CO NOWEGO W NEUROLOGII/ WHAT'S NEW IN NEUROLOGY

Stentowanie w poréwnaniu ze zdecydowanym
leczeniem zachowawczym u pacjentow z udarem
mézgu i wewngqtrzczaszkowym zwezeniem tetnicy

Chimowitz MI, et al. Stenting versus aggressive
medical therapy for intracranial arterial stenosis. N Engl

J Med 2011; 365: 993-1003.

Osoby, ktére przebyly zawat mézgu lub przejséciowe
niedokrwienie mézgu spowodowane duzego stopnia
zwezeniem (70-99%) jednej z tetnic wewngtrzczaszko-
wych, majq zwiekszone ryzyko wystgpienia kolejnego
udaru mézgu (23% w ciggu pierwszego roku od momen-
tu udaru mozgu). Autorzy pracy porédwnywali skutecznose
stentowania zwezonej fetnicy wewngtrzczaszkowej i zde-
cydowanego leczenia zachowawczego w zapobieganiu
kolejnemu udarowi mézgu. Do badania wtgczono
pacjentéw, ktérzy w ciggu 30 dni przed rekrutaciq do
badania przebyli przej$ciowe niedokrwienie mézgu lub
zawat moézgu niepowodujgey niepetnosprawnosci. Wszy-
scy pacjenci otrzymywali jednakowe leczenie farmako-
logiczne: kwas acetylosalicylowy w dawce 325 mg/dobe,
klopidogrel w dawce 75 mg/dobe przez 90 dni od
momentu wigczenia do badania, rosuwastatyne w daw-
ce pozwalajgcej na utrzymanie stezenia LDL-cholestero-
lu < 1,81 mmol/l oraz leki obnizajgce skurczowe cisnie-
nie tetnicze do wartosci < 140 mm Hg (< 130 mm Hg
u chorych na cukrzyce). Ponadto prowadzono dziatania
zmierzajgce do zmiany stylu zycia pacjentéw (zaprzesta-
nie palenia papieroséw, zmniejszenie masy ciata, zwiek-
szenie wysitku fizycznego). Po randomizacji 227 chorych
ofrzymywato zdecydowane leczenie zachowawcze,
a u 224 chorych dodatkowo przeprowadzono stento-
wanie zwezonej tetnicy wewngtrzczaszkowej z wykorzy-
staniem systemu Wingspan. Punktem koncowym bada-
nia byto wystgpienie udaru moézgu lub zgonu w ciggu
30 dni od momentu wigczenia do badania. Udar mézgu
lub zgon w ciggu 30 dni od wigczenia do badania stwier-
dzono u 14,7% pacjentéw poddanych stentowaniu
i u 5,8% pacjentéw otrzymuijgcych tylko leczenie zacho-
wawcze (P = 0,002). Objawowy krwotok mézgowy
wystgpit u 10 z 33 pacjentéw (30,3%) poddanych sten-
towaniu, u ktérych stwierdzono udar mézgu, i u zadne-
go pacjenta w grupie leczonej zachowawczo (P = 0,04).
Ryzyko udaru mézgu lub zgonu po roku od momentu
wigczenia do badania byto wigksze u pacjentéow pod-
danych stenfowaniu niz w grupie leczonej zachowawczo
(20,0% vs 12,2%; P = 0,009). Wyniki badania suge-
rujq, ze stentowanie zwezonej tetnicy wewngtrzczaszko-
wej niesie ze sobg zwigkszone ryzyko udaru mézgu
w poréwnaniu ze zdecydowanym leczeniem zachowaw-
czym.
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Imiany w mikronaczyniach siatkéwki a ryzyko epizo-
dow naczyniowych v pacjentow po udarze mozgu

De Silva DA, et al. Retinal microvascular changes
and subsequent vascular events after ischemic stroke.

Neurology 2011; 77: 896-903.

Zmiany w mikronaczyniach siatkéwki, takie jak mikro-
tetniaki, miejscowe przewezenie naczyn tetniczych lub
poszerzenie i zasté] w naczyniach zylnych skrzyzowa-
nych z naczyniami tetniczymi, zwigzane sq ze zwigk-
szonym ryzykiem udaru moézgu, zgonu spowodowane-
go udarem i subklinicznych zmian w zakresie istoty biate;
moézgu. Autorzy pracy oceniali zwigzek pomiedzy zmia-
nami w mikronaczyniach siatkéwki a ryzykiem epizo-
doéw naczyniowych u pacjentow, ktérzy przebyli udar
mozgu. Do badania wigczono 652 pacjentow ($red-
nia wieku: 64 lata, 63% mezczyzn, 45% pacjentow
z chorobg matych naczyn mézgowych). Fotografie siat-
kéwki wykonano w ciggu pierwszego tygodnia od
momentu wystgpienia udaru mézgu. Mediana okresu
obserwacji wynosita 29 miesiecy. W tym czasie kolejny
udar moézgu stwierdzono u 14% pacjentéw, epizod
wiencowy u 7% pacjentéw, zgon spowodowany cho-
robami naczyniowymi u 5% pacjentéw, a co najmniej
jedno z powyzszych zdarzen u 20% pacjentow. Czestosé
wystepowania mikrotetniakéw siatkéwki w badane;j
populacji wynosita 39%, miejscowego poszerzenia
naczyn tetniczych — 57%, a poszerzenia naczyn zylnych
— 44%. Pacjenci z poszerzeniem naczyn zylnych duzego
stopnia mieli zwiekszone ryzyko wystgpienia kolejnego
udaru mézgu (HR: 1,92; 95% Cl: 1,05-3,53), nato-
miast pacjenci z miejscowym poszerzeniem naczyn tet-
niczych duzego stopnia — zwiekszone ryzyko wystgpie-
nia epizodéw naczyniowych (HR: 2,13; 95% Cl:
1,07-4,25) oraz zgonu z powoddéw naczyniowych
(HR: 7,38; 95% Cl: 1,76-30,96). W analizie wielo-
czynnikowej, po uwzglednieniu wieku, pfci, nadcisnie-
nia tetniczego, cukrzycy, choroby niedokrwiennej
serca, migotania przedsionkéw i typu udaru mézgu,
poszerzenie naczyn zylnych oraz miejscowe poszerze-
nie naczyn tetniczych duzego stopnia pozostawaty nie-
zaleznymi predyktorami kolejnego udaru mézgu (odpo-
wiednio: HR: 2,28; 95% Cl: 1,20-4,33 i HR: 2,75;
95% Cl: 1,14-6,63). Ponadto miejscowe poszerzenie
naczyn tetniczych byto niezaleznym czynnikiem predyk-
cyinym epizodéw naczyniowych (HR: 2,77; 95% Cl:
1,31-5,86) i zgonéw z powoddw naczyniowych (HR:
10,61; 95% Cl: 2,07-54,29). Wyniki badania suge-
rujq, ze zmiany w zakresie mikronaczyn siatkéwki mogg
by¢ pomocne w ocenie ryzyka epizodéw naczyniowych
u pacjentéw po przebytym udarze mozgu.
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Podpotyliczne wstrzyknigcia kortykosteroidow
w leczeniv klasterowego bélu gtowy

Leroux E, et al. Suboccipital steroid injections for
transitional treatment of patients with more than two
cluster headache attacks per day: a randomised,
double-blind, placebo-controlled trial. Lancet Neurol

2011; 10: 891-897.

Autorzy pracy oceniali skutecznos$¢ podpotylicznych
wstrzyknie¢ kortykosteroidéw jako terapii dodanej u pa-
cientéw z czestymi napadami klasterowego bolu glowy.
Do badania wtgczono pacjentéow w wieku od 18 do
65 lat, ktérzy spetniali kryteria diagnostyczne dla epi-
zodycznego lub przewlektego klasterowego bolu gtowy
i mieli $rednio 2 lub wiecej napadéw bélu gtowy na
dobe w ciggu 3 dni poprzedzajgcych wigczenie do
badania. Po randomizacji pacjenci otrzymywali 3 pod-
potyliczne wstrzykniecia kortiwazolu, kortykosteroidu
o dtugim czasie dziatania albo placebo. Kortiwazol
w dawce 3,75 mg wstrzykiwano w odstepie 48-72 godz.
w okolice nerwu potylicznego wiekszego po stronie, po
ktorej wystepowat bol gtowy. Pacjenci z ostrym napa-
dem klasterowego boélu gtowy otrzymywali tlen i suma-
tryptan. Ponadto u pacjentéw z epizodycznym bolem
gtowy rozpoczynano leczenie profilaktyczne za pomocq
werapamilu. Gtéwnym punktem korncowym badania
byto zmniejszenie liczby napadéw bolu gtowy w ciggu
2-4 dni po wykonaniu ostatniego wstrzykniecia. Po ran-
domizacji 21 chorych otrzymato we wstrzyknieciu kor-
tykosteroid, a 22 chorych s¢l fizjologiczng. Zmniejsze-
nie o co najmniej 2 liczby napadow bélu gtowy
stwierdzono u 20 z 21 pacjentéw, ktérym podano kor-
tiwazol, i v 12 z 22 pacjentéw, ktérzy otrzymali placebo
(OR: 14,5; 95% CI: 1,8-116,9; P = 0,012). Pacjen-
ci leczeni kortykosteroidem mieli réwniez mniej napa-
déw klasterowego bolu gtowy w ciggu pierwszych
15 dni badania ($rednio: 10,6 vs 30,3; P = 0,004).
Nie obserwowano zadnych powaznych objawéw nie-
pozgdanych. Najczestszymi objawami ubocznymi byty
bol w miejscu wstrzykniecia i nieklasterowy bol gtowy.
Wyniki badania sugerujqg, ze podpotyliczne wstrzykniecie
kortiwazolu moze sie przyczyni¢ do szybkiego zmniej-
szenia liczby atakéw bélu zaréwno u pacjentéw z epi-
zodycznym, jak i przewlektym klasterowym bolem gtowy.
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Teriflunomid w leczeniv stwardnienia rozsianego

O’Connor P, et al. Randomized trial of oral teriflu-
nomide for relapsing multiple sclerosis. N Engl J Med
2011; 365: 1293-13083.

Teriflunomid jest odwracalnym inhibitorem dehy-
drogenazy dihydroorotanowej, ktéra odgrywa role klu-
czowego enzymu mitochondrialnego zaangazowane-
go w synteze pirymidyn niezbednych do replikacji DNA.
Podanie leku powoduje zmniejszenie aktywacji i pro-
liferacji limfocytéw B i T. Autorzy pracy przeprowa-
dzili badanie kliniczne oceniajqce skutecznosé¢ i bez-
pieczenstwo podawania teriflunomidu u pacjentéw
z rzutowq postacig stwardnienia rozsianego. Kryteria-
mi wigczenia do badania byty: (1) wiek: 18-55 lat;
(2) liczba punktéw w Expanded Disability Status Scale
< 5; (3) co najmniej 2 rzuty choroby w ciggu ostatnich
2 lat lub 1 rzut choroby w ciggu ostatniego roku. Po
randomizacji 366 pacjentéw otrzymywato teriflunomid
w dawce 7 mg/dobe, 359 pacjentéw teriflunomid
w dawce 14 mg/dobe, a 363 pacjentow placebo przez
108 tygodni. Liczba rzutéw choroby w ciggu roku
wynosita 0,54 w grupie otrzymujqcej placebo i 0,37
w grupie otrzymujgcej teriflunomid w dawce 7 mg lub
14 mg (P < 0,001). Progresje choroby stwierdzono
u 27,3% pacjentéw otrzymujqcych placebo, 21,7%
pacjentéw otrzymujgeych teriflunomid w dawce 7 mg
i 20,2% pacjentéw przyjmujgcych teriflunomid w daw-
ce 14 mg. Obydwie dawki leku byty skuteczniejsze niz
placebo w spowolnieniu progresji choroby (P = 0,08
dla dawki 7 mg i P = 0,03 dla dawki 14 mg). Liczba
ognisk wzmacniajgcych sie po podaniu gadolinu oraz
catkowita objeto$¢ ognisk widocznych w badaniu RM
byty znaczqco mniejsze w grupie leczonej teriflunomi-
dem niz w grupie otrzymujqgcej placebo. Najczestszy-
mi objawami niepozgdanymi po podaniu leku byty
nudnosci, biegunka i $cienczenie wtoséw. Zwigkszong
aktywno$¢ aminotransferazy alaninowej stwierdzono
u 54,0% chorych otrzymujgcych 7 mg teriflunomidu,
u 57,3% chorych otrzymujgcych 14 mg teriflunomidu
oraz u 35,9% pacjentéow otrzymujqcych placebo.
Powazne zakazenia wystgpity u 2,5% pacjentow leczo-
nych teriflunomidem i u 1,6% pacjentéw otrzymujgcych
placebo. Wyniki badania wskazujg, ze podawany
doustnie feriflunomid znaczgco zmniejsza liczbe rzu-
tow stwardnienia rozsianego i spowalnia rozwéj nie-
petnosprawnosci.
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Toksyna botulinowa w terapii przewlektej migreny

Lepton RB, et al. OnabotulinumtoxinA improves
quality of life and reduces impact of chronic migrain.
Neurology 2011; 77: 1465-1472.

Przewlekta migrena dotyka ok. 2% populacji i ma
negatywny wptyw na jako$¢ zycia. Autorzy pracy oce-
niali wptyw iniekcji toksyny botulinowej typu A na ja-
ko$¢ zycia pacjentéw z przewlektq migreng. Po rando-
mizacji 688 pacjentéw ofrzymywato co 12 tygodni
wstrzykniecia toksyny botulinowej, a 696 pacjentéw
wstrzykniecia z placebo. Toksyne botulinowgq wstrzyki-
wano w 31 ustalonych punktéw znajdujgeych sie na
gtowie i szyi. W jeden punkt wstrzykiwano 5 jednostek
toksyny (tgcznie 155 jednostek). Ponadto w zaleznosci
od nasilenia bélu lekarz mégt poda¢ dodatkowo
40 jednostek toksyny. Jako$¢ zycia oceniano w Migra-
ine-Specific Quality of Life Questionnaire (MSQ).
Ponadto uzywano kwestionariusza HIT (Headache
Impact Test) oceniajgcego funkcjonowanie spoteczne
i poznawcze, witalno$¢ i poziom stresu. Po 24 tygo-
dniach leczenia stwierdzono znaczqcqg poprawe
w zakresie jakosci zycia u chorych leczonych toksyng
botulinowg w poréwnaniu z placebo. Wyniki badania
potwierdzajg wczeéniejsze obserwacje o przydatnosci
toksyny botulinowej w leczeniu przewlektej migreny.

Poréwnanie pregabaliny z lamotryging w monoterapii
$wiezo rozpoznanej padaczki czesciowej

Kwan P, et al. Efficacy and safety of pregabalin ver-
sus lamotrigine in patients with newly diagnosed par-
tial seizures: a phase 3, double-blind, randomised,
parallel-group trial. Lancet Neurol 2017; 10: 881-890.

Autorzy pracy poréwnywali skuteczno$é¢ pregabali-
ny z lamotryging w leczeniu pacjentéw ze $wiezo roz-
poznang padaczkqg czeéciowq. Po randomizacji 330 pa-
cjentéw otrzymywato pregabaline i 330 kolejnych
lamotrygine. W ciggu 4 pierwszych tygodni zwigksza-
no stopniowo dawke pregabaliny do 75 mg dwa razy
dziennie i lamotryginy do 50 mg dwa razy dziennie.
W ciggu kolejnych 52 tygodni badania, w zaleznosci
od stanu klinicznego pacjentéw, zwigkszano dawke pre-
gabaliny do dawki maksymalnej 600 mg/dobe,
a lamotryginy do dawki maksymalnej 500 mg/dobe.
Liczba pacjentéw, ktérzy w ciggu kolejnych 6 miesiecy
nie mieli zadnych napadéw padaczkowych, byta mniej-
sza w grupie ofrzymujqcej pregabaline niz w grupie
otrzymujgcej lamotrygine (52% vs 68%). Liczba obja-
woéw niepozgdanych byta podobna w obu grupach
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chorych, chociaz takie objawy, jak zawroty gtowy, sen-
nos$¢, zmeczenie i zwiekszenie masy ciata, obserwo-
wano czeéciej u pacjentéow leczonych pregabaling.
Wyniki badania sugerujq, ze pregabalina ma mniejszq
skuteczno$¢ niz lamotrygina w zapobieganiu napadom
cze$ciowym.

Spozycie potasu a ryzyko udaru mézgu

Larsson SC, et al. Dietary potassium intake and risk
of stroke: a dose-response meta-analysis of prospecti-

ve studies. Stroke 2011; 42: 2746-2750.

Zwigkszone spozycie potasu moze sie przyczyniad
do obnizenia cisnienia tetniczego. Autorzy pracy doko-
nali metaanalizy 10 prospektywnych badan klinicznych
obejmujgcych w sumie 268 276 uczestnikéw i ocenia-
igcych wptyw spozycia potasu na ryzyko udaru mézgu.
Stwierdzono, ze spozycie 1000 mg potasu dziennie
zmniejsza ryzyko udaru moézgu o 11% (RR: 0,89; 95%
Cl: 0,83-0,97). Przy podanym spozyciu potasu, ryzy-
ko wzgledne dla zawatu mézgu wynosito 0,89 (95%
Cl: 0,81-0,97), dla krwotoku $rédmoézgowego — 0,95
(95% Cl: 0,83-1,09), a dla krwotoku podpajeczynéw-
kowego — 1,08 (95% ClI: 0,92-1,27). Wyniki meta-
analizy wskazujg na odwrotng zalezno$¢ pomiedzy
spozyciem potasu a ryzykiem wystgpienia udaru mézgu,
a w szczegolnosci zawatu moézgu.

Badanie ultrasonograficzne w diagnostyce fascykula-
cji w przebiegu stwardnienia bocznego zanikowego

Misawa S, et al. Ultirasonographic detection of fasci-
culations markedly increases the diagnostic sensitivity
of ALS. Neurology 2011; 77: 1532-1537.

Do rozpoznania stwardnienia bocznego zanikowe-
go konieczne jest wykazanie zajecia przez proces cho-
robowy dolnego neuronu ruchowego. W nowych kry-
teriach elektrofizjologicznych tej choroby (algorytm
Awaiji) fascykulacje traktowane sq obok fibrylac;i
i dodatnich fal ostrych jako objaw ostrego odnerwienia.
Fascykulacje sqg widoczne w badaniu ultrasonograficz-
nym mieéni. Autorzy pracy poréwnywali przydatnoé¢
EMG i ultrasonografii w diagnostyce stwardnienia bocz-
nego zanikowego. W badaniu wzigto udziat 81 pacjen-
tow. Badaniu ultrasonograficznemu i EMG poddano
nastepujgce miesnie: miesnie jezyka, miesien dwugtowy
ramienia, pierwszy miesien miedzykostny, miesnie przy-
kregostupowe, miesien obszerny boczny i miesien pisz-
czelowy przedni. Fascykulacje w zakresie miesni jezy-
ka (60% vs 0%), miesnia dwugtowego ramienia (88%
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vs 60%) oraz mieénia piszczelowego przedniego (83%
vs 45%) byty znacznie czesciej stwierdzane w badaniu
ultrasonograficznym niz badaniv EMG. Stosujqc kla-
syczne kryteria El Escorial, rozpoznanie pewnego lub
prawdopodobnego stwardnienia bocznego zanikowe-
go ustalono u 48% chorych, a stosujqc kryteria Awaiji
— U 79% chorych. Uzyskane wyniki sugerujq, ze bada-
nie ultrasonograficzne moze by¢ pomocne w wykry-
waniu fascykulacji, zwtaszcza w zakresie miesni jezyka,
i moze sie przyczyni¢ do zwiekszenia czutosci kryteriow
diagnostycznych stwardnienia bocznego zanikowego.

Efekt leczenia trombolitycznego v pacjentéw
z udarem mozgu z niedroznosciq tetnicy
i bez niedroznosci tetnicy

De Silva DA, et al. Greater effect of stroke throm-
bolysis in the presence of arterial obstruction. Ann

Neurol 2011; 70: 601-605.

Rekanalizacja niedroznej tetnicy u chorych na zawat
mozgu jest zwigzana z lepszym rokowaniem. Autorzy
pracy oceniali, czy efekt leczenia trombolitycznego rézni
sie pomiedzy pacjentami z niedrozng tetnicq i tymi,
u ktérych nie stwierdzono niedrozno$ci naczynia. Do
analizy wtgczono dane 116 pacjentéw leczonych
za pomocq dozylnego podawania tkankowego akty-
watora plazminogenu lub placebo w ciggu 3-6 godz.
od momentu wystgpienia objawéw udaru moézgu.
U wszystkich pacjentéw w momencie przyjecia do
szpitala oceniano drozno$é tetnic wewngtrzczaszko-
wych za pomocg badania angiografii rezonansu
magnetycznego. Wzrost objetosci ogniska niedo-
krwiennego oceniano, poréwnujgc wyniki badania
dyfuzji-perfuzji wykonanego przy przyjeciu i koncowq
objetos¢ zawatu moézgu oceniang w obrazach
T2-zaleznych po 30-90 dniach od momentu zachoro-
wania. U 72 chorych stwierdzono niedrozno$¢ tetnicy
(48 pacjentéw leczonych za pomocq trombolizy
i 24 pacjentow otrzymujqcych placebo). Wzrost objeto-
$ci ogniska niedokrwiennego u pacjentéw, u ktérych
stwierdzono niedrozno$¢ tetnicy, byt mniejszy w grupie
leczonej trombolizg niz w grupie otrzymujqcej place-
bo ($rednia réznica: 26 ml, P = 0,03). Nie stwierdzo-
no istotnej réznicy w powigkszaniu sie ogniska nie-
dokrwiennego u pacjentéw bez niedroznosci tetnicy
($rednia réznica pomiedzy leczeniem trombolitycznym
a placebo: 5 ml). Wyniki badania sugerujqg, ze pacjen-
ci z niedroznosciq tetnicy odnoszq wigksze korzysci
z leczenia trombolitycznego niz pacjenci bez niedroz-
nosci naczynia.

Opracowat: dr med. Tomasz Dziedzic
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