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Zmiany przeplywu mozgowego u chorych z udarem mozgu
w zaleznosci od czestosci podawania mannitolu

Changes of cerebral blood flow in stroke patients depending on frequency
of mannitol drip

Magdalena Nowaczewska, Barbara Ksigzkiewicz
Klinika Neurologii Collegium Medicum w Bydgoszczy, Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu

Streszczenie
Wstep. Osmoterapia przy uzyciu mannitolu jest najczesciej stosowang metodg farmakologicznego leczenia zespotu wzmozo-
nego cisnienia $rédczaszkowego. Przedmiotem dyskusji jest wielko$¢ dawki, czesto$¢ podawania oraz czas terapii mannito-
lem. Pacjenci z udarem mézgu, ze wzgledu na wiek i schorzenia wspéfistniejgce, sg szczegélnie narazeni na wystapienie
powiktan leczenia. Celem pracy byta ocena wptywu mannitolu na przeptyw krwi w tetnicach srodkowych mézgu u pacjen-
téw z udarem mdzgu, w zalezno$ci od czestosci podawania leku.

Materiat i metody. Badaniem objeto 30 pacjentéw z zespotem wzmozonego ci$nienia $rédczaszkowego, w przebiegu
nadnamiotowego udaru mézgu, leczonych 20-procentowym mannitolem /.v. Pacjentéw podzielono na 2 grupy w zaleznosci
od czestosci wlewdéw mannitolu: grupe otrzymujgca lek co 6 godzin (16 chorych) i grupe, w ktérej podawano go co 8 godzin
(14 chorych). Przed i 60 minut po rozpoczeciu wlewu mannitolu przeprowadzano badanie neurologiczne z oceng w Skali
Glasgow (GCS, Glasgow Coma Scale). Po zakoriczeniu badania klinicznego, bezposrednio przed, a takze 30 i 60 minut po
rozpoczeciu wlewu mannitolu wykonywano przezczaszkowg ultrasonografie doplerowska (TCD, transcranial Doppler)
z pomiarem $redniej predko$ci przeptywu (BFV, blood flow velocity) i wskaznika pulsacyjnosci (Pl, pulsatility index)
w tetnicach srodkowych mézgu (MCA, media cerebral arteries).

Wyniki. W grupie pacjentéw otrzymujgcych mannitol co 6 godzin przed kazdym wlewem BFV w MCA po stronie zdrowej
byta istotnie statystycznie wyzsza, a Pl nizszy niz w grupie chorych, ktérym podawano ten lek co 8 godzin (p < 0,0001).
W 30. minucie po rozpoczeciu wlewu w obu grupach obserwowano istotny wzrost BFV w tetnicach oraz obnizenie Pl w obu
MCA (p < 0,0001). Byt on wigkszy w grupie chorych czg$ciej otrzymujacych wlew mannitolu. W obu badanych grupach
60 minut po rozpoczeciu wlewu obserwowano istotny statystycznie wzrost punktaciji w skali GCS, wigkszy w grupie czesciej
otrzymujacej mannitol.

Whioski. Czestsze podawanie mannitolu skuteczniej wptywa na wzrost BFV i spadek P, a zatem bardziej obniza ci$nienie
wewnatrzczaszkowe u chorych z zespotem wzmozonego ci$nienia $rédczaszkowego w przebiegu udaru mézgu.

Sfowa kluczowe: udar mézgu, osmoterapia, przezczaszkowa ultrasonografia doplerowska

Abstract
Background. The most popular pharmacological therapy of intracranial hypertension is osmotherapy using mannitol. Manni-
tol dose, frequency of drips and time of treatment causes a lot of discussion. Because of age and coexisting diseases stroke
patients are very prone of treatment. The aim of this study was to assess the influence of mannitol on cerebral blood floow
depending on frequency of mannitol drip.

Material and methods. 30 patients with intracranial hypertension as a complication of supratentorial stroke were treated
with 20% mannitol. The patients were divided to 2 groups, depending on mannitol drip frequency: every 6 (16 patients) and
every 8 hours (14 patients). Before mannitol drip neurological examination with the assessment in GSC scale was performed.
This procedure was repeated 60 minutes after mannitol drip. After neurological examination, before and 30 and 60 min after
mannitol drip TCD was performed including mesutement of mean velocity (BFV) and pulsatility index (PI) in both MCA.
Results. In the group of patients treating with mannitol drip every 6 hours, before every drip, in MCA in healthy side BFV was
statistically higher and Pl was lower then in the group treating with mannitol every 8 hours. 30 minutes after mannitol drip
BFV increased and Pl decreased in both MCA: changes were greater in the group of patients treating with mannitol more
frequently. In both groups, 60 min. after mannitol drip, GCS scoring increased, more in the group treating with mannitol more
frequently.
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Conclusion. More frequently use of mannitol influence on better increasing of BFV and decreasing of Pl and decreases
intracranial pressure in stroke patients with intracranial hypertension.

Key words: stroke, osmotherapy, transcranial Doppler

Wstep

Jedna z najbardziej uznanych metod farmako-
logicznego leczenia zespolu wzmozonego cisnie-
nia §rodczaszkowego jest osmoterapia [1-4]. Me-
toda ta polega na zmniejszaniu objeto$ci wewnatrz-
czaszkowej przy uzyciu substancji osmotycznie
czynnych. Sposréd kilku znanych roztworéw os-
motycznie czynnych najczeSciej stosuje sie man-
nitol, ktéry oprécz prostego dziatania osmotycznego
wplywa na reologie krwi, obniza opér naczyniowy
i lepkosé¢ krwi. Zmniejsza objetosé, sztywnosé
i sp6jnosé¢ bton krwinek czerwonych, utatwiajac
ich przechodzenie przez mikrokrazenie, oraz
zwieksza pojemnoéé minutowa serca [5, 6]. Przed-
miotem dyskusji jest wielko§é dawki, czestosé po-
dawania mannitolu oraz czas leczenia. Problem ten
narasta, gdy stosuje sie ten lek u chorych z uda-
rem mozgu, gdyz ze wzgledu na wiek i dodatkowe
schorzenia sa oni szczegolnie narazeni na wysta-
pienie powiklan.

Przezczaszkowa ultrasonografia doplerowska
(TCD, transcranial Doppler) jest nieinwazyjna
metoda pozwalajaca na monitorowanie leczenia
mannitolem. Wiadomo, ze zmiany wskaznika pul-
sacyjnosci (PI, pulsatility index) oraz Sredniej pred-
kosci przeptywu krwi (BFV, blood flow velocity)
w naczyniach mézgowych koreluja w sposéb linio-
wy ze zmianami ci$nienia wewnatrzczaszkowego
(ICP, intracranial pressure); wraz ze wzrostem ICP
zwieksza sie PI, a BFV maleje. Analogicznie, gdy
ICP spada, zmniejsza sie ré6wniez PI, a BFV wzra-
sta [7-11].

Celem pracy byla ocena wplywu mannitolu na
przeplyw krwi w MCA u pacjentéw z udarem moéz-
gu, w zalezno$ci od czestosci podawania leku.

Materiat i metody

Badaniem objeto 30 pacjentéw z zespolem
wzmozonego ci$nienia §rédczaszkowego (16 kobiet
i 14 mezczyzn; §r. wieku 69 = 15,17 roku; 18 cho-
rych z udarem niedokrwiennym i 12 z udarem
krwotocznym), w przebiegu nadnamiotowego uda-
ru mézgu, leczonych mannitolem. Pacjentéw po-
dzielono na 2 grupy w zaleznosci od czestosci wle-
wow tego leku: grupe otrzymujaca mannitol co
6 godzin (16 chorych) i grupe, w ktérej podawano
mannitol co 8 godzin (14 chorych). Jako podstawe
rozpoznania udaru moézgu przyjeto kryteria udaru

wedlug Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO,
World Health Organization), natomiast typ udaru
(krwotoczny lub niedokrwienny) weryfikowano za
pomoca tomografii komputerowej glowy wykony-
wanej w pierwszych godzinach hospitalizacji,
przed wlaczeniem pacjentéw do badania. Kwalifi-
kowano do niego chorych z udarem krwotocznym,
ktérzy nie wymagali leczenia operacyjnego.

Badanie rozpoczynano w ciagu pierwszej doby
od pojawienia sie objawow klinicznych wzmozo-
nego ci$nienia Srédczaszkowego (spowolnienie
psychoruchowe, bédle glowy, nudnosci i wymioty
oraz zaburzenia przytomnos$ci), w momencie pod-
jecia decyzji o zastosowaniu osmoterapii. Chorzy
wlaczeni do badania otrzymywali 20-procentowy
mannitol, w dawce 0,3-0,7 g/kg mc., w dozylnym
wlewie kroplowym, ze $rednia predkosciag wlewu
10 ml/min co 6 lub co 8 godzin. Bezposrednio przed
rozpoczeciem wlewu leku wykonywano badanie
TCD, ktére powtarzano po 30 i 60 minutach od roz-
poczecia wlewu. Mierzono BFV oraz PI w tetnicach
srodkowych mézgu, na gltebokosci 56-60 mm. Ba-
danie TCD wykonywano z uzyciem aparatu Pionier
firmy EME, sondg 2 MHz, wedlug ogélnie przyje-
tych zasad [12]. Przed, a takze 60 minut po poda-
niu mannitolu przeprowadzano badanie neurolo-
giczne wraz z oceng punktacji w Skali Glasgow
(GCS, Glasgow Coma Scale). Powyzsza procedure
powtarzano w catosci podczas kazdego wlewu man-
nitolu, czyli co 6 lub co 8 godzin. Kazdego chorego
monitorowano do chwili ustapienia zespotu wzmo-
zonego ci$nienia $rédczaszkowego lub zgonu (od
pierwszego wlewu mannitolu do ostatniego).

Wyniki badan opracowano statystycznie. W celu
poréwnania Srednich wartoéci badanych zmien-
nych miedzy grupami wykorzystano test -Studen-
ta dla zmiennych niezaleznych lub test U Manna-
-Whitneya. Natomiast istotno$¢ r6znic w kolejnych
pomiarach oceniono za pomoca testu t-Studenta
dla zmiennych zaleznych lub testu kolejnosci par
Wilcoxona. Przeanalizowano réwniez macierz
korelacji, testujgc istotnoé¢ otrzymanych wspétczyn-
nikéw korelacji za pomoca testu t-Studenta. W pra-
cy jako istotny statystycznie przyjeto poziom istot-
nosci p ponizej 0,05.

Wyniki

Trzydziestu badanych otrzymato lgcznie
220 wlew6éw mannitolu ($r. 7,37 = 3,3 wlewu
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u kazdego pacjenta). W grupie chorych otrzymu-
jacych mannitol co 8 godzin przezylto 8, a zmarto
6 os6b; w grupie chorych, ktérym podawano lek
co 6 godzin, przezylo 10, a zmarto 6 pacjentéw.
Przed rozpoczeciem osmoterapii pacjenci z grupy
otrzymujacej mannitol czesciej uzyskiwali istot-
nie nizsza punktacje w skali GCS w poréwnaniu
z chorymi otrzymujacymi lek rzadziej (tab. I). Przed
rozpoczeciem leczenia mannitolem nie stwierdzo-
no istotnych statystycznie réznic BFV i PI miedzy
powyzszymi grupami (tab. II).

W grupie pacjentéw otrzymujacych mannitol
co 6 godzin przed kazdym wlewem leku BFV w MCA
po stronie zdrowej byta istotnie statystycznie wy-
zsza niz w grupie chorych otrzymujacych manni-
tol co 8 godzin (p < 0,0001). W MCA po stronie
udaru nie obserwowano istotnych réznic w zakre-
sie sredniej predkosci miedzy powyzszymi grupa-
mi (tab. III, ryc. 1).

Zar6wno w grupie pacjentéw otrzymujacych
mannitol co 6 godzin, jak i w grupie, w ktérej po-
dawano go co 8 godzin, w 30. minucie po rozpo-
czeciu wlewu obserwowano istotny wzrost BFV
w tetnicach srodkowych mézgu (p < 0,0001). Byt on
wiekszy w grupie chorych czesciej otrzymujacych
wlew mannitolu. W MCA po stronie udaru BFV
wzrastala srednio o 20% w grupie chorych otrzy-
mujgcych mannitol co 6 godzin i 0 14% w grupie,
w ktérej podawano go co 8 godzin; w MCA po stro-
nie zdrowej odpowiednio — 0 19% i o 11%. Po
60 minutach od rozpoczecia wlewu w obu grupach
srednia predko$¢ przeptywu istotnie statystycznie
zmalata w poréwnaniu z warto$ciami w 30. minu-
cie (p < 0,0001), lecz byta wyzsza niz przed poda-
niem mannitolu (ryc. 1). Powyzszy spadek BFV byt
podobny w obu badanych grupach.

W grupie chorych otrzymujacych wlew man-
nitolu co 6 godzin predkos¢ przeptywu w MCA po

Tabela I. $rednie wartosci punktacji w Skali Glasgow (GCS, Glasgow Coma Scale) w obu grupach chorych przed rozpocze-

ciem leczenia mannitolem

Tablel. Mean GCS scoring in both groups of patients before mannitol treatment
Skala Grupa $rednia Odchylenie standardowe t Istotno$é p <
Scale Group Mean Standard deviation Significance p <
GCS Mannitol co 8 h 9,93 2,16
Mannitol every 8 hours 2,99 0,01
Mannitol co 6 h 1,44 2,37
Mannitol every 6 hours

Tabela Il. Poréwnanie BFV i Pl po stronie udaru i po stronie zdrowej migdzy grupami chorych przed rozpoczgciem leczenia mannitolem

Table Il. Comparing of BFV and Pl in stroke side and in healthy side in both groups of patients hefore mannitol treatment

Parametr MCA Grupa Srednia Liczba chorych ~ Odchylenie standardowe t Istotnosé p <
Parameter Group Mean  Number of patients Standard deviation Significance p <
v Po stronie udaru Mannitol co 8 h 41,04 14 17,86
On stroke side  Mannitol every 8 hours 0,58 ns
Mannitol co 6 h 36,91 16 20,68
Mannitol every 6 hours
Po stronie zdrowej Mannitol co 8 h 40,629 14 11,389
On healthy side  Mannitol every 8 hours 1,77 ns
Mannitol co 6 h 49,831 16 16,168
Mannitol every 6 hours
Pl Po stronie udaru Mannitol co 8 h 1,3943 14 0,4902
On stroke side  Mannitol every 8 hours 0,61 ns
Mannitol co 6 h 1,3019 16 0,3316
Mannitol every 6 hours
Po stronie zdrowej Mannitol co 8 h 1,389 14 0,430
On healthy side  Mannitol every 8 hours 1,35 ns
Mannitol co 6 h 1,206 16 0,308

Mannitol every 6 hours

ns (not statistically important) — nieistotne statystycznie; BFV (blood flow velocity) — $rednia predko$¢ przeptywu; Pl (pulsatility index) — wskaznik pulsacyjnosci;

MCA (media cerebral arteries) — tetnice $rodkowe mézgu; V (velocity) — predkosé

16 www.um.viamedica.pl



Magdalena Nowaczewska, Barbara Ksigzkiewicz, 0smoterapia w udarze mézgu

Tabela lll. Zmiany BFV w obu MICA po 30 i 60 minutach od rozpoczecia wlewu mannitolu w grupie pacjentéw otrzymujacych
ten lek co 8 i co 6 godzin

Table lll. Changes of BFV in both MCA 30 et 60 min after mannitol drip in the group of patients treating with mannitol every
6 et every 8 hours

Czestosé podawania leku Parametr V [cm/s]
Frequency of mannitol drip Parameter Po stronie udaru Po stronie zdrowej
MCA On stroke side On healthy side
Co8h Czas [min] 0 30 60 0 30 60
Every 8 hours Time [min]
Liczba badan 88 88 88 88 88 88
Number of examinations
Srednia 40,8989 47,2040 44,09 40,5807 46,306 43,808
Mean
Odchylenie standardowe 18,6662 23,0078 20,298 11,6311 14,184 13,3540
Standard deviation
Minimum 14,30 12,30 13 15,50 16,30 16,30
Maksimum
Maximum 85,60 104,80 93 70,50 73,50
74,80
Warto$¢ statystyki Z -6,929 6,735 -6,951 -6,837
Statistic value Z
Istotnos$é p < 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001
Significance p <
Cob6h Czas [min] 0 30 60 0 30 60
Every 6 hours Time [min]
Liczba badan 132 132 132 132 132 132
Number of examinations
Srednia 38,4909 46,3483 43,69 49,4591 56,025 54,054
Mean
Odchylenie standardowe 17,6981 23,6267 22,137 17,9903 21,504 21,6578
Standard deviation
Minimum 10,50 17,00 14 11,00 17,0 16,30
Maksimum 93,30 137,30 115 80,80 110,0 105,0
Maximum
Warto$¢ statystyki Z -9,117 -8,735 -8,405 -8,370
Statistic value Z
Istotno$é p < 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001
Significance p <
U Manna-Whitneya 5427,000 5570,500 5564,00 3811,000 4074,500 4089,500
W Wilcoxona 14 205,00 14 348,50 14543,00 7727,000 7990,500 7865,500
Wartos¢ statystyki Z -0,824 -0,514 -0,530 -4,318 -3,748 -3,643
Statistic value Z
Istotnosé p < 0,410 0,608 0,632 0,0001 0,0001 0,0001

Significance p <

Po stronie zdrowej/

on healthy side
Co8h Czas [min] 0 30 60
Every 8 hours Time [min]
0 VA -1,949
p < 0,051
30 VA -2,406
p< 0,016
60 VA -2,351
p< 0,019
Co6h Czas [min] 0 30 60 cd. >
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Every 6 hours Time [min]
0 VA -8,176
p < 0,0001
30 YA
p <
60 YA
p <

-1,624

0,0001
-1,701
0,0001

Po stronie udaru/on stroke side

BFV (blood flow velocity) — $rednia predkos$¢ przeptywu; MCA (media cerebral arteries) — tetnice $rodkowe mézgu; V (velocity) — predkos$é

56 1
54 1
52 1
50 1
48 1
46
44 4
42 4
40 -
38

V [cm/s]

0 30 60
Czas [min]
Time [min]

1,44
1,35
1,31
o
1,25
1,24
1,154
0 30
Czas [min]
Time [min]

] Wiew mannitolu co 6 h
Mannitol drip every 6 hours

Il Wiew mannitolu co 8 h
Mannitol drip every 8 hours

[ Wiew mannitolu co 6 h
Mannitol drip every 6 hours

Il Wiew mannitolu co 8 h
Mannitol drip every 8 hours

Rycina 1. Zmiany $redniej predkosci przeptywu w MCA po stronie
udaru po 30 i 60 minutach od rozpoczecia wlewu mannitolu
w grupie pacjentéw otrzymujacych ten lek co 6 i co 8 godzin;
V (velocity) — predko$é

Figure 1. Changes of BFV in MCA on stroke side 30 et 60 min after
mannitol drip in the group of patients treating with mannitol every
6 et every 8 hours

stronie zdrowej byla istotnie wyzsza niz w MCA
po stronie udaru, zar6wno przed, jak i 30 oraz
60 minut po rozpoczeciu wlewu (p < 0,0001).
W grupie pacjentéw, w ktérej podawano mannitol
co 8 godzin, przed rozpoczeciem wlewu leku nie
obserwowano istotnych réznic BFV w powyzszych
tetnicach. W 30. i 60. minucie $rednia predkosé
przeplywu byta nieco wyzsza w MCA po stronie
udaru, w poréwnaniu z MCA po stronie zdrowe;j.
Réznice byly istotne statystycznie (p < 0,05; tab. III).

W grupie chorych otrzymujacych wlew man-
nitolu co 6 godzin PI przed podaniem leku byt niz-
szy niz u pacjentéow, ktérym podawano lek co
8 godzin. Réznice utrzymywaty sie 30 i 60 minut
po rozpoczeciu wlewu leku i byly istotne staty-
stycznie (p < 0,0001; tab. IV, ryc. 2).

Rycina 2. Zmiany wskaznika pulsacyjnosci (Pl, pulsatility index)
w MCA po stronie udaru po 30 i 60 minutach od rozpoczgcia wlewu
mannitolu w grupie pacjentdw otrzymujgcych ten lek co 8 i co
6 godzin

Figure 2. Changes of Pl in MCA on stroke side 30 et 60 min after
mannitol drip in the groups of patients treating with mannitol every
6 et every 8 hours

W obu grupach po 30 minutach od rozpocze-
cia wlewu mannitolu obserwowano istotny staty-
stycznie spadek PI (p < 0,0001). Byl on nieco wiek-
szy w grupie chorych czeéciej otrzymujacych man-
nitol. W MCA po stronie udaru PI malal o 10%
w grupie pacjentéw otrzymujacych mannitol co
6 godzin i 0 7% w grupie, w ktorej podawano lek
co 8 godzin; w MCA po stronie zdrowej odpowied-
nio — o0 17% i o 6%. W 60. minucie od rozpocze-
cia wlewu leku PI istotnie wzrastal w poréwnaniu
z 30. minutg (p < 0,0001), lecz wciaz byl nizszy
niz przed podaniem leku (tab. IV, ryc. 2).

Zarowno w grupie chorych otrzymujacych
mannitol co 6 godzin, jak i u pacjentéw otrzymuja-
cych wlew leku co 8 godzin, PI w MCA po stronie
udaru byl wyzszy niz w MCA po stronie zdrowe;j.

18 www.um.viamedica.pl



Magdalena Nowaczewska, Barbara Ksigzkiewicz, 0smoterapia w udarze mézgu

Tabela IV. Zmiany Pl w obu MICA po 30 i 60 minutach od rozpoczecia wlewu mannitolu w grupie pacjentéw otrzymujacych

ten lek co 8 i co 6 godzin

Table IV. Changes of Pl in both MICA 30 et 60 min after mannitol drip in the groups of patients treating with mannitol every

6 et every 8 hours

Czestosé podawania leku Parametr Pl
Frequency of mannitol drip Parameter Po stronie udaru Po stronie zdrowej
MCA On stroke side On healthy side
Co8h Czas [min]
Every 8 hours Time [min] 0 30 60 0 30 60
Liczba badan 88 88 88 88 88 88
Number of examination
Srednia 1,385 1,297 1,347 1,327 1,244 1,274
Mean
Odchylenie standardowe 0,4807 0,403 10,4637 0,4536 0,3758 0,41196
Standard deviation
Minimum 0,68 0,7 0,8 088 0,78 0,70
Maksimum 3,98 29 3,8 367 278 3,29
Maximum
Warto$¢ statystyki Z 5,637 5,367 —-6,726 6,154
Statistical value Z
Istotnosé p < 0,0001 0,0001 0,0001 10,0001
Significance p <
Cob6h Czas [min]
Every 6 hours Time [min] 0 30 60 0 30 60
Liczba badan 132 132 132 132 132 132
Number od examinatons
Srednia 1,306 1,198 1,240 1,259 1,173 1,189
Mean
Odchylenie standardowe 0,4718 0,429 10,4515 0,4663 0,4375 0,42598
Standard deviation
Minimum 0,68 0,6 0,7 0,68 0,60 0,60
Maksimum 2,83 2,7 2,7 280 2,70 2,70
Maximum
Warto$¢ statystyki Z -9,329 -9,254 -8,945 -8,894
Statistic value Z
Istotnos$é p < 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001
Significance p <
U Manna-Whitneya 4528,000 4304,500 4432,00 4144,000 4245500 4214,500
W Wilcoxona 13306,00 1308250 132125 12922,00 1302350 12954,00
Wartos¢ statystyki Z -2,768 -3,251 -2,945 -3,599 -3,379 -3,432
Statistic value Z
Istotnosé p < 0,006 0,001 0,001 0,0001 0,001 0,001
Significance p <
Po stronie zdrowej/on healthy side
Co8h Czas [min] 0 30 60
Every 8 hours Time [min]
0 VA -4,392
p < 0,0001
30 VA -3,905
p< 0,0001
60 VA -5,699
p< 0,0001
cd. -
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Cob6h Czas [min]
Every 6 hours Time [min]
0 z
p <
30 z
p<
60 z
p<

0 30 60
-5,689
0,0001
—4,623
0,0001
—6,026
0,0001

Po stronie udaru/on stroke side

Pl (pulsatility index) — wskaznik pulsacyjnosci; MCA (media cerebral arteries) — tetnice $rodkowe mézgu

Réznice byly istotne statystycznie na poziomie
istotnosci p ponizej 0,0001 (tab. IV).

W obu grupach chorych 60 minut po rozpo-
czeciu wlewu obserwowano istotny statystycznie
wzrost punktacji w skali GCS (p < 0,0001), sred-
nio o 0,66 punktu (8,3%) w grupie pacjentéw czes-
ciej otrzymujgcych mannitol i o 0,46 punktu (4,8%)
w grupie chorych, w ktérej lek podawano rzadziej
(tab. V).

W grupie chorych otrzymujacych mannitol co
6 godzin punktacja w skali GCS byla nizsza niz
w grupie otrzymujacej wlew leku co 8 godzin. R6z-
nice byly istotne statystycznie zaréwno przed, jak
i po 60 minutach od rozpoczecia wlewu (tab. V).

Dyskusja

Ustalenie odpowiedniej dawki i czestosci po-
dawania mannitolu u chorych z udarem mézgu sta-
nowi powazny problem kliniczny. W pi$miennic-
twie spotyka sie rézne, czesto sprzeczne, informa-
cje na ten temat i trudno jest znalez¢é dwa badania,
w ktérych zastosowano by taka samg dawke leku.
Zwykle, w eksperymentach przeprowadzanych na
zwierzetach, stosuje sie duze dawki mannitolu,
nawet do 2-3 g/kg mc. [6, 13-15]. Podobnie u pa-
cjentéw leczonych z powodu urazéw czaszkowo-
-mézgowych, guzéw mézgu, krwiakéw pod- i nad-
twardéwkowych czy krwotokéw s§ré6dmézgowych
stosowane dawki tego leku sa relatywnie duze
— $rednio wynosza 1-1,5 g/kg mc. [16-18]. Roland
Nau [3], na podstawie danych farmakokinetycz-
nych, zaleca stosowanie mannitolu w dawce 0,25-
-1 g/kg mc. i.v. przez 15-30 minut co 6—12 godzin.
American Stroke Association u chorych z udarem
mozgu rekomenduje podawanie tego leku w daw-
ce 0,25-0,5 g/kg mc. co 6 godzin, maksymalnie
2 g/dobe [17-19]. Julien Bogusslavsky [20], niekwe-
stionowany autorytet w dziedzinie neurologii, za-
leca stosowanie mannitolu w dawce 0,25-1 g/kg mc.
co 6 godzin. Ustalajac dawke mannitolu w swoim
badaniu, autorzy mieli na uwadze ograniczenia

zwigzane z wiekiem pacjentéw z udarem mozgu.
Wiek tych chorych zwykle znacznie przewyzsza
wiek pacjentéw neurochirurgicznych. Sa to osoby
obcigzone innymi, czasem nawet kilkoma schorze-
niami, najczesciej nadci$nieniem tetniczym, cu-
krzyca, niewydolno$cia serca, uposledzong funkcja
nerek. Chorzy ci sa szczegblnie narazeni na wystg-
pienie pozamézgowych powiklan terapii mannito-
lem. W zwigzku z tym zastosowanie duzych da-
wek leku w tej grupie jest bardzo ryzykowne. Wie-
lu autoré6w potwierdza, ze u oséb starszych ostra
niewydolnoéé nerek moze sie rozwina¢ nawet
w przypadku stosowania malych dawek mannito-
lu [21, 22]. W tej grupie pacjentéw wieksze jest ry-
zyko wystapienia innych powiktan, takich jak
obrzek ptuc czy zaburzenia gospodarki wodno-
-elektrolitowej. Zatem zastosowanie duzych dawek
leku u chorych z udarem mézgu moze by¢ niebez-
pieczne, tym bardziej ze nawet relatywnie matle
dawki leku wywoluja zadowalajacy efekt klinicz-
ny. Nath i wsp. [23], badajac ciezar tkanki méz-
gowej u pacjentéw otrzymujacych mannitol
w dawce 0,28 g/kg mc., dowiedli, ze nawet tak nie-
wielka dawka leku powodowata obnizenie zawar-
toéci wody w tkance nerwowej. Jeszcze mniejsze
dawki leku zastosowat Biestro i wsp. [24], ktérzy,
podajac pacjentom mannitol w dawce 0,22 g/kg
mc., uzyskali istotny spadek ICP. Paczynski [25],
poréwnujac dzialanie duzych (1,5 g/kg mc.) i ma-
tych (0,5 g/kg mc.) dawek tego leku, stwierdzil, ze
mannitol podawany w duzych dawkach paradok-
salnie zwieksza obrzek mézgu, podczas gdy jego
mniejsze dawki istotnie redukowaly uwodnienie
tkanki nerwowej. Marshall i wsp. [18] poréwnali
efekt dziatania matych (0,25 g/kg mc.) i duzych
(2g/kg mc.) dawek mannitolu — autorzy doszli do
wniosku, ze zar6wno mate, jak i duze dawki byly
tak samo efektywne. Cruz i wsp. [16] w randomi-
zowanym badaniu poréwnali skuteczno$é¢ duzych
i matych dawek mannitolu (odpowiednio 0,7 g/lkg mc.
i 1,4 g’lkg me.) u 141 chorych z krwotokiem $réd-
moézgowym i zaburzeniami przytomnosci. Lek

20 www.um.viamedica.pl



Magdalena Nowaczewska, Barbara Ksigzkiewicz, 0smoterapia w udarze mézgu

> d goueayuis

500°0 10000 > d gsoujols|
7 anjeA ansne}s
G28'c- Geg'e- Z DAisAlels 9souepn
000'L8Z €1 005896 Z1 BUOX0JIIM M
000'60G¥ 0050611 eAsUNYAN-BULBIA|
09 0 [utw] suiy /[uiw] sezy
$39 9/eag/elRxS
sinoy g Aians/sinoy 9 Aiang
uizpoB g 09/uizpob 9 09 dnoig/ednig
sinoy g AMiang
Gl € L6¥'E ri'ol 88 09 4809
10000 AN sinoy g Aiang
Gl € Lvz'e 896 88 0 480 SJ39
sinoy g AMiang
Gl € rrL'e 198 el 09 4909
10000 719'9- sinoy 9 Aiang
vl € 869'C G6'L cel 0 4909 $J39
uoneuIwexa
> d aoueayubis Z anjen ansiels wnuixeyy uoneinap piepue}s ueayy 4o Jaquiny [unu] awiy dup joyuuew jo Asuanbaiy ajeas
> d gsoujo1s| Z djlishie)s 9sorepy  winunsyel  wnwiui)l  amopiepuels aiuajAyopo elupalg  uepeq eqzor [ulu] sezg  njoyuuew ejuemepod 95015329 eeys

sinoy g A1ana 1a g Asana joyiuuew yum Huneasy syuaned jo sdnoib ui dup joyuuew 1ayje pue aiojaq bulioas g99 ueaw jo Hunedwosy - ajqe)

uizpobh g 09 1 9 09 }3] ua) yahoklnwAzno mojualoed aidnih m njoyuuew nuepod od | pazid (ajeag ewo) molisefs ‘g99) mobseln 1e)g M lfoepjund 19$0EM YIIUPaIS BJUBUMOIO '\ Blage |

21

www.um.viamedica.pl



Udar Mézgu 2007, tom 9, nr 1

podawano przed zabiegiem operacyjnym usunie-
cia krwiaka. W grupie pacjentéw, u ktérych zasto-
sowano mannitol w duzej dawce, zaobserwowano
wiekszy spadek ICP przed operacja i lepszy stan
kliniczny chorych 6 miesiecy po zdarzeniu, w po-
réwnaniu z pacjentami, ktérzy otrzymali manni-
tol w mniejszej dawce. Wykorzystujac powyzsze
spostrzezenia, autorzy niniejszego badania zastoso-
wali 20-procentowy mannitol w dawce 0,3-0,7 g/kg
mc. co 6 lub 8 godzin — indywidualnie, w zalez-
nosci od stanu klinicznego pacjenta. U chorych
biorgcych udziat w badaniu nie zaobserwowano
powiklan zwiazanych z terapia tym lekiem.

Przedmiotem dyskusji wielu badaczy jest nie
tylko dawka, lecz réwniez czesto$¢ podawania
mannitolu. Z danych farmakokinetycznych wyni-
ka, Ze jego okres poltrwania wynosi okolo 70 mi-
nut. Zatem, przy prawidlowej czynnosci nerek,
stezenie leku w osoczu po 4 godzinach powinno
sie zmniejszy¢ o okolo 90% wobec wartosci wyj-
sciowych [26]. W zwigzku z tym kolejny wlew
mannitolu mozna poda¢ juz po 4 godzinach. Zale-
cane przez wielu klinicystéw przerwy miedzy ko-
lejnymi wlewami mannitolu wahaja sie od 4 do
12 godzin [3, 17-20]. Skuteczno$¢ dzialania tego
leku w zalezno$ci od czestosci podawania nie byla,
jak dotad, przedmiotem badan. W niniejszym ba-
daniu przed rozpoczeciem osmoterapii nie stwier-
dzono istotnych réznic w parametrach TCD mie-
dzy grupami chorych otrzymujacych mannitol co
6 i co 8 godzin. Jednak juz w czasie leczenia BFV
bylta wieksza, a PI mniejszy u pacjentéw czesciej
otrzymujacych lek. Ze wzgledu na to, ze PI jest
miarg mézgowego oporu naczyniowego, a jego
zmiany koreluja ze zmianami ci§énienia wewnatrz-
czaszkowego, mozna przyjaé, ze w grupie, w kt6-
rej czesciej podawano mannitol, przeptyw mézgo-
wy byl wiekszy, a ciSnienie wewnatrzczaszkowe
mniejsze w porownaniu z grupa chorych rzadziej
otrzymujacych ten lek [7-11].

W badaniu autoréw pacjenci otrzymujacy
wlew mannitolu co 8 godzin wyjsciowo uzyskali
wieksza liczbe punktéw w skali GCS w poréwna-
niu z grupa chorych, ktérym wlew leku podawano
co 6 godzin. Wynika to z zalozenia badania, ponie-
waz czesto§é wlewow mannitolu ustalano indywi-
dualnie, w zaleznosci od stanu klinicznego pacjen-
téw. Chorzy w lepszym stanie klinicznym otrzy-
mywali wlew leku rzadziej niz pacjenci w ciezszym
stanie klinicznym, jednak $miertelno$¢ byta nieco
mniejsza, a przyrost BFV i spadek PI, obserwowa-
ne 30 minut po rozpoczeciu wlewu leku, byty wiek-
sze w grupie chorych czesciej otrzymujacych man-
nitol. Powyzsze zmiany korelowaly z punktacja
w skali GCS, gdyz po podaniu leku w grupie cho-

rych otrzymujacych go czesciej przyrost punk-
tacji byl prawie 2-krotnie wyzszy niz w grupie,
w ktérej lek podawano rzadziej. Wyniki te suge-
ruja, ze czestsze podawanie mannitolu wywotu-
je korzystniejszy efekt hemodynamiczny i kli-
niczny. Jednak, ze wzgledu na niejednorodnosé
grup, interpretacja tych wynikéw powinna by¢
ostrozna.

Whioski

Czestsze podawanie mannitolu skuteczniej
obniza ci$nienie wewnatrzczaszkowe i wpltywa na
poprawe stanu klinicznego chorych z zespotem
wzmozonego ci$nienia $rédczaszkowego w prze-
biegu udaru mézgu.
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