: 353-362.

Endarterektomia pozostaje metodqg z wyboru
w leczeniu objowowego zwezenia tetnic szyjnych. Autorzy
pracy porownywali skutecznoé¢ endarterektomii ze sten-
towaniem tetnic szyjnych u pacjentéw z objawowym
zwezeniem tetnicy szyjnej. Do badania wtgczono
1713 pacjentéw w wieku > 40. roku zycia, u ktérych
stwierdzono zwezenie tetnicy szyjnej > 50% i u ktérych
w ciggu 12 miesiecy poprzedzajgcych randomizacje
wystepowaty kliniczne objowy niedokrwienia mézgu
w obszarze unaczynionym przez zwezong tfetnice.
Z badania wytgczono pacjentéw z duzego stopnia
niesprawnosciq poudarowg, osoby, ktére wczesniej prze-
byty endarterektomie lub stentowanie tetnic szyjnych,
oraz osoby, ktére oczekiwaty na inne zabiegi chirur-
giczne. StopieA zwezenia tetnicy szyjnej okreslano
za pomocq badania ultrasonograficznego. Po ran-
domizacji u 858 oséb wykonano endarterektomie,
a u 855 oséb stentowanie tetnicy szyjnej. W ciggu
120 dni od momentu zabiegu, zgon lub udar mézgu
prowadzqgcy do niesprawnosci stwierdzono u 4% pa-
cientéw poddanych stentowaniu i u 3,2% pacjentow
poddanych endarterektomii (HR: 1,28, 95% CI:
0,77-2,11). Zgon, udar mézgu lub zawat miesnia ser-
cowego towarzyszqcy zabiegowi stwierdzono u 8,5%
os6b poddanych stentowaniu i u 5,2% oséb poddanych
endarterektomii (HR: 1,69, 95% Cl: 1,16-2,45;
P = 0,006). Ryzyko wystgpienia udaru moézgu
(HR: 1,92, 95% Cl: 1,27-2,89) lub zgonu (HR: 2,76,
95% Cl: 1,16-6,56) byto wigksze w grupie oséb,
u ktérych wykonano stentowanie, niz u oséb poddanych
endarterektomii. Uszkodzenie nerwéw czaszkowych
zaobserwowano u 45 pacjentéw poddanych endar-
terektomii i u 1 pacjenta poddanego stentowaniu.
Endarterektomia wigzata sie réwniez z wigkszym ryzykiem
wystgpienia krwawienia $roédczaszkowego (50 wobec
31 przypadkéw; P = 0,02). Autorzy pracy stwierdzajq,
ze do momentu zakonczenia badania (planowany czas
obserwacji — 3 lata) endarterekfomia powinna by¢ nadal
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traktowana joko metoda z wyboru w leczeniu obja-
wowego zwezenia tetnic szyjnych.

U 231 chorych uczestniczgcych w  badaniu
(124 osoby zakwalifikowane do stentowania i 107 oséb
zakwalifikowanych do endarterektomii) wykonano
badanie RM moézgu przed zabiegiem oraz dzien
i miesigc po zabiegu. W badaniu wykonanym dzien po
zabiegu nowe ogniska niedokrwienne widoczne w pro-
iekcji DWI (diffusion-weighted imaging) stwierdzono
u 50% pacjentéw poddanych stentowaniu i u 17% oséb
poddanych endarterektomii (OR: 5,21, 95% Cl:
2,78-9,79; P < 0,0001). W badaniu wykonanym po
miesiqcu od momentu zabiegu nowe ogniska niedo-
krwienne widoczne w projekcji FLAIR obserwowano
u 33% osdb, kidre przebyly stentowanie i u 8% oséb,
ktére przebyty endarterektomie (OR: 5,93, 95% Cl:
2,25-15,62; P = 0,0003). Co najmniej jedno nowe
ognisko niedokrwienne stwierdzono w projekcji DWI
u 17% pacjentéw poddanych endarterektomii, u 73%
pacjentéow poddanych stentowaniu z uzyciem urzqdzen
chronigcych mézg przed zatorami i u 34% oséb pod-
danych stentowaniu bez uzycia urzqdzen chronigcych
mézg przed zatorami. Wyniki badania wskazujg na
wieksze ryzyko wystgpienia niedokrwienia mézgu
podczas zabiegu stentowania niz podczas zabiegu
endarterektomii. Ponadto wyniki te sugerujq, ze urzg-
dzenia majgce chroni¢ mézg przed niedokrwieniem
podczas stentowania nie sq skuteczne w zapobieganiu
niedokrwieniu mézgu.

Ryfaksymina w leczeniu encefalopatii wqtrobowej

Bass NM, et al. Rifaximin treatment in hepatic
encephalopathy. N Engl J Med 2010; 362: 1071-1081.

Encefalopatia  watrobowa jest przewlektym
powikfaniem marskosci watroby. Podejrzewa sie, ze przy-
czynq encefalopatii watrobowej mogg by¢ pochodzqce
z zotqdka toksyny, kiére nie sq metabolizowane przez
uszkodzong watrobe. Gtéwng toksyng odpowiedzialng
za wystgpienie encefalopatii wgtrobowej jest amoniak.
Doustne antybiotyki, takie jok neomycyna, wankomy-
cyna czy metronidazol, zmniejszajq stezenie amoniaku
we krwi poprzez likwidacje bakterii jelitowych pro-
dukujgcych amoniak. Leki te nie mogq by¢ jednak
stosowane przewlekle ze wzgledu na objawy uboczne.
Ryfaksymina jest doustnym, stabo wchtaniajgcym sie
w przewodzie pokarmowym antybiotykiem o szerokim
zakresie aktywnosci przeciwbakteryinej. Podawanie tego
antybiotyku przez dtuzszy czas nie prowadzi do
wystgpienia istotnej klinicznie opornosci bakterii na fen
lek. Autorzy pracy przeprowadzili badanie metodq pod-
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woinie $lepej proby i z uzyciem placebo w celu oceny
skutecznosci podawania ryfaksyminy w profilaktyce
encefalopatii wgtrobowej. Do badania wtgczono
299 pacjentéw z marskosciq watroby, ktérzy w momen-
cie rozpoczecia badania nie wykazywali objawéw ence-
falopatii. Po randomizacji 140 chorych otrzymywato
ryfaksymine w dawce 550 mg dwa razy dziennie,
a 159 chorych placebo. Okres obserwacji wynosit
6 miesiecy. Epizod encefalopatii watrobowej wystgpit
po raz pierwszy w okresie obserwaciji u 22,1% pacjen-
téw otrzymuijgcych antybiotyk i u 45,9% pacjentéw otrzy-
mujgcych placebo. Podawanie ryfaksyminy zmniejszato
znaczqco ryzyko wystgpienia epizodéw encefalo-
patii w poréwnaniu z placebo (HR: 0,42, 95% Cl:
0,28-0,64; P < 0,001). Z powodu encefalopatii
hospitalizowano 13,6% chorych leczonych ryfaksyming
i 22,6% chorych otrzymujqcych placebo (HR: 0,50, 95%
Cl: 0,29-0,87; P = 0,01). Ponad 90% chorych
z objawami encefalopatii otrzymywato dodatkowo
loktuloze. Czestoé¢ objawéw niepozgdanych byta po-
dobna w obu badanych grupach. Infekcja spowo-
dowana przez bakterie Clostridium difficile wystqpita
u 2 pacjentéw leczonych antybiotykiem i v zadnego
z otrzymujqcych placebo. Wyniki badania sugerujqg, ze
ryfaksymina moze by¢ pomocna w zapobieganiu
wystgpienia objawéw encefalopatii watrobowe;.

Daklizumab w lezeniv postaci rzutowej stwardnienia
rozsianego

Wynn D, et al. Daclizumab in active relapsing mul-
fiple sclerosis (CHOICE study): a phase 2, randomized,
double-blind, placebo-controlled, add-on trial with inter-
feron beta. Lancet Neurol 2010; 9: 381-390.

Daklizumab jest przeciwciatem monoklonalnym
skierowanym przeciwko czgstce powierzchniowej CD25,
ktora jest czescig receptora dla interleukiny 2. CD25
znajduje sie przede wszystkim na powierzchni akty-
wowanych limfocytéw T. Zablokowanie receptora CD25
prowadzi do ekspansji limfocytéw NK, ktére mogg zabi-
ja¢ autoreaktywne limfocyty T. Spadek liczby autoreak-
tywnych limfocytéw T powoduje zmniejszenie objawdw
stwardnienia rozsianego. Autorzy pracy przeprowadzili
wieloosrodkowe badanie z podwadinie $lepg probg oce-
niajgce wptyw podawania daklizumabu na przebieg
rzutowej postaci stwardnienia rozsianego. Do badania
wigczono 230 pacjentéw w wieku 18-55 lat, wezedniej
leczonych za pomocq interferonu beta przez co naj-
mniej 6 miesiecy. Innymi kryteriami wigczenia do bada-
nia byty: stopien niesprawnosci w skali Expanded Dis-
ability Status Scale (EDSS) < 5 oraz wystgpienie co
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najmniej jednego rzutu choroby lub obecnosé¢ co naj-
mniej jednego wzmacniajgcego sie po podaniu gado-
linu ogniska w mézgu lub rdzeniu kregowym w ciggu
ostatniego roku przed wtgczeniem do badania. Po ran-
domizacji 75 pacjentéw otrzymywato interferon beta
z podawang podskérnie duzg dawkqg daklizumabu
(2 mg/kg m.c. co 2 tygodnie), 78 — interferon beta
z matq dawkg daklizumabu (1 mg/kg m.c. co 4 tygod-
nie), a 77 — interferon beta z placebo. Aktywno$¢ choro-
by oceniano w badaniu RM gtowy wykonywanym co
4 tygodnie pomiedzy 8. a 24. tygodniem terapii. Sred-
nia liczba nowych lub powiekszajgeych sie ognisk, ktére
ulegaty wzmocnieniu po podaniu gadolinu, wynosita
4,75 w grupie otrzymujqgcej placebo, 1,32 w grupie
otrzymujqcej daklizumab w duzej dawce i 3,58 w grupie
otrzymujqcej daklizumab w matej dawce. Liczba stwier-
dzanych ognisk byta znaczgco statystycznie mniejsza
w grupie otrzymujqcej daklizumab w duzej dawce niz
w grupie ofrzymujqcej placebo (P = 0,004). Podawanie
daklizumabu nie wptywato istotnie na catkowitq liczbe
limfocytéw B i T, ale prowadzito do 7-krotnego wzros-
tu liczby limfocytow NK (CD56high). Czestoé¢ objawdw
ubocznych byta podobna w badanych grupach. Autorzy
pracy stwierdzajg, ze dodanie daklizumabu do stan-
dardowej terapii interferonem beta moze spowalnia¢
aktywno$¢ procesu chorobowego u pacjentéw ze
stwardnieniem rozsianym.

Riluzol w leczeniu ataksji mézdzkowej

Ristori G, et al. Riluzole in cerebellar ataxia: a ran-
domized, double-blind, placebo-controlled pilot trial.
Neurology 2010; 74: 839-845.

Nadmierna reaktywno$é neuronéw potozonych
w gtebokich jgdrach moézdzku pozbawionych hamu-
jacego wptywu komoérek Purkinjego moze by¢ przyczyng
ataksji mézdzkowej. Riluzol powoduje otwarcie akty-
wowanych wapniem kanatéw potasowych, przez co
zmniejsza liczbe wytadowan w neuronach gtebokich
struktur mézdzku. Autorzy pracy w badaniu pilotazowym
oceniali skuteczno$¢ podawania riluzolu u pacjentéw
z ataksjq mézdzkowg o rozne| etiologii (ataksja
rdzeniowo-moézdzkowa, ataksja Friedreicha, zespot
tamliwego chromosomu X, zanik wielouktadowy, stward-
nienie rozsiane, ataksje o niejasnej etiologii). Do bada-
nia wtgczono 40 pacjentéw. Po randomizacji 20 pa-
cjentow otrzymywato przez 8 tygodni riluzol w dawce
100 mg/dobe, pozostali zas placebo. Nasilenie obja-
woéw ataksji oceniano za pomocgq International Coope-
rative Ataxia Rating Scale (ICARS). Liczba pacjentéw,
u ktérych stwierdzono poprawe w skali ICARS o co
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najmniej 5 punktéw, byta wieksza w grupie leczonej
rilzuolem niz w grupie otrzymujqcej placebo w 4. tygod-
niv (2/19 w poréwnaniu z 1/19, OR: 16,2, 95% Cl:
1,8-147,1) i 8. tygodniu badania (13/19 w poréwna-
nivz 1/19, OR: 39,0, 95% Cl: 4,2-364,2). Srednia
zmiana liczby punktéw w skali ICARS po 8 tygodniach
leczenia wynosita 7,05 w grupie otrzymujqce; riluzol
i 0,16 w grupie otrzymujgcej placebo (P < 0,001). Wyni-
ki badania uzasadniajg przeprowadzenie w przysztosci
kolejnych préb klinicznych oceniajgeych riluzol jako lek
potencjalnie uzyteczny w leczeniu ataksji mézdzkowych.

Witamina E w zapobieganiu neuropatii u chorych leczonych
cisplatynq

Pace A, et al. Vitamin E neuroprotection for cisplatin

neuropathy. Neurology 2010; 74: 762-766.

Cisplatyna, lek stosowany w chemioterapii nowo-
tworéw, powoduje wystgpienie ciezkie| polineuropatii
nawet u 90% pacjentéow otrzymuijqcych ten lek w tgcznej
dawce wiekszej niz 300 mg/m?. Cisplatyna powoduije
zwyrodnienie komoérek zwojéw tylnych z towarzyszqeg
utratg grubych zmielinizowanych wiékien nerwowych.
Jednym z mechanizméw prowadzqceych do uszkodzenia
nerwdw po zazyciu cisplatyny jest powstawanie wolnych
rodnikéw. Witamina E ma dziatanie antyoksydacyijne.
Autorzy pracy przeprowadzili badanie oceniajgce
skutecznos$¢ podawania witaminy E w zapobieganiu
wystgpienia neuropatii u chorych leczonych cisplatyng.
Do badania wtgczono 41 pacjentéw, ktérzy otrzymali
tgczng dawke cisplatyny wiekszg niz 300 mg/m?2. Po
randomizacji pacjenci otrzymywali doustnie tokoferol
w dawce 400 mg/dobe (17 oséb) lub placebo (24 oso-
by). Podawanie witaminy E lub placebo rozpoczeto
przed zainicjowaniem chemioterapii i kontynuowano
przez 3 miesigce od momentu zakoriczenia chemioter-
apii. Objawy neuropatii oceniano za pomocqg Total
Neuropathy Score (TNS). Przed rozpoczeciem chemiote-
rapii wynik badania neurologicznego byt prawidtowy
u wszystkich pacjentéw. Po leczeniu objawy neuropatii
oceniane w TNS byly znaczqco mniejsze w grupie otrzy-
mujgcej witamine E niz w grupie otrzymujqcej placebo
(1,4vs 4,1, P <0,01). W poréwnaniu ze stanem przed
wigczeniem cisplatyny, $rednia amplituda odpowiedzi
czuciowych z nerwu tydkowego i posrodkowego mie-
rzona w badaniu elekirofizjologicznym byta znaczqco
zmniejszona w grupie pacjentéw zazywajqcych place-
bo i niezmieniona w grupie otrzymujqcej witamine E.
Wyniki badania sugerujq, ze podawanie witaminy E
moze by¢ pomocne w zapobieganiu polineuropatii
u 0s6b leczonych cisplatyng.
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Uszkodzenie kory mézgu u chorych na stwardnienie
rozsiane

Calabrese M, et al. A 3-year magnetic resonance
imaging study of corfical lesions in relapse-onset multi-

ple sclerosis. Ann Neurol 2010; 67: 376-383.

Badania neuropatologiczne chorych na stwardnie-
nie rozsiane wykazaly istnienie ognisk demielinizacyjnych
nie tylko w istocie biatej, ale réwniez w korze mézgu.
Technika DIR (double inversion recovery) umozliwia pod-
czas badania RM wizualizacje ognisk demielinizacyj-
nych potozonych w korze mézgu. Autorzy pracy prze-
prowadzili prospektywne badanie oceniajqce liczbe,
potozenie i szybko$¢ tworzenia sie nowych ognisk
demielinizacyjnych w korze mézgu u chorych na stward-
nienie rozsiane. W badaniu wzieto udziat 76 chorych
na posta¢ rzutowqg i 31 chorych na posta¢ wiérnie
postepujgcq stwardnienia rozsianego. Okres obserwadji
wynosit 3 lata. W momencie rozpoczecia badania
ogniska korowe stwierdzono u 64,4% pacjentow
z postaciq rzutowq i u 74,2% pacjentéw z postacig
wiérnie postepujgcg. W trakcie okresu obserwaciji zaob-
serwowano powstanie 132 nowych ognisk korowych
u 44 pacjentéw z postaciq rzutowg (0,8 nowych
ognisk/pacjenta/rok) i 61 nowych ognisk korowych
u 15 pacjentéw z postacig widrnie postepujgcg (1 nowe
ognisko/pacjenta/rok). W tym czasie tylko u 31 chorych
wykryto powstanie co najmniej 1 nowego ogniska
w istocie biatej. Liczba i objetosé ognisk korowych byta
znaczqco wieksza u pacjentow, u ktérych w trakcie
obserwacji stwierdzono pogorszenie stanu klinicznego
w skali Expanded Disability Status Scale (EDSS). Wyjs-
ciowa objetos¢ ognisk korowych korelowata z wyjciowg
liczbg punktéw w skali EDSS (r = 0,36; P < 0,001)
oraz zmiang liczby punktéw w EDSS podczas trwania
badania (r = 0,51; P < 0,001). Wyjsciowa objetosé¢
ognisk korowych byta niezaleznym czynnikiem predyk-
cyjnym wystgpienia zmian stanu klinicznego w EDSS
oraz zmian objetosci istoty szarej mézgu. Wyniki bada-
nia wskazujq, ze liczba ognisk korowych wzrasta wraz
z czasem trwania stwardnienia rozsianego i jest zwigzana
z narastaniem stopnia niepetnosprawnosci.

Krwotok $rodmdzgowy u osob zazywajqeych kokaing

Martin-Schild S, et al. Intracerebral hemorrhage in
cocaine users. Stroke 2010; 41: 680-684.

Krwotok srédmozgowy jest rzadkim powiktaniem
u 0séb zazywajgceych kokaine. Autorzy pracy dokonali
refrospektywnej analizy czestosci wystepowania i obrazu
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klinicznego krwotoku $rédmigzszowego mozgu w tej
grupie oséb. Do badania wigczono 45 pacjentéw,
u ktérych w momencie przyjecia do szpitala stwierdzono
obecno$¢ metabolitéw kokainy w moczu, oraz 105 pa-
cientéw, u ktérych nie wykryto obecnosci kokainy
w moczu. Pacjenci zazywajqcy kokaing mieli znaczgco
wyzsze ci$nienie rozkurczowe krwi przy przyjeciu niz
osoby niezazywajgce tego narkotyku (mediana:
121 w poréwnaniu z 110 mm Hg, P = 0,02). Ponad-
to u chorych, u ktérych stwierdzono obecno$é metabo-
litow kokainy, zaobserwowano wiekszy deficyt neuro-
logiczny oceniany w National Institute of Health Stroke
Scale (NIHSS) (mediana: 18 w poréwnaniu z 13,
P = 0,01). Pacjenci zazywajqcy kokaine czesciej mieli
krwawienie do struktur gtebokich mézgu, zwtaszcza do
pnia mézgu (20% w poréwnaniu z 4,8%) oraz do komér
mozgu (OR: 3,84, 95% Cl: 1,81-8,17; P < 0,0001).
U pacjentéw zazywajgcych kokaine stwierdzono
gorsze rokowanie w momencie wypisu ze szpitala
(zmodyfikowana skala Rankina: 5 w poréwnaniu z 3;
P < 0,0001) oraz wigksze ryzyko zgonu w trakcie hos-
pitalizacji (OR: 2,71, 95% Cl: 1,18-6,25; P = 0,02)
w poréwnaniu z osobami niezazywajgcymi narkotykéw.
Po uwzglednieniu innych czynnikéw prognostycznych
(stopien deficytu neurologicznego, krwawienie do komér,
wentrykulostomia) zazywanie kokainy okazato sie nieza-
leznym czynnikiem prognostycznym zwigzanym ze ztym
rokowaniem u chorych na krwotok $rédmigzszowy

mézgu (OR: 3,21, 95% Cl: 1,03-10,01; P = 0,04).

Poréwnanie skutecznoéci 10 najczgsciej stosowanych lekow
przeciwpadaczkowych u os6b starszych

Arif H, et al. Comparative effectiveness of 10
antiepileptic drugs in older adults with epilepsy. Arch
Neurol 2010; 67: 408-415.

Zapadalno$¢ na padaczke wzrasta znaczgeo u oséb
powyzej 60. roku zycia. Dotqd jedynie pojedyncze bada-
nia kliniczne poréwnywaly skutecznos¢ lekow przeciw-
padaczkowych stosowanych u starszych oséb. Jeden
z parametréw stosowanych w ocenie skutecznosci lekow
to tzw. retencja. Wskaznik retencji definiowany jest jako
procent oséb, ktére kontynuowaty zazywanie danego
leku przez okreslony czas, w stosunku do wszystkich
0séb, ktére rozpoczety leczenie danym lekiem. Autorzy
pracy poréwnali w badaniu retrospektywnym sku-
teczno$¢ 10 najczesciej stosowanych u oséb starszych
lekéw przeciwpadaczkowych (karbamazepina, klo-
bazam, okskarbazepina, gabapentyna, lewetyracetam,
lamotrygina, fenytoina, topiramat, zonisamid i kwas
walproinowy) u oséb w wieku > 55 lat, u ktérych
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wprowadzono po raz pierwszy leczenie przeciw-
padaczkowe. Do badania wigczono 329 chorych. Dwu-
nastomiesieczny wskaznik retencji byt najwiekszy dla
lamotryginy (78,6%) i lewetyracetamu (72,5%), a naj-
mniejszy dla okskarbazepiny (23,5%). Biorgc pod uwage
wskaznik refencii, lamotrygina byta znamiennie bardziej
skuteczna niz karbamazepina (48,4%), gabapentyna
(59%), fenytoina (59,3%), topiramat (55,6%) i okskar-
bazepina (23,5%), a lewetyracetam byt znamiennie
bardziej skuteczny niz karbamazepina i okskarbazepina.
U oséb z padaczkg lekooporng najwigkszy wskaznik
retencji miat kwas walproinowy (90%). Wskaznik oséb,
ktére pozostawaty wolne od napadéw w ciggu 12 mie-
siecy obserwacji, byt najwyzszy u oséb zazywajqcych
lamotrygine (54,1%) i lewetyracetam (42,6%). Réwniez
w grupie oséb z padaczkq lekooporng najlepszymi pod
wzgledem opanowania napadéw okazaty sie lamotry-
gina (47,4%) i lewetyracetam (38,9%). Najczestszymi
przyczynami odstawienia leku przeciwpadaczkowego
lub zmniejszenia jego dawki byly: zaburzenia réwnowa-
gi (14%), sennos¢ (8,8%), zaburzenia ze strony prze-
wodu pokarmowego (8,8%) i zawroty gtowy (6,8%).
Sredni czas do momentu wystgpienia objawéw ubocz-
nych bedgcych przyczyng odstawienia leku byt najkrot-
szy dla okskarbazepiny (3 miesigce) i najdtuzszy dla
gabapentyny (11,6 miesieca).
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