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Sireszczenie

Pomimo postepu, jaki dokonat sie w diagnostyce 1 terapii wad
serca, czesto$¢ wystepowania infekcyjnego zapalenia wsier-
dzia (IZW) pozostaje na podobnym, stalym poziomie. Cho-
roba ta nadal jest obarczona duza $miertelnoscia szpitalng
oraz duzym odsetkiem powiktan zatorowych. Najgrozniej-
szymi z nich s3 udary mézgu. Maja one istotny wplyw na
dalsza terapie i kwalifikacje do leczenia kardiochirurgiczne-
go. W ponizsze] pracy autorzy omawiaja epidemiologie uda-
réw mézgu w przebiegu IZW, mechanizmy ich powstawa-
nia, mozliwosci diagnostyczne z wykorzystaniem badan
obrazowych i znacznikéw uszkodzenia osrodkowego uktadu
nerwowego (OUN) oraz ich wplyw na kwalifikacje do lecze-
nia kardiochirurgicznego. Zwrécono takze uwage na problem
wystepowania niemej klinicznie zatorowo$ci OUN w prze-
biegu IZW.

Stowa kluczowe: infekcyjne zapalenie wsierdzia, jawna kli-
nicznie zatorowo$¢ OUN| niema klinicznie zatorowo$¢
OUN, biatko S-100B, enolaza swoista dla neuronéw.

Wstep

Infekcyjne zapalenie wsierdzia (IZW) to proces
zapalny toczacy sie we wsierdziu zastawek i jam serca.
Ponadto moze obejmowac duze naczynia klatki piersio-
wej — aorte 1 tetnice ptucng, a takze polaczenia naczy-
niowe, np. przetrwaly przewdd tetniczy. Proces zapalny
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moze si¢ rozwija¢ takze na powierzchni materiatéw
sztucznych wszczepionych zastawek, protez naczynio-
wych czy elektrod uktadu stymulujacego. Wedtug
danych epidemiologicznych IZW wystepuje w popula-
cji ogblnej w 1,9-6,2 przypadkéw/100 000 ludnosci
rocznie [1]. W populacji pacjentéw z wada serca zacho-
rowalno$¢ wynosi 1-2% rocznie. W Polsce wystgpowa-
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nie IZW ocenia si¢ na ponad 3000 przypadkdéw rocz-
nie, znaczna cze$é przypadkéw stwierdzana jest u oséb
dorostych po 50. roku zycia [2]. Pomimo postepu w dia-
gnostyce 1 leczeniu, IZW nadal jest obarczone duza
$miertelno$cig szpitalng, wynoszaca 16-25% [3—5], oraz
duzym odsetkiem powiktan zatorowych (13—49%) [6].

Jeden z objawdéw IZW to obecno$¢ wegetacji bakte-
ryjnej zlokalizowanej najczesciej na wsierdziu zastawki.
Jej rozwéj poprzedzony jest przez bakteriemie w wyni-
ku wykonania zabiegu z naruszeniem powtok lub na
skutek toczgcego si¢ zakazenia. W pierwszym etapie
tworzenia wegetacji dochodzi do uszkodzenia $réd-
btonka, a nastepnie miejscowej odpowiedzi immunolo-
gicznej zapoczatkowanej przez procesy toczenia si¢
i przylegania komdrek immunokompetentnych. Jedno-
cze$nie w wyniku odstoniecia macierzy dochodzi do
miejscowej aktywacji bialek uktadu krzepniecia —
wytworzenia fibryny i interakcji z nia plytek krwi.
Powstaje niezakazona wegetacja bakteryjna. W nastep-
nym etapie procesu dochodzi do zakazenia wytworzo-
nej wegetacji przez czynniki etiologiczne obecne we krwi
— bakterie lub grzyby. Jesli mechanizmy obronne orga-
nizmu przewazaja nad wirulencjg drobnoustrojéw lub
prowadzona jest skuteczna antybiotykoterapia, docho-
dzi do wyleczenia i zaniku wegetacji. Gdy proces zapal-
ny trwal dluzej, a wegetacja jest wigkszych rozmiaréw,
w trakcie leczenia moze doj$¢ do jej organizacji, a na -
stepnie zwldknienia i zwapnienia. Natomiast w przy-
padku dalszego rozwoju zakazenia, zwigkszajaca sie
ilo§¢ bakterii 1 trwajgce procesy miejscowego wykrze-
piania powodujg narastanie wegetacji. Ponadto towa-
rzyszacy zakazeniu ogdlnoustrojowy stan nadkrzepli-
woscl oraz fragmentacja wegetacji prowadza do powiktan
w postaci zatorowoscl. Zatorowos$¢ moze by¢ przyczyna
niewla$ciwego rozpoznania i zacieral i tak czgsto niety-
powy obraz choroby. Pacjenci z zatorowoscig obwodows,
np. koficzyn, narzadéw jamy brzusznej, sg leczeni na
oddziatach chirurgicznych. Zatory do tetnicy srodkowe;
siatkGwki s3 przyczyna hospitalizacji na oddziatach oku-
listycznych. Czestym obrazem choroby jest septyczna
zatorowo$¢ ptucna, mylnie rozpoznawana i leczona jako
zapalenie pluc. Zatorowos¢ osrodkowego uktadu ner-
wowego (OUN) réwniez moze by¢ pierwszym objawem
IZW. Pacjenci z objawami udaru mézgu w przebiegu
zatorowosSci sg hospitalizowani na oddziatach neurolo-
gicznych, gdzie przeprowadza si¢ diagnostyke obrazowa
OUN, ocenia zmiany miazdzycowe w ultrasonogra-
ficznym badaniu dopplerowskim tetnic dogtowowych
itp. Podejrzenie, ze zatorowo$¢ OUN jest powiklaniem
toczgcego sie IZW, rzadko jest wysuwane na poczatku
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diagnostyki. Z uwagi na towarzyszacy udarowi mézgu
obraz zakazenia, u chorych tych czesto prowadzi sie dtu-
gotrwatlg diagnostyke, nim wykona si¢ badanie echo-
kardiograficzne i stwierdzi obraz mogacy odpowiadaé
wegetacjom bakteryjnym w przebiegu IZW. Dlatego tez
niezwykle wazne jest, aby u pacjenta po przebytej zato-
rowo$ci OUN, hospitalizowanego z objawami zaka-
zenia, a szczegdlnie gorgezkujgcego przed udarem, juz
na wstepnym etapie diagnostyki w r6znicowaniu brad
pod uwage IZW 1 wykona¢ pelng diagnostyke kardio-
logiczng potwierdzajacg lub wykluczajacg takie rozpo-
znanie.

Mechanizmy powstania i ryzyko
zatorowosci w przebiegu
infekcyjnego zapalenia wsierdzia

Ocenia sig, ze zatorowo$¢ tetnicza w trakcie [ZW
wystepuje u 50% chorych, w tym w 15-50% przypad-
kéw dotyczy OUN [6-8]. W badaniach Millaire’a i wsp.
[9] zatorowos$¢ wystapita u 51% pacjentéw, z czego az
w 65% dotyczyla OUN, w 20% — §ledziony, 14% — ne-
rek, 14% — pluc, 11% — watroby 1 11% — kosci 1 stawéw.

Najczestsza przyczyng zatorowosci, w tym udaru
moézgu w przebiegu IZW, jest zatorowos$¢ spowodowa-
na fragmentacja wegetacji bakteryjnych, a zdania co do
ryzyka jej wystapienia sg podzielone. Cze$¢ autordw
wskazuje na morfologiczne cechy wegetacji. W badaniach
z uzyciem echokardiografii przezklatkowe;j 1 przezprze-
tykowej z ocena lokalizacji, rozmiaréw i ruchomosci
wegetacji wykazano, ze wegetacje > 1 ¢cm sg czynnikiem
zwigkszajacym ryzyko zatorowosci [10-12]. Wegetacje
szczegdlnie duze, powyzej 1,5 cm, zwigzane z platkami
zastawek 1 wykazujace ruchomosé 1/2 dystalnej swojej
czescl, a zwlaszeza w czasie cyklu sercowego wpadajace
1 wypadajace ze $wiatta zastawki, obarczone sg najwick-
szym ryzykiem przemieszczenia i powiktan zatorowych
[13]. Wykazano, ze zmiany na zastawce mitralnej sg
przyczyna powiklan zatorowych czesciej niz zmiany na
zastawce aortalnej [10,14]. Dotyczy to zwlaszcza wege-
tacji zlokalizowanych na przednim ptatku mitralnym
1 wiaze si¢ z jego (a wigc tez 1 wegetacji) duzg rucho-
moscia w czasie cyklu sercowego. Ryzyko zatorowosci
jest zalezne réwniez od konsystencji i dynamiki wzro-
stu wegetacji — cze¢Scle] przyczyng zatorow sa opisywa-
ne w badaniu echokardiograficznym ,,mickkie wegeta-
cje”. Zwiekszone ryzyko powiklan zatorowych zwigzane
jest takze z czynnikiem etiologicznym. Zatory wiktajg
najczesciej IZW spowodowane przez Staphylococcus
aureus, nastepnie enterokoki, bakterie Gram-ujemne
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i grzyby [7]. Zatorowo$¢ w IZW o etiologii pacior-
kowcowej wystepuje rzadziej [1]. Wykazano, ze zapa-
lenie wsierdzia spowodowane przez Stapfrylococcus aureus
zlokalizowane na wsierdziu ,,lewego serca” niesie ze soba
najwigksze ryzyko rozwoju zatorowo$ci obwodowe;j
i zajecia OUN [15-18]. Ponadto wystepuje we wczes-
niejszym okresie choroby, czesciej dotyczy OUN, ma
charakter mnogi i jest zwigzane ze ztym rokowaniem
[19].

Za wazny czynnik ryzyka uwaza si¢ takze czas
trwania zakazenia. NajczeSciej zatorowo$¢ wystepuje
w okresie przedszpitalnym i przez pierwsze dwa tygo-
dnie antybiotykoterapii [1, 12]. Wykazano réwniez, ze
zatorowo$¢ OUN w przebiegu IZW moze by¢ zwigzana
nie tylko z fragmentacja wegetacji bakteryjnych, lecz
takze by¢ spowodowana aktywacjg uktadu krzepniecia,
obecnoscig przeciwcial antyfosfolipidowych czy uszko-
dzeniem $rédbtonka w wyniku procesu zapalnego
[20,21]. Ciezkie zakazenia w wyniku ogélnoustrojo-
wego pobudzenia komérek srédblonka oraz produkcji
biatek, ktére moga wchodzi¢ w interakcje z czynnikami
krzepniecia, prowadza do zaburzenia hemostazy i moga
wywotywaé uogdlnione pobudzenie uktadu krzepniecia.
U pacjentéw z uogdlnionym zakazeniem bakteryjnym,
bez zajecia wsierdzia 1 obecnosci wegetacji bakteryjnych,
wykazano, ze zakazenie stanowi niezalezny czynnik ryzy-
ka zatorowosci [22,23]. Za stan wzmozonej nadkrzep-
liwosci odpowiedzialny jest uszkodzony $rédblonek
1 aktywowane plytki krwi. Jednymi z markeréw akty-
wacji §rodblonka i plytek krwi sa selektyny E i B, kt6-
rych zwickszone stezenie stwierdzono u pacjentéw
z zatorowo$cig OUN w przebiegu IZW [24,25]. Duze
stezenie biatka CRP w IZW réwniez zaburza hemosta-
ze, gdyz prowadzi do aktywacji kaskady krzepniecia
przez pobudzanie monocytéw do produkeji czynnika
tkankowego [26].

Zatorowo$é do osrodkowego
uvktadu nerwowego w przebiegu
infekcyjnego zapalenia wsierdzia

Powiklania IZW dotyczace OUN mozna podzieli¢

na trzy grupy [27]:

1) dotyczace naczyh mézgowych — udar, napad prze-
mijajacego niedokrwienia mozgu (transient ischemic
attack — TIA), tetniak mykotyczny,

2) zapalne — ropienn mézgu, zapalenie opon mdzgowo-
-rdzeniowych,

3) nieswoiste — encefalopatie, napady padaczkowe, bdle

glowy.
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Zatorowo$¢ w przebiegu IZW, prowadzacy do uda-
ru OUN, mozna podzieli¢ na dwie grupy: jawna kli-
nicznie zatorowo$¢, powodujaca okreslone ubytkowe
objawy neurologiczne, i niemg klinicznie zatorowos¢,
stwierdzang jedynie w badaniach obrazowych, bez neu-
rologicznych objawéw ubytkowych. Pomimo stosowa-
nia coraz nowszych antybiotykdw, zmian w spektrum
czynnikéw etiologicznych IZW, czesto$¢ wystepowania
zatorowosci pozostaje na prawie statym poziomie. Jed-
nakze dane dotyczace czesto$ci wystepowania zatoréw
OUN s3 najpewniej zanizone. Wynika to z nieuwzgled-
niania w statystykach zatoréw wystepujacych w okresie
przedszpitalnym oraz z faktu, ze cze$¢ incydentéw zato-
rowych OUN jest niema klinicznie, a wigc nierozpo-
znana. Na podstawie trzech prac obejmujacych naj-
wieksze grupy pacjentéw z IZW leczonych w latach
1970-1990 okreslono czgstos¢ wystepowania powiktan
neurologicznych na 27-39%, przy czym u 12-17%
pacjentéw byly one pierwszym objawem I1ZW [16,28,
29]. Jednakze dane te wykazujg znaczne wahania. Thu-
ny i wsp. [13] w wieloosrodkowym badaniu obejmu-
jacym 384 osoby wykazali wystepowanie jawnej kli-
nicznie zatorowosct OUN u 16% pacjentéw, Hart 1 wsp.
—u21% [19], natomiast Snygg-Martin i wsp. na pod-
stawie badan za pomocg rezonansu magnetycznego
(RM), po uwzglednieniu niemej klinicznie zatorowo-
$ci, wykazali przebycie incydentu zatorowego az u 62%
pacjentéw (w tym jawnej klinicznie zatorowosci tylko
u29%) [30].

Do udaru mézgu dochodzi w mechanizmie zatoro-
wosci naczyn mézgowych materialem pochodzacym
z fragmentacji wegetacji bakteryjnych. Materiat zato-
rowy o duzych rozmiarach moze doprowadzi¢ do
zamkniecia duzych naczyn i powstania duzego ogniska
zawatowego. W wigkszosci tych przypadkéw dochodzi
do niedroznosci tetnicy Srodkowej mozgu (middle cere-
bral artery — MCA) [31] i jawnego klinicznie zatoru
OUN. Zatory do MCA stanowia ok. 43% zatoréw do
OUN, w 57% dochodzi do zamknigcia §wiatla tetnicy
[31]. Rozpad wegetacji na male fragmenty moze nato-
miast powodowa¢ zatorowo$¢ drobnych naczyn tetni-
czych OUN; prowadzac do powstania matych, czesto
mnogich ognisk zawatowych zlokalizowanych gtéwnie
w strukturach podkorowych lub istocie bialej. Lokali-
zacja z dala od waznych o$rodkéw kory mézgowej 1 male
rozmiary, ktére nie powoduja znaczacego obrzeku ota-
czajacych tkanek mozgu i efektu masy, sa odpowie-
dzialne za ich niemy klinicznie charakter.

Ponadto w wyniku septycznej mikroembolizacji
moze réwniez doj$¢ do wytworzenia ropnia OUN,
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a mikrozatorowo$¢ do naczyn zaopatrujacych opony
OUN moze doprowadzié¢ do bakteryjnego zapalenia
opon mézgowo-rdzeniowych. Ruttman i wsp. [31]
w grupie 65 pacjentéw z zatorowo$cig OUN wykazali,
ze zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych wystepuje
u ok. 10% pacjentéw, a ropien mozgu u 5%.

Ryzyko powtérnej zatorowosci w trakcie dalszego
leczenia zachowawczego wynosi ok. 50%, w tym w gru-
pie pacjentéw w poczatkowym okresie choroby az 80%
[32]. Stad tez kwalifikacja do leczenia operacyjnego ma
za cel zapobieganie takze powtdérnym incydentom zato-

rowym.

Jawna klinicznie zatorowo$é do
osrodkowego uktadu nerwowego

Zator OUN, obok ciezkiej niewydolnosci serca spo-
wodowanej ostra niedomykalno$cig aortalng badz
mitralng, jest najwazniejszym czynnikiem ztego roko-
wania w przebiegu IZW [28,33,34]. W opublikowanej
w 1995 r. pracy Eishi i wsp. [35] wykazano, ze $mier-
telno$¢ operacyjna jest zalezna od czasu, ktéry uplynat
od incydentu mézgowego do leczenia operacyjnego.
Stwierdzono, ze $miertelnos¢ po operacji przeprowa-
dzonej w pierwszej dobie po udarze mézgu wynosita ok.
66%, po operacji w 8.—14. dobie ok. 16%, malejgc do
7%, jesli zabieg odbyt sie po 29 dniach od udaru. Wyni-
ka ona ze stosowania pelnej heparynizacji w czasie
krazenia pozaustrojowego u pacjenta po niedawno prze-
bytym udarze mézgu, co zwigksza mozliwos¢ krwawie-
nia §rédczaszkowego.

Niema klinicznie zatorowo$é do
osrodkowego uktadu nerwowego

Niema klinicznie zatorowo$¢ OUN definiuje si¢ jako
zatorowo$¢ stwierdzang w badaniach obrazowych uktadu
nerwowego [tomografia komputerowa (TK), RM]
w postaci naczyniopochodnych ognisk niedokrwiennych,
bez klinicznych objawéw uszkodzenia OUN. Wiek-
szo$¢ ogniskowych uszkodzen OUN w przebiegu nie-
mego klinicznie udaru jest mata, ponizej 15 mm, i znaj-
duje sie w istocie biatej, jadrach podstawnych lub
wzgorzu [36-38]. W populacji ogdlnej wykazano
wystepowanie niemej klinicznie zatorowosci OUN
z czestoscia 10% w badaniu Framingham. Sprzyja je;
wiek > 65. roku zycia, cukrzyca, nadci$nienie tetnicze
[39]. Dotychczas ukazaly si¢ pojedyncze prace poswig-
cone niemej klinicznie zatorowo$ci OUN w przebiegu
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1ZW. Di Salvo i wsp. u 178 chorych stwierdzili epizod
zatorowy u 66 (37%) pacjentéw, w tym u 14 (21%)
z nich byt on niemy klinicznie. Byly to zatory do OUN,
ptuc i narzadéw jamy brzusznej stwierdzone w badaniu
TK; niestety nie wyr6zniono w tym badaniu podgrupy
z niemg klinicznie zatorowoscig OUN [7]. W bada-
niach Snygg-Martin i wsp. z uzyciem RM wykazano,
ze zmiany w OUN wystepujg az u 62% chorych z IZW,
z czego objawy neurologiczne stwierdzono tylko u 29%
[30]. W pracy Millaire’a zatorowo$¢ do OUN wysta-
pita w 51% przypadkdéw, z czego w 35% byla niema kli-
nicznie [9], natomiast w pracy Ting [40] niema zato-
rowos$¢ stwierdzona byta w 31% przypadkéw. Lokalizacja
ognisk zawatowych w nieme;j klinicznie zatorowosci
OUN w obszarach podkorowych, okolicach torebki
wewnetrznej 1 okofokomorowo jest potencjalnie niebez-
pieczna, gdyz w razie wtérnego ukrwotocznienia grozi
przebiciem do komér mézgu i zgonem chorego.

W pracy whasnej autoréw [41] zbadano 65 chorych
z IZW. Jawng klinicznie zatorowos¢ OUN stwierdzo-
nou 13 (20%). W pozostalej grupie 52 chorych bez
jakichkolwiek objawéw mogacych sugerowac incydent
zatorowy az u 24 (46%) wykazano w badaniach RM lub
TK przebytg niema klinicznie zatorowo$¢ do OUN. Tak
wiec facznie incydent zatorowy do OUN wystapit az
u 56,9% pacjentéw. Niema klinicznie zatorowo$¢ OUN
stanowita az 64,8% ogdtu zatorowosci OUN. Zmarto
9 (13,8%) chorych, w tym dwdch zakwalifikowanych do
leczenia operacyjnego zmarlo przed operacja z powodu
udaru krwotocznego OUN, a jedna osoba z grupy nie-
mej klinicznie zatorowosci OUN — po operacji. Nie-
stety, grupa badana byta zbyt mata, by mdc wyciggaé
wnioski o bezpieczenstwie leczenia operacyjnego w gru-
pie chorych z niema klinicznie zatorowos$cia OUN.

Brak doktadnej oceny czestosci wystepowania nie-
mej klinicznie zatorowosci OUN w calej populacji
pacjentéw z IZW wynika z braku rozpoznania. Podane
dane na podstawie czterech prac sg jedynymi obecnie
dostepnymi. U chorych z IZW bez ewidentnych obja-
wow ogniskowego uszkodzenia OUN (niedowtady,
objawy oponowe, napady padaczkowe) lub mniej typo-
wych (béle i zawroty glowy, przejSciowe zaburzenia
widzenia) nie wykonuje si¢ rutynowo oceny neurolo-
gicznej czy badan neuroobrazowych. Nie badano takze
bezpieczenstwa leczenia kardiochirurgicznego u pacjen-
téw z niemg klinicznie zatorowoscig OUN. Kwalifika-
cja do operacji w tym wypadku jest o tyle trudna, ze nie-
znany jest czas wystapienia udaru. Zalecenia European
Society of Cardiology z 2009 r. [1] wskazuja, ze ryzyko

pogorszenia stanu neurologicznego po operacji jest male
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w grupie chorych z niemg klinicznie zatorowoscia
OUN, i zalecaja wykonanie operacji bez zwloki, o ile
istniejg wskazania. Powyzsze zalecenie wynika jedynie
z jednej pozycji pi$miennictwa.

Zatorowo$¢ do osrodkowego
uvktadu nerwowego a udary
krwotoczne

Oprécz wytworzenia udaru niedokrwiennego, zato-
rowo$¢ septycznym materialem pochodzacym z frag-
mentacji wegetacji bakteryjnych lezy takze u podstaw
powiktan krwotocznych. Krwotoki $rédczaszkowe
w IZW wystepuja u ok. 2,7-7% pacjentow [42,43].
Nalezg do nich: krwiak $rédmézgowy, krwiak pod-
twardéwkowy 1 krwawienie podpajeczyndéwkowe. Ich
wspdlng, pierwotng przyczyna jest zatorowos¢ frag-
mentem zakazonej wegetacji, ktéra wywotuje miejsco-
wy proces zapalny, doprowadza do uszkodzenia $ciany
tetnicy 1 dalszych zwiazanych z tym konsekwencji [42].
Znaczna cze$¢ krwawien nie jest poprzedzona wystapie-
niem objawéw ogniskowego uszkodzenia OUN, gdyz
zatory spowodowane tak drobnym materialem nie powo-
duja ich pojawienia sie. Dotycza one z reguly dystalnych
odcinkéw MCA. Przyczynami krwawienia §rédczasz-
kowego s3: wtérne ukrwotocznienie zawatu powstatego
wskutek udaru niedokrwiennego, septyczna erozja $cia-
ny tetnicy prowadzgca do jej pekniecia bez wytworzenia
tetniaka mykotycznego oraz powstanie tetniaka myko-
tycznego ulegajacego peknieciu [43]. Septyczna zato-
rowo$¢ wydaje si¢ niezbedna do powstania krwawienia
$rédezaszkowego. Stwierdzono, ze utrzymujaca si¢ bak-
teriemia przy IZW zastawki tréjdzielnej nie powoduje
krwawien do OUN [43].

Fragmenty wegetacji bakteryjnych powodujace zato-
rowo$¢ w drobnych tetnicach doprowadzajg do miej-
scowej reakcji zapalnej 1 powstania septycznego zapale-
nia $ciany naczynia (arteriitis purulenta), jej ostabienia
i w koficowym rezultacie peknigcia bez wytworzenia tet-
niaka. Inng forma lokalnego zapalenia $ciany tetnicy
w wyniku zatorowosci septycznej jest wytworzenie tet-
niaka mykotycznego. Tetniaki wystepuja u 2—10% pa-
cjentéw z IZW, a ich najczestsza lokalizacjg jest dystal-
na cz¢§¢ MCA, zwykle w okolicy bruzdy Sylwiusza
[42,44]. Bakterie z septycznych zatoréw przedostaja sie
poprzez vasa vasorum na zewnatrz tetnicy, powodujac
zapalenie przydanki. Nastepnie proces zapalny szerzy
si¢ ku wnetrzu naczynia, ostabia jego Sciang 1 doprowa-
dza do wytworzenia tetniaka. W obrazie histologicznym
widoczny jest naciek neutrofili w $cianie naczynia, zazna-
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czona proliferacja blony wewnetrznej i destrukcja blony
elastycznej [45,46]. Peknigcie tetniaka prowadzi do
krwawienia podpajeczynéwkowego lub §rédmdzgowe-
go. Zwiazane jest z duza, 60—90-procentows, Smiertel-
noscig wg danych z wezesniejszych opracowan i 12—-32-
-procentowa wg danych z ostatnich lat [42,45]. Duzy
niepekniety tetniak mykotyczny poprzez ucisk na struk-
tury sgsiednie moze powodowad wystapienie ognisko-
wych objawéw neurologicznych. Leczenie niepgknigtych
tetniakéw mykotycznych wymaga dhugiej, ok. 6-tygo-
dniowej antybiotykoterapii, w czasie ktérej znaczacy ich
odsetek ulega spontanicznej regresji. W niektdrych przy-
padkach proces ten trwa jednak nawet kilka miesiecy
[43]. W diagnostyce tetniaka mykotycznego standar-
dem jest arteriografia, ale w ostatnich latach jest ona
zastgpowana angiografia TK lub RM. Zaleca si¢ takze
powtdrne wykonanie badaf obrazowych uktadu nerwo-
wego po zakonczonej antybiotykoterapii celem oceny
ustgpienia tetniaka. W przypadku jego utrzymywania
sie nalezy rozwazy¢ zabiegowe metody leczenia —
wewngtrznaczyniowe lub chirurgiczne [45]. W przy-
padku niepeknietego tetniaka metody wewnatrznaczy-
niowe sa bezpieczniejsze niz kraniotomia. Chirurgicz-
ne zaopatrzenie jest zarezerwowane dla krwawien
srédmézgowych, koniecznosci ewakuacji skrzepu lub
pilnego zmniejszenia ci$nienia §rodczaszkowego [45].
Na podstawie opisywanych przypadkéw stwierdzono,
ze przy niepeknietym tetniaku mykotycznym operacja
kardiochirurgiczna jest bezpieczna, a stosowana w jej
trakcie heparynizacja nie zwicksza istotnie ryzyka pek-
niecia i okolooperacyjnego udaru [45,46].

Udar krwotoczny az u 60% pacjentéw wystepuje
w ciggu pierwszych 48 godzin od ustalenia rozpoznania
IZW [47]. Najczestsza jego przyczyna jest wtorne
ukrwotocznienie ogniska zawalowego, nastepnie peknie-
cle zmienionej ropnie $ciany tetnicy 1 pekniecie tetniaka
mykotycznego (1,7%) [43,47]. Szczegdlnie masywne
1 czeste jest wtérne ukrwotocznienie ogniska zatorowe-
go u pacjentéw z IZW na sztucznej zastawce, leczonych
przeciwzakrzepowo pochodnymi kumaryny [43]. Kim
1 wsp. w analizie retrospektywnej pacjentéw z IZW na
sztucznej zastawce leczonych pochodnymi kumaryny
stwierdzili ok. 50% przypadkdéw wtérnego ukrwotocz-
nienia ogniska [48]. Zaleca si¢ przerwe w stosowaniu
pochodnych kumaryny na okres okoto tygodnia przy
duzych udarach niedokrwiennych; przy matych ogni-
skach mozna nie przerywaé leczenia. W przypadku
IZW na sztucznej zastawce wywolanego przez Staphy-
lococcus aureus zaleca si¢ od momentu rozpoznania dwu-
tygodniowg przerwe w leczeniu pochodnymi kumary-
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ny, tak aby skutecznie prowadzona antybiotykoterapia
zmniejszyta bakteriemie i ryzyko powiktan udarowo-
-krwotocznych, ktére sg najczestsze w wypadku tej etio-
logii [48]. Wskazane jest wowczas stosowanie ciaglego
wlewu heparyny niefrakcjonowanej pod kontrolg APTT.

Ostatnio podnosi sie tez problem wystepowania
mikrokrwawien do miazszu mézgu. Sg to male (< 5 mm)
krwotoki do tkanek OUN w przebiegu IZW wykry-
wane jedynie w obrazach T2-zaleznych RM,, zlokalizo-
wane w obszarach korowych [49]. Klein 1 wsp. posta-
wili ciekawg teze, ze skoro zapalenie drobnych naczyn
w IZW jest czeste, to mikrokrwotoki do migzszu mézgu
moga by¢ swoista manifestacja IZW. Mikrokrwotoki
moga $wiadczy¢ o podostrym zapaleniu naczyn mikro-
krazenia i prowadzi¢ do powstawania tetniakéw myko-
tycznych w dystalnych odcinkach tetnic z mozliwoscia
drobnych lokalnych krwawien. W przebadanej grupie
60 chorych z IZW mikrokrwotoki wystgpowaly u 57%
pacjentéw, podczas gdy w grupie kontrolnej u 15%.
Co wiecej, iloraz szans rozpoznania IZW rést skoko-
wo wraz ze wzrostem stwierdzanych mikrokrwotokéw.
Tak wigc mikrokrwotoki do migzszu mdzgu moga sie
staé w przyszlosci nowym znacznikiem w diagnostyce
IZW [49].

W diagnostyce obrazowej powiktan neurologicznych,
tj. udar6w mézgu w przebiegu IZW, wykorzystuje sie
standardowe metody TK lub RM. Nie ma réznic
w obrazie w stosunku do udaréw zatorowych o inne;
etiologii. Wazne jest wykluczenie krwawienia $réd-
czaszkowego czy obecnosci tetniaka mykotycznego
w kontekscie kwalifikacji do leczenia kardiochirurgicz-
nego i przeciwzakrzepowego. Zaleca si¢ wykonanie
badan obrazowych mézgu u wszystkich chorych z IZW
z objawami neurologicznymi [50].

Znaczniki biochemiczne
zatorowosci do o$rodkowego
uvktadu nerwowego

Poszukuje si¢ swoistych wskaznikéw uszkodzenia
tkanki mézgowej, ktdrych poziom we krwi lub plynie
moézgowo-rdzeniowym pozwalatby na diagnostyke zato-
rowosci oraz odzwierciedlatby wielko$¢ uszkodzenia
OUN i mégt czesciowo zastgpic¢ badania neuroobrazo-
we. Wskutek uszkodzenia komérek nerwowych OUN
w nastepstwie udaru niedokrwiennego zostajg uwolnio-
ne do osocza swoiste dla tej tkanki biatka i enzymy.
W prowadzonych badaniach klinicznych najczesciej
oznaczanymi znacznikami towarzyszacymi udarowi
OUN sg biatko S-100 i enolaza swoista dla neuronéw
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(neuron-specific enolase — NSE). Innymi znacznikami sa:
kwasne biatko widkienkowe gleju (glial fibrillary acidic
protein — GFAP), bialka zasadowe mieliny (myelin basic
protein — MBP), bialko tau. Najwieksze praktyczne zna-
czenie majg biatko S-100B 1 NSE [51,52]. Jednakze
dotychczas znaczniki te nie weszly do panelu badan ruty-
nowych wykonywanych w diagnostyce udaru OUN; jak
CK-MB czy troponiny w zawale serca.

Biatko S-100 jest czutym znacznikiem udaru nie-
dokrwiennego, uszkodzenia OUN wtérnego do krwa-
wienia $§rédczaszkowego, niedotlenienia czy urazéw
[53]. Nie stwierdzano natomiast zwigkszonych stezen
tego biatka po TIA lub matych udarach [54].

Zwickszone stezenie NSE odnotowywano w uda-
rach [$5] lub w pourazowym uszkodzeniu mézgu [56].

Obecnie brakuje ogélnodostepnego i czulego testu
diagnostycznego udaru mézgu. Mézg wykazuje hete-
rogenng budowe. Zawiera komdérki nerwowe i glejowe,
ktére charakteryzujg si¢ réznym stopniem wrazliwo$ci
na niedokrwienie. Takze poszczegdlne struktury mézgu
wykazujg rézna wrazliwo$¢ na niedokrwienie. Dlatego
tez stezenia znacznikéw uszkodzenia zalezg od czasu
trwania niedokrwienia, czasu, jaki uptyngt od wystapie-
nia niedokrwienia do pobrania materiatu do badan,
a takze od wielko$ci i lokalizacji ogniska zawatowego.
Wiszystkie te zmienne powoduja, ze dotad nie ma stan-
dardu odniesienia pozwalajacego na diagnostyke uda-
ru. Nalezy podkreslic, ze do tej pory nie badano stezen
tych markeréw u chorych z udarem mézgu w przebie-
gu IZW.

Praca wlasna autoréw [57] jest pierwszg pracg oce-
niajacg przydatno$¢ oznaczen bialka S-100B i NSE
w diagnostyce zatorowosci OUN w przebiegu IZW.
Wykazano istotnie wicksze stezenie biatka S-100B
w grupie chorych z zatorowoscig niz bez zatorowosci,
a takze wicksze stezenie NSE w grupie oséb z zatoro-
woscig (nieosiagajace jednak istotno$ci statystycznej).
Monitorowanie stezen opisywanych bialek moze zatem
stuzy¢ wyodrebnieniu grupy pacjentéw z podejrzeniem
zatoru w OUN.

Poniewaz nie ma swoistego znacznika dla udaru spo-
wodowanego materialem septycznym w IZW, podobnie
jak w ogdlnej populacji chorych na udar nie ma swo-
istego znacznika, ktéry umozliwia r6znicowanie TIA
z udarem dokonanym, a udaru krwotocznego z niedo-
krwiennym, monitorowanie stezen tych znacznikéw
moze odgrywac jedynie role pomocniczg. Zwiekszajace
sie stezenia w powtarzanych pomiarach okreslonych
znacznikéw mogg wskazywac na powiktania udarowe
(w tym réwniez nieme klinicznie) i stanowi¢ sygnat do
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wykonania TK lub RM. Na obecnym etapie znaczniki
te nie mogg jeszcze zastapi¢ badan obrazowych, ktére
stanowia podstawe rozpoznania udaru, jego lokalizacji
i wielko$ci ogniska, a takze stuzg wykluczeniu obecno-
$ci krwawienia §rédczaszkowego.

Postgpowanie z pacjentem

po zatorowosci osrodkowego
vktadu nerwowego w przebiegu
infekcyjnego zapalenia wsierdzia

W pierwszej cz¢Sci oméwiony zostanie wplyw uda-
ru OUN na postepowanie kardiologiczno-kardiochi-
rurgiczne, a nastepnie opcje terapeutyczne dotyczace
samego udaru w tej grupie chorych.

Zatorowos$¢ moézgowa towarzyszaca IZW pogarsza
rokowanie 1 zwigksza ryzyko zgonu. Jej wystapienie ma
duzy wplyw na podejmowanie decyzji terapeutycznych.
Smiertelnoé¢ w IZW z powiktaniami zatorowymi oce-
niana jest wg réznych autoréw na ok. 21-83% [58].
Opublikowana w 2004 r. praca Chu i wsp. wskazuje na
zatorowo$¢ OUN jako najwazniejszy prognostycznie
czynnik majacy wplyw na S$miertelnoéé szpitalna
u pacjentow z IZW. Inne czynniki to ple¢ meska,
cukrzyca oraz etiologia gronkowcowa IZW [59].

Maruyama 1 wsp. [60] w grupie 14 pacjentéw ope-
rowanych 1-16 dni (Srednio 5 dni) po wystgpieniu uda-
ru moézgu stwierdzili 28-procentowg $miertelno§é:
3 przypadki krwawienia $rodczaszkowego i jeden obrzek
moézgu. Gillinov 1 wsp. [64] w grupie 247 pacjentéw
z IZW odnotowali 34 (14%) przypadki udaru mézgu.
Smiertelno$¢ operacyjna wynosita 6%, a u 6% chorych
doszlo do pogorszenia stanu neurologicznego. W pra-
cy Ruttmann 1 wsp. [31] w grupie 214 pacjentéw ope-
rowanych z powodu IZW rozpoznano przed leczeniem
operacyjnym 65 (30%) incydentéw mézgowych: 61 uda-
réw i 4 TIA. Operacje przezyto 82% chorych. Smier-
telno$¢ 30-dniowa wynosita 14% (30 pacjentéw): zmarlo
19 pacjentéw bez wywiadu neurologicznego i 11 z po -
przedzajacym incydentem mézgowym (bez istotnej sta-
tystycznie réznicy miedzy tymi grupami). Najwicksza
$miertelno$¢ stwierdzono w grupie chorych na udar
moézgu, ktéry byt powiktany krwawieniem $rédczasz-
kowym przed operacjg.

Zatorowo$¢ obwodowa jest wskazaniem do przy-
spleszenia operacjl. Nieco inaczej jest w zatorowosci
OUN. Z jednej strony stanowi ona wskazanie do przy-
spieszenia leczenia operacyjnego, z drugiej zwicksza
ryzyko ukrwotocznienia ogniska w czasie zabiegu
w krazeniu pozaustrojowym. Masywna zatorowo$¢

Neurologia i Neurochirurgia Polska 2013; 47, 1

Latorowos¢ OUN jako powiktanie infekcyjnego zapalenia wsierdzia

OUN;, powodujaca brak kontaktu z chorym, czy zabu-
rzenia oddychania wymagajgce wspomagania stanowig
przeciwwskazanie do leczenia operacyjnego w krazeniu
pozaustrojowym. Mniejsze zatory sa na og6t przyczyn-
kiem do dyskusji: co stanowi wigksze zagrozenie — ope-
racja czy jej brak i ryzyko kolejnego udaru. W obo-
wigzujacych wytycznych Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego [1] zaleca si¢ wykonanie operacji
u pacjentéw z duzymi wegetacjami (> 10 mm), ktérzy
przebyli co najmniej jeden niemy epizod zatorowy pomi-
mo odpowiedniej antybiotykoterapii. W przypadku bra-
ku zatoréw decyduje obraz kliniczny: niewydolnos¢ ser-
ca, utrzymujgce sie zakazenie, ropien wewngtrzsercowy.
Po jawnym klinicznie udarze mézgu, jesli uszkodzenie
nie jest ciezkie (tj. nie ma $piaczki), podkresla sie
koniecznos¢ przeprowadzenia operacji do 72 godzin od
wystapienia incydentu neurologicznego, czyli w czasie,
kiedy bariera krew—mdzg nie jest jeszcze uszkodzona,
a mechanizmy regulacji przeplywu krwi w tzw. penum-
brze sa jeszcze sprawne, przez co ryzyko wtérnego
ukrwotocznienia ogniska zawalowego jest mate. Przed
operacja nalezy wykluczy¢ krwotok mézgowy w bada-
niu TK glowy. Ryzyko wystapienia powiklai neurolo-
gicznych w tej grupie pacjentéw wynosi ok. 3—6% [1].
W przypadku krwotoku mézgowego leczenie kardio-
chirurgiczne nalezy odlozy¢ o co najmniej miesiac.
Leczenie udaru niedokrwiennego OUN w prze-
biegu IZW bywa kontrowersyjne. Bezpieczenstwo i sku-
teczno$¢ fibrynolizy w grupie chorych na udar niedo-
krwienny w przebiegu IZW nie sg jednoznacznie
ustalone. W duzych badaniach z randomizacjg z reguly
wykluczano pacjentéw z zatorowoscig septyczng [47].
Czynne IZW jest przeciwwskazaniem wzglednym do
leczenia fibrynolitycznego. Z uwagi na mozliwos¢
wystepowania wezesniejszych mikrozator6w materialem
septycznym nie mozna wykluczy¢ septycznego zapale-
nia $ciany tetnicy czy obecnosci tetniaka mykotycznego,
co zwigksza ryzyko krwawienia. Opisywane sg liczne
przypadki zgonéw spowodowanych krwawieniem po
dozylnym leczeniu fibrynolitycznym udaru w tej grupie
chorych, a takze krwawienia §rédczaszkowe zakonczo-
ne zgonem u pacjentéw leczonych fibrynolitycznie
z powodu zawatu serca spowodowanego zatorami sep-
tycznymi tetnic wiencowych w przebiegu IZW [61].
Jednakze z uwagi na to, ze objawowe udary niedo-
krwienne majg tlo zatorowe, a wegetacja bakteryjna jest
morfologicznie zakazong skrzepling — fibrynoliza moze
by¢ skuteczna [47]. Obecne zalecenia American Heart
Association/American Stroke Association dla chorych na udar
mozgu nie wykluczajg uzycia dozylnego t-PA w udarze
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niedokrwiennym w przypadku IZW z zachowaniem
trzygodzinnego okna terapeutycznego od wystgpienia
objawéw [62]. Wskazane jest wykonanie badan obra-
zowych u pacjentéw z zatorem OUN w przebiegu IZW
przed podaniem fibrynolizy, m.in. w celu wykluczenia
tetniaka mykotycznego. Oprécz opiséw przypadkdéw
skutecznej dozylnej fibrynolizy [47], mozna znalez¢ tez
doniesienia o skuteczno$ci podawania leku fibrynoli-
tycznego bezposrednio do tetnicy podstawnej mézgu
[63,64]. Stosowane sa takze zabiegi wewnatrznaczy-
niowe — aspiracja materiatu zatorowego z MCA [65]
czy angioplastyka ze wszczepieniem stentu [66].

Obecnie nie zaleca sie leczenia przeciwzakrzepowe-
go jako profilaktyki wystapienia zatorowosci u chorych
z IZW; jedli nie istniejg inne wskazania, np. migotanie
przedsionkdw, sztuczna zastawka. Nie udowodniono, aby
stosowanie kwasu acetylosalicylowego, heparyny czy
pochodnych kumaryny zmniejszato rozmiary wegetacji
ani ryzyko wystgpienia zatorowosci, natomiast zwieksza
ryzyko rozwoju powiklan neurologicznych [40,67,68].
W przypadku koniecznosci stosowania leczenia antyko-
agulacyjnego zaleca si¢ zmiane pochodnych kumaryny na
heparyne niefrakcjonowana podawana w ciggltym wlewie
dozylnym pod kontrola APTT [1].

Podsumowanie

Powiktania neurologiczne wystepuja u ok. 20-40%
pacjentéw z IZW. Obraz kliniczny powiktaii moze obej-
mowa¢ udary niedokrwienne i wtérnie ukrwotocznio-
ne, niemg zatorowo$¢ OUN)] tetniaki mykotyczne, rop-
nie mézgu i zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych.
Udar mézgu w przebiegu IZW znaczgco zwigksza
$miertelnosc.

Z uwagi na czeste wystepowanie niemych klinicznie
udaréw mézgu w przebiegu IZW powinno si¢ w trak-
cie leczenia zachowawczego rozwazy¢ celowos¢ okreso-
wego wykonywania badan obrazowych mézgu (TK,
RM). Dotychczas zastosowanie znacznikéw bioche-
micznych w diagnostyce zatorowo$ci OUN w przebie-
gu IZW ma jedynie charakter pomocniczy i na obec-
nym etapie wiedzy nie moze zastapi¢ badan obrazowych.
Zwickszone stezenie znacznikéw moze natomiast wska-
za¢ na konieczno$¢ wykonania badan obrazowych
mozgu 1 dalszej diagnostyki zatorowosci OUN.

Po wystapieniu udaru mézgu w przebiegu IZW, jesli
w wykonanym TK mézgu wykluczone zostanie krwa-
wienie §rodczaszkowe, a uszkodzenie neurologiczne nie
jest ciezkie, tzn. nie ma $pigczki, przy wcigz obecnych
wskazaniach do leczenia kardiochirurgicznego — nie

60

nalezy go odracza¢. Natomiast po stwierdzeniu krwa-
wienia $rédczaszkowego leczenie kardiochirurgiczne
nalezy odtozy¢ o co najmniej miesiac.
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