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Abstract

Identyfikacja czynnikéw zwigzanych z wystapieniem depresji poudarowej utatwitaby wczesniejsza diagnoze, co pozwolitoby
weczesniej wigczyé leczenie. Najczes$ciej sugerowane predykatory to: stopien niesprawnosci fizycznej, cigzko$¢ samego
udaru, obecno$¢ zaburzen poznawczych. Dodatkowo, sugeruje sig nastepujgce czynniki ryzyka: dodatni wywiad psychia-
tryczny — zwtaszcza dotyczacy depresji, samotno$¢ lub inne rodzaje niekorzystnej sytuacji rodzinnej, uszkodzenie przednich
okolic mézgu — szczegdlnie lewostronne, udary lewopétkulowe, uszkodzenie okolicy jader podstawy, wspétistniejaca
afazja, zanikowe zmiany podkorowe poprzedzajgce udar, pte¢ zenska.
Mimo duzej liczby prac, w ktérych badano to zagadnienie, nie udato sie wyrdzni¢ predykatoréw o duzym stopniu prawdopo-
dobienistwa. Wynika to migdzy innymi z mnogosci potencjalnych czynnikéw ryzyka, z ktérych wigkszo$¢ jest analizowana
w pojedynczych pracach.
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Identifying risk factors of post-stroke depression would be helpful for earlier diagnosis. This would enable earlier introduction
of treatment. The most important predictors for post-stroke depression are: physical disability, stroke severity and cognitive
impairment. Additionally suggested factors are: history of mental disorders (especially depression), solitude or another
unsupportive familiar situation, lesion localised in frontal part of the brain (especially left side) or in left hemisphere, lesions
localised in basal ganglia, aphasia, subcortical atrophy before stroke, gender (female).

In spite of the fact that a lot of medical researches were done the most certain factors were not identified. This is due great

number of potential risk mostly analyzed in separated publications.
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Identyfikacja czynnikéw zwiazanych z wysta-
pieniem depresji poudarowej (PSD, post-stroke
depression) i wyodrebnienie sposréd pacjentéw po
przebytym udarze grupy obciazonej podwyzszo-
nym ryzykiem zaburzen nastroju pozwolitoby na
wczedniejsze — czyli bardziej skuteczne — wia-
czenie leczenia. Wyodrebnienie grupy wysokiego
ryzyka PSD potencjalnie umozliwitoby nawet rozwa-
zenie leczenia prewencyjnego. Co prawda, dotych-
czasowe doniesienia nie potwierdzily skuteczno-
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$ci prewencji w PSD [1], jednak zastosowano ja
u wszystkich chorych po udarze; nie mozna wyklu-
czy¢, ze prewencja celowana na wyselekcjonowa-
nych pacjentéw bylaby wlasciwsza. Wreszcie, uzy-
skane dane, dotyczace zaleznosci miedzy wystapie-
niem PSD a danymi klinicznymi, umozliwiaja lep-
sze poznanie patogenezy PSD. Niesie to za soba
korzysci — zar6wno poznawcze, jak i kliniczne.

Metaanaliza Hackett i Andersona

Ocene czynnikow ryzyka PSD w pewnym
stopniu utrudnia mnogo$é¢ prac dotyczacych tego
zagadnienia. Jedng z podsumowujgcych, w ktoérej
chyba najlepiej wypunktowano niedostatki obec-
nego poziomu wiedzy w tej dziedzinie, wydaje sie
metaanaliza Hackett i Andersona [2]. Oparto ja na
20 pracach, uwzgledniajgc okoto 18 tys. chorych.
Podsumowanie to wskazuje, ze podwyzszone ry-
zyko depresji zalezy od nastepujacych zmiennych:

www.um.viamedica.pl 91



Udar Mézgu 2008, tom 10, nr 2

* stopnia niesprawnosci fizycznej;

* ciezkosci samego udaru;

*  obecnosci zaburzen poznawczych;

*  czynnikéw spolecznych po udarze (np. osa-
motnienie, brak wsparcia spolecznego) [2].
Poza wymienionymi wyzej, w pracy Hackett

i Andersona nie potwierdzono zaleznos$ci od in-

nych zmiennych. Nie wykazano korelacji PSD z: wie-

kiem w czasie udaru, plcia zenska, poziomem wy-
ksztalcenia, osamotnieniem w czasie wystapienia
incydentu mézgowego, wspélwystepowaniem cu-
krzycy, wczeéniejszymi udarami czy epizodami de-
presji, wreszcie z podtypem udaru. Nie wykazano
takze istnienia czynnikéw chronigcych przed PSD.

W mataanalizie Hackett i Andersona podkres-
lono jednocze$nie do$¢ znaczne trudnosci w jej
przeprowadzeniu. Wyliczono az 87 potencjalnych
czynnikéw ryzyka. Trudno byloby wymaga¢, aby
wszystkie prace je uwzglednily. Wiekszo$¢ z ocen
poszczegb6lnych czynnikow ma charakter izolowa-
nych doniesien. Zaledwie 15 (17%) z potencjal-
nych korelatéw analizowano w wiecej niz 5 pra-
cach. Nie tylko wielos¢ tych czynnikéw utrudnia
przeprowadzenie prawidlowej metaanalizy. Hac-
kett i Anderson zglosili wiele zastrzezen metodo-
logicznych do analizowanych przez siebie prac.

Poczawszy od nieprawidlowej diagnostyki cho-

rych, czesto z wykorzystaniem nieodpowiednich

metod (np. skal samooceny), a skoniczywszy na za-
strzezeniach do analizy statystycznej [2]. Wszyst-
ko to powoduje, ze zagadnienie czynnikéw ryzy-
ka PSD ciagle jeszcze jest ,w powijakach”. Sami
autorzy metaanalizy podchodza do wynikow

z pewnym dystansem, konczac ja wskazéwkami

dla przyszlych badaczy tego zagadnienia.
Omowione zestawienie jest, jak do tej pory,

najwiekszym pod wzgledem liczebnosci zestawie-
niem metaanalitycznym obejmujacym calo$é za-
gadnienia czynnikéw ryzyka. Jednak nie mozna
zapomina¢, ze ukazalo sie i ukazuje wiele prac
opartych na duzym materiale, nawet ponad tysia-
ca chorych, takich jak na przykiad program DE-

STRO [3]. Ponadto, opublikowano zestawienia

zbiorcze niemajgce charakteru stricte metaanali-

tycznego, w tym obejmujace 49 prac zestawienie

Johnson i wsp. [4]. Nierzadko podaje sie w nich

inne zalezno$ci niz wymienione przez Hackett

i Andersona. Te rezultaty takze powinny by¢ bra-

ne pod uwage. Aby zilustrowa¢ rozbieznos¢ ocen,

warto sie przyjrzec¢ trzeciemu z czynnikéw ryzyka

— obecnosci zaburzen poznawczych. W programie

DESTRO nie potwierdzono wplywu tych zaburzen

na wystgpienie depresji [3]. W doniesieniu fifiskim

jest mowa o ich nieznacznym wplywie na wysta-
pienie depresji po udarze [5]. W innym badaniu

finskim, celowanym na grupe chorych z zaburze-
niami poznawczymi i stownymi, wykazano, ze
zaburzonymi funkcjami najsilniej korelujacymi
z PSD sa: pamieé, funkcje pozawerbalne, uwaga
i naped psychoruchowy. Rozpowszechnienie de-
presji byto wieksze zaréwno u chorych z afazja, jak
iz dysfazjg. Dodatkowymi czynnikami ryzyka byty
ponadto stopien niesprawnosci fizycznej oraz za-
leznosci od otoczenia [6, 7]. W doniesieniach ho-
lenderskich sugeruje sie, ze we wczesnych okre-
sach po udarze depresje moga mie¢ charakter re-
aktywny, miedzy innymi w stosunku do zaburzen
funkcji poznawczych. Nie dotyczyloby to wszyst-
kich funkcji, a jedynie percepcji wzrokowej, pamie-
ci i zaburzen werbalnych [8]. Mimo niespdjnosci
w zakresie wyodrebnienia podgrup zaburzonych
funkcji intelektualnych powigzanych z PSD to
wlasnie zaburzenia funkcji poznawczych (jako
catoscé) stanowia jeden z tych czynnikow, ktérego
znaczenie udato sie udowodni¢ — zar6wno w ze-
stawieniu Johnson i wsp. [4], jak i w metaanalizie
Hackett i Andersona [2]. Czasami postuluje sie
pewna niezaleznos¢ proceséw prowadzacych do
depresji i otepienia [9], a czasami uwaza sie je za
procesy wspdlne [10].

Powyzszy akapit uzmystawia, ze w zasadzie
w odniesieniu do kazdego pogladu dotyczacego ko-
relacji czynnikow ryzyka i PSD mozna dobra¢ odpo-
wiednig literature — wspierajgcg badz negujaca.

Czynniki zwigzane z udarem (swoiste)

Najczesciej sugerowane czynniki rozwoju PSD,
zwigzane z samym udarem, to: dane kliniczne
z nim zwigzane, uszkodzenie przednich okolic méz-
gu — zwlaszcza lewostronne, udary lewopétkulo-
we, uszkodzenie okolicy jader podstawy, wspo6i-
istniejaca afazja, zanikowe zmiany podkorowe po-
przedzajace udar, zawal w zakresie unaczynienia
tetnicy $rodkowej [11, 12].

Najwazniejszym czynnikiem skorelowanym
z PSD jest stopien niepelnosprawnosci fizycznej
[2, 3, 13-15]. Jest to, obok ciezko$ci udaru i stopnia
niesprawnosci intelektualnej, jedyny czynnik ko-
relujacy potwierdzony w zbiorczych zestawieniach
[2, 4] i zanegowany w nielicznych pracach. Bioragc
pod uwage korelacje PSD z ciezko$cig udaru, moze
nieco dziwi¢ brak zalezno$ci wystapienia PSD
z wielkoscig obszaru niedokrwienia, sugerowany
w wielu pracach [16-18].

Dos¢ istotna historyczna rola przypada pierw-
szej hipotezie sugerujacej korelacje ryzyka PSD
z miejscem uszkodzenia. W badaniach doswiad-
czalnych na szczurach najwieksze zaburzenia ob-
rotu katecholamin wystepowaly w przypadku usz-
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kodzen lewego ptata czolowego. Wysunieto hipo-
teze, ze w czasie udaru uszkodzenie lewopoétkulo-
we, zwlaszcza okolic umiejscowionych z przodu
w plaszczyzZnie strzatkowej, potencjalnie wiaze sie
z czestszg PSD. Hipoteza ta najczesciej jest taczo-
na z nazwiskiem R.G. Robinsona. Ta korelacja po-
tencjalnie miataby by¢ zwigzana z asymetrig p6t-
kulowa w przekaZnictwie adrenergicznym i sero-
toninergicznym, dotyczacym szlakéw wychodza-
cych z pnia mézgu i kierujacych sie do kory czolo-
wej [19].

W czesci prac jg wspierano [20, 21]; w wielu
pracach jej przeczono [17, 22, 23]. Obecna litera-
tura liczy okoto 200 pozycji; pojawily sie tez dosé
liczne metaanalizy. Autorzy tylko dwéch z nich —
Agrell i Dehlia (1994 r.) [24] oraz Narushim i wsp.
(2003 r.) [25] — ja wsparli, nie wskazujac jednak
na silng korelacje. W kolejnych: Carsona i wsp.
z 2000 roku [26], Bhogala i wsp. z 2004 roku [27]
oraz w omoéwionej Hackett i Andersona [2], zde-
cydowanie jej zaprzeczono. Zatem, obecnie hipo-
teza ta jest trudna do podtrzymania.

Mozliwos¢ korelacji PSD z gleboka lokalizacja
udaru sugerowano juz w latach 90. XX wieku [16],
jednak te mozliwo$¢ czesto pomijano na rzecz hi-
potezy o korelacji PSD z uszkodzeniami okolic pta-
téw czotowych i lewostronnych. Jednak metaana-
liza Bhogala i wsp. [27] wskazuje na istnienie wie-
lu doniesienh sugerujacych znaczenie lewostron-
nych udaréw glebokich w patogenezie PSD. W spo-
s6b $cisly metodologicznie potwierdzono to w ar-
tykutach finskich z 2001 i 2004 roku. Postugu-
jac sie badaniami MRI, wykazano znaczng role usz-
kodzen struktur glebokich (iloraz szans [OR, odds
ratio] =7,2), ze wskazaniem na wyrazniejszy
wplyw uszkodzen lewostronnych. W komentarzu
sugeruje sie role przerwania przede wszystkim
polaczen czotowo-podkorowych [28, 29].

Chorzy z zaburzeniami afatycznymi stanowig
do$¢ duza grupe oséb z uszkodzeniem lewopédtku-
lowym, z czego wynika ich duze znaczenie w ba-
daniach weryfikujacych hipoteze o wiodacej roli
miejsca udaru w PSD. Sg to tez jedyne sytuacje,
w ktérych expressis verbis sugeruje sie nawet moz-
liwosci pomytki diagnostycznej jako przyczyny
niejednorodnos$ci rezultatéw. W badaniu wloskie-
go programu DESTRO [3], podobnie jak w meta-
analizie Hackett i Andersona [2], nie potwierdzo-
no wplywu obecnosci afazji na wystgpienie PSD.
Jednak wyniki niektérych badan sugerujg duzy od-
setek chorych z afazjg wsrdd pacjentéw z PSD [30].
Z kolei dysfazja, bedaca takze z zasady przejawem
uszkodzenia lewopétkulowego, moze prowadzié
do spolecznej izolacji oraz utraty kontaktéw i na
tej drodze zwieksza¢ ryzyko PSD [31]. Johnson

i wsp. [4] zwrdcili uwage, ze chorzy z afazja sa po
prostu pomijani w wielu badaniach i ich odrzuca-
nie moze prowadzi¢ do zafalszowania wynikéw
dotyczacych predykatoréw PSD.

Waznym czynnikiem ryzyka PSD wydaje sie
wystapienie powtérnego udaru. Potwierdza to mie-
dzy innymi doniesienie Ericssona i wsp. [32] obej-
mujace dane 14 tys. pacjentéw. Natomiast wysta-
pienie PSD nie wydaje sie wykazywac¢ zalezno$ci
z typem udaru (np. krwotocznym). Nalezy jednak
zauwazy¢, ze w wielu pracach, w ktérych badano
PSD, pojecie ,udaru” jest zawezone do udaréw
niedokrwiennych; zagadnienie wyodrebnienia
udaréw krwotocznych czy podpajeczynéwkowych
nie doczekato sie, jak dotad, dobrego opracowania.

Czynniki niezwigzane z udarem (nieswoiste)

Dos¢ czesto za czynnik ryzyka przyjmuje sie
przebyte wczesniej epizody depresji i dziedziczne
obciazenie zaburzeniami nastroju. Donosza o tym
autorzy programu badawczego DESTRO [3] czy
autorzy norwescy [14] — dodatkowo, ci ostatni jako
czynnik ryzyka podaja wspélistnienie alkoholi-
zmu. W Perth Community Stroke Study takze po-
twierdzono czestsze incydenty PSD u alkoholikéw,
dotyczy to jednak tylko mezczyzn. Dodatkowymi
czynnikami ryzyka sa stopien niepetnosprawnosci
oraz czynniki rzadko spotykane w innych badaniach,
takie jak przebywanie w domu opieki i bycie rozwie-
dzionym [13]. W badaniu autoréw portugalskich
udowodniono, ze wczesniejsze przebycie zaburzen
nastroju jest czynnikiem zwigzanym z poczatkiem
PSD w ostrym okresie po udarze (do 4 dni) [33].
Chociaz Hackett i Anderson tego nie potwierdzili,
w zestawieniu Johnson i wsp. [4] potraktowano
wczeéniejsze przebycie epizodu depresji jako czyn-
nik udowodniony klinicznie na podstawie mate-
riatu z lat 1980-2005. Nalezy nadmienié¢, ze samo
wczesniejsze przebycie epizodu depresji uchodzi
za czynnik zwiekszajacy ryzyko zachorowania na
udar moézgu [34]. W pojedynczych pracach suge-
ruje sie, ze wystepowanie zaburzen psychicznych
wsérod krewnych (zwlaszcza epizodéw depresiji
i zaburzen lekowych u krewnych pierwszego stop-
nia) jest kolejnym czynnikiem ryzyka PSD [35-37].

Uwaza sie, ze PSD czeSciej wystepuje u kobiet,
co potwierdzono w wielu badaniach, w tym mie-
dzy innymi w programach badawczych DESTRO
i Sunnybrook Stroke Study [3, 38, 39]. Sugeruje sie,
ze zalezno$¢ ta faczy sie w pewien sposéb z inny-
mi — udar wystepuje u kobiet w wieku pdZniej-
szym, w zwiazku z tym wiecej kobiet, u ktérych
wystapit udar, jest samotnych, niewydolnych fizy-
cznie, w zlej sytuacji ekonomicznej itp. [4]. Nie moz-
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naréwniez poming¢é faktu, ze depresja takze i w ,,pie-
rwotnej” chorobie afektywnej jest czestsza u kobiet.
Nie we wszystkich badaniach potwierdzono wyzszy
odsetek depresji u kobiet (wliczajac zestawienie
Hackett i Andersona); niektérzy nawet w braku
wiekszego rozpowszechnienia u kobiet upatruja
dowdéd na odrebno$é etiologiczna PSD [40].

Zupelnie niejasnym czynnikiem prognostycz-
nym pozostaje wiek chorych. W czesci doniesien
sugeruje sie, ze ryzyko wystapienia PSD wykazuje
dodatnia korelacje z wiekiem pacjentéow. Berg
i wsp. [41] udowodnili to w grupie os6b nieco
mlodszych wiekowo, a Kauhanen i wsp. [6] oraz
House i wsp. [42] — w grupie pacjentéw starszych.
W niektorych pracach tego nie potwierdzono [43, 44],
a nawet zasugerowano wprost przeciwstawna ko-
relacje (w tym, oparte na duzym materiale klinicz-
nym doniesienie Williamsa i wsp.) [45, 46]. Jak
podano w wynikach badania Naessa i wsp. [14],
depresja u os6b mtodszych moze przebiegac tagod-
niej. Jednak jest to doniesienie typu populacyjne-
go, ktére moze zawiera¢ lagodniejsze przypadki.
Johnson i wsp. [4] zwrécili uwage na niejasnosé
kryteriéw pojecia ,wieku starszego”. Rozpietosé
przejscia do tej kategorii wiekowej waha sie w roz-
maitych pracach od 55. do 65. roku zycia.

Coraz czeSciej przyczyne PSD dostrzega sie
w nieefektywnych mechanizmach radzenia sobie
z problemami i braku wsparcia spotecznego [47].
W tym miejscu znéw trzeba zacytowaé metaanali-
ze Hackett i Andersona [2], w ktorej czynniki spo-
teczne stanowily czwarta i ostatnig zmienna, ktora
— zdaniem autoré6w — ma znaczenie kliniczne.
Czynnikiem wazkim spolecznie jest tez utrata pra-
cy. By¢ moze jednak jest ona po prostu skorelowa-
na z gorszym stanem neurologicznym [14, 15]. Juz
wczeéniej Robinson i wsp. [48, 49] sugerowali, ze
zly status ekonomiczny moze by¢ czynnikiem
usposabiajacym do PSD.

W badaniach Abena i wsp. [50] z uzyciem in-
wentarza osobowos$ci Neo-Five Factor Inventory
wykazano, ze w rozwoju PSD w okresie pierwsze-
go roku od wystgpienia udaru sposréd cech oso-
bowosci jedynie neurotyzm ma znaczenie progno-
styczne. Neurotyzm zwieksza prawdopodobien-
stwo wystapienia PSD okolo 5 razy, a jego wplyw
jest silniej wyrazony u mezczyzn. W badanej przez
Abena i wsp. grupie dodatkowym niezaleznym
czynnikiem zwiekszajacym ryzyko PSD byl stopient
niepelnosprawnosci, natomiast nie miaty znacze-
nia takie czynniki, jak: pteé, strona udaru, stopien
niesprawnosci intelektualnej. Powaznym ogranicze-
niem metodologii tego badania jest ocenianie oso-
bowosci dopiero po wystapieniu incydentu moz-

gowego. Z kolei Bush [51] sugeruje w swoim do-
niesieniu, ze czynnikiem usposabiajacym do PSD
moga by¢ powazne wydarzenia zyciowe w wywia-
dzie (OR = 2,3).

Badanie Carota i wsp. [52], oparte na relatyw-
nie duzej liczbie 273 chorych z pierwszorazowym,
niepowiklanym udarem niedokrwiennym w roz-
woju PSD, nadaje znaczenie prognostyczne obja-
wom niejako wyizolowanym z calosci obrazu kli-
nicznego depresji, ktére pojawialyby sie w okresie
kilku dni bezposrednio po udarze. Autorzy okre-
§lili je jako ,,zachowanie depresyjne” (depressive
behavior). Przejawami depresyjnego zachowania
byty: placzliwosé (przejawialo ja 19,8% badanych),
ktéra mogta mie¢ charakter: emocjonalny, reakcji
katastroficznej czy tez ptaczu przymusowego,
przesadny smutek (50,5%) i apatia (47,6%). Dane
te szacowaly pielegniarki z zastosowaniem przy-
gotowanego dla nich formularza oceny (Emotion
Behavior Index Form), po zakonczeniu swego
12-godzinnego dyzuru. Ze wspomnianych trzech
objawéw znaczenie prognostyczne dla rozwoju
PSD w okresie pierwszego roku od udaru miata
jedynie placzliwos$é, zas sposréd innych zebranych
danych — wiek ponizej mediany (68. rz.) i wiek-
szy stopien niesprawnosci. Natomiast pozbawio-
ne znaczenia byly pozostate przejawy zachowania
depresyjnego oraz, miedzy innymi, lokalizacja
udaru.

Wspoétwystepowanie innych schorzen soma-
tycznych nie uchodzi za czynnik ryzyka PSD [28,
53, 54]. Jest to o tyle zaskakujace, ze niektore z nich
(np. zawal serca) same w sobie uchodza za wazny
czynnik ryzyka wystapienia zaburzen nastroju.

Podsumowanie

Na obecnym etapie badan zaledwie trzy czyn-
niki ryzyka — stopieni niesprawnoé$ci fizycznej,
ciezkosé¢ udaru i wspotwystepowanie zaburzen
poznawczych — potwierdzono w sposéb niepod-
legajacy dyskusji. Nastepne dwa czynniki, zlg sy-
tuacje spoteczna i dodatni wywiad w kierunku de-
presji, mozna uznac¢ za udokumentowane wzgled-
nie dobrze. Pozostale wymagajg jeszcze Scislej-
szych badan.

Wystapienie depresji po udarze zwieksza ry-
zyko zgonu i jest to zupelnie niezalezne od innych
czynnikéw [1, 2, 4]. Chociazby z tego wzgledu
badania dotyczace PSD z pewno$ciag bedg konty-
nuowane. Nalezy liczy¢, ze lepsza standaryzacja
metod oraz przeprowadzanie badan w sposéb uta-
twiajacy poréwnanie ich miedzy soba zapewnia
staly postep w tej dziedzinie.
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