1 STRESZCZENIE

Krwotok podpajeczyndwkowy w przebiegu peknigtego tetniaka mozgu ze
wzgledu na mlodszy wiek zachorowania niz w przypadku innych schorzen sercowo-
naczyniowych oraz wysoka $miertelno§¢ wymaga pilnej diagnostyki oraz leczenia.
Szczegoblnie istotne staje si¢ réwniez zapobieganie powiklaniom ogdlnoustrojowym
oraz mdézgowym, co znacznie pogarsza rokowanie oraz wigze si¢ z wystepowaniem
nowych objawow ogniskowych, prowadzacych do niepetnosprawnosci chorych.
Najkorzystniejszag sytuacja bylo by zdiagnozowanie te¢tniaka mozgu 1 jego
zabezpieczenie umozliwiajace uniknigcie wystgpienia krwotoku
podpajeczynowkowego, w przebiegu ktérego 10-15% chorych umiera przed
udzieleniem pomocy medycznej. Niestety, wigkszo$¢ tetniakow mozgu nie daje
charakterystycznych objawow a diagnostyka naczyniowa zalecana jest wowczas
jedynie w przypadku obcigzenia rodzinnego, podejrzewajac nieprawidtowosci w
obrebie tkanki tacznej. Doktadna etiologia i patogeneza tetniakéw mozgu réwniez nie
jest w pelni wyjasniona. Do modyfikowalnych czynnikéw ryzyka naleza palenie
tytoniu oraz nadci$nienie t¢tnicze, nasilajgce narastajace w obrebie $ciany tetniczej
zaburzenia wewngetrznej homeostazy prooksydacyjno-antyoksydacyjnej. Ten proces jest
szczegolnie nasilony, obejmujac rowniez tkanke mézgu w przypadku pekniecia tetniaka
1 wynaczynienia krwi do przestrzeni podpajeczynéwkowej. Obserwowana gwattowna
nadprodukcja wolnych rodnikéw 1 rozwoj stresu oksydacyjnego z peroksydacja kwasu
arachidonowego i dokozaheksanowego powoduje uwalnianie do ptynu moézgowo-
rdzeniowego 1 krwi izoprostanow 1 neuroprostanéw. Celem pracy byta ocena stezen F2-
iPs 1 F4-NPs w surowicy krwi u pacjentow z krwotokiem podpajeczynéwkowym w
przebiegu peknigtego tetniaka mozgu z uwzglednieniem stanu neurologicznego,
ogblnego, wielkosci zmian w badaniach radiologicznych oraz powiklan w trakcie
hospitalizacji. Grupe kontrolng stanowili chorzy obcigzeni niepgknigtym tetniakiem
mozgu oraz osoby zdrowe. Ocena parametrow stresu oksydacyjnego przeprowadzona
zostala u pacjentow hospitalizowanych w Klinice Neurochirurgii Uniwersytetu
Medycznego w Bialymstoku w latach 2011-2013, zebrany wywiad lekarski
uwzglednial informacje mogace mie¢ wplyw na oznaczane parametry: schorzenia
przewlekte wraz ze stosowanymi lekami w ciggu ostatniego miesigca, palenie tytoniu
oraz spozywanie alkoholu. Material do oceny parametréw stresu oksydacyjnego

stanowila krew pobrana do probowki z EDTA (kwas etylenodiaminotetraoctowy) w



dniu przyjecia oraz w przypadku chorych z krwotokiem dodatkowo dwukrotnie
podczas hospitalizacji po embolizacji lub klipsowaniu tetniaka mozgu. Odwirowane
osocze po polaczeniu z antyoksydantem — BHT (butylohydroksytoluen), przej$ciowo
zostalo zamrozone w temperaturze -80 stopni Celsjusza a nastgpnie poddane
oznaczeniu stezen powyzszych zwigzkéw w Zaktadzie Chemii Nieorganicznej i
Analitycznej UMB za pomoca wysokosprawnego chromatografu cieczowego. Badany
materiat pochodzit od 66 pacjentow, 33 z niepgknietym i 33 z peknigtym tetniakiem
moézgu w wieku od 29 do 84 lat (§rednia wieku 52,86 lat). W grupie byto 35 kobiet w
wieku od 29 do 84 lat (§rednia wieku 54,35 lat) i 31 mezczyzn w wieku od 38 do 66 lat
($rednia wieku 52,85 lat). Dodatkowo krew z zyly lokciowe]j zostala pobrana od 24
0s0b zdrowych ($rednia wieku 50,08 lat), w tym 7 kobiet (Srednia wieku 52,14 lat) i 17
mezczyzn ($rednia wieku 49,23lat ), stanowigcych grupe kontrolng. Srednia warto$é
stezenia F2-iPs w grupie os6b zdrowych wyniosta 0,295 ng/ml, wahajac si¢ w
przedziale 0,152 do 0,516 ng/ml, natomiast F4-NPs - 0,503 ng/ml, z przedziatem 0,229
— 0,849 ng/ml. Ste¢zenia powyzszych parametréw byly porownywalne u kobiet i
mezcezyzn, nie wykazujac rowniez wiekowo istotnej statystycznie rdznicy.

W przypadku 33 chorych z krwotokiem podpajeczyndéwkowym w przebiegu
peknigtego tetniaka mozgu, Srednie stezenie F2-iPs wyniosto 1,079ng/ml z
odchyleniem standardowym 0,654372, stanowiac ponad 3,5 krotno$¢ wynikow
uzyskanych w grupie osob zdrowych. Srednie stezenie F4-NPs okazalo si¢ znacznie
wyzsze, wynoszac 6,220667 ng/ml z odchyleniem standardowym 3,869918, 11,7 razy
wyzsze niz w grupie kontrolnej. Wiek w trakcie wystapienia SAH zawieral si¢ w
przedziale 31 — 84 lata, wyzsze wartosci jedynie F2-izoprostanow stwierdzono w
grupie o0s0b ponizej 50r.z., co moze si¢ wigza¢ z szybszym narastaniem
ogolnoustrojowej reakcji  zapalnej. Uwzgledniajac stezenie parametréw stresu
oksydacyjnego w zaleznosci od plci, srednie wartosci F2-1Ps byly wyzsze w przypadku
mezezyzn, przeciwnie do wartosci F4-NPs, jednak bez istotnosci statystyczne;.
Wystapita réznica w  wartoSciach poszczegdlnych parametrow przy ocenie
dodatkowych obcigzen takich jak: choroby przewlekte i palenie papieroséw, jednak nie
sg to robwniez warto$ci istotne statystycznie. W przypadku morfologii tetniaka, jego
wielko§¢ ma wptyw na stezenie F2-iPs w momencie zachorowania, natomiast po
usuni¢ciu chordéb towarzyszacych, wartosci stezen F4-NPs sg wyzsze w przypadku
kilku tetniakow moézgu zarowno przy przyjeciu jak i1 wypisie. Obecnos$¢ objawoOw

ogniskowym, $wiadczacych o uszkodzeniu tkanki mozgu nie wigzata si¢ z wigkszym
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stezeniem neuro- i izoprostandéw, chociaz spadek stezenia neuroprostanow, swiadczacy
0 szybszej stabilizacji rownowagi prooksydacyjno-antyoksydacyjnej zostat wykazany u
pacjentow bez objawdéw ogniskowego uszkodzenia OUN. Stan neurologiczny oraz
przytomnos$ci kazdego pacjenta podczas zachorowania zostal opisany w skali Hunta-
Hessa, GOS, WFNS. Wykazano jedynie istotny statystycznie spadek stezenia F2-iPs i
F4-NPs w trakcie hospitalizacji pacjentéw w najlepszym stanie, z najwyzsza punktacja
w GCS, skali H-H oraz WFNS. Zaawansowanie zmian krwotoczno-obrzgkowych
obserwowanych w Kt glowy nie korelowala w z parametrami stresu oksydacyjnego we
krwi. Leczenie chorych polegato na embolizacji w 19 przypadkach oraz klipsowaniu u
14 pozostatych chorych. Srednie wartosci stezenia F4-NPs w surowicy pacjentow z
SAH spadaja sukcesywnie od momentu zachorowania, w wigkszym stopniu w
przypadku embolizacji tetniaka. Przy zabiegu klipsowania, podobnie jak w przypadku
F2-iPs obserwuje si¢ przejsciowy wzrost pozabiegowy stezenia F4-NPs. Do powiktan
wystepujacych w przebiegu SAH nalezy skurcz naczyniowy obserwowany u 17%
chorych, zobrazowany w badaniu przezczaszkowej ultrasonografii dopplerowskiej.
Wartos¢ ta jest znacznie nizsza niz oceniana we wczesniejszych badaniach, co moze si¢
wigza¢ z szybkim wylaczeniem tg¢tniaka mozgu oraz wdrozenia w momencie przyjecia
do szpitala terapii 3 ,,H”. Ocenione $rednie wartosci F4-NPs sa wyzsze zar6wno przy
przyjeciu jak i wypisie w przypadku wystapienia skurczu naczyniowego, spadajac
wolniej w trakcie hospitalizacji niz w przypadku pacjentdow bez powyzszego
powiktania. Réwniez $miertelnos¢ okazata si¢ znacznie nizsza niz we wczesniejszych
analizach, co moze wynika¢ z do$wiadczenia o$rodka w zabiegach embolizacji i
klipsowania tgtniakoOw oraz dobrze prowadzonej obserwacji, profilaktyki powiktan oraz
leczenia w warunkach intensywnego nadzoru.

Drugg grupe kontrolng stanowili pacjenci z rozpoznanym niepgknigtym
tetniakiem mozgu. Srednie stezenie F2-izoprostandw w surowicy krwi wyniosta u nich
0,991 ng/ml z odchyleniem standardowym 0,617265, przewyzszajac ponad 3-krotnie
stezenie F2-iPs u os6b zdrowych. W przypadku neuroprostanéw, warto$¢ Srednia
wyniosta 5,758 ng/ml z odchyleniem standardowym 2,438049, 11-krotnie wyzsza od
grupy kontrolnej 0s6b zdrowych. Powyzsze parametry potwierdzajg obecno$¢ stresu
oksydacyjnego w przypadku tworzacego si¢ tetniaka mozgu. Podobnie jak w grupie
osob zdrowych, wiek 1 ple¢ pacjentow nie miata wpltywu na wielko$¢ stresu
oksydacyjnego. Pozostate czynniki ryzyka rozwoju tetniaka to palenie papierosoOw oraz

nadci$nienie tetnicze. Czynniki mechaniczne powodujace ostabienie $ciany naczynia w
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potaczeniu z nadci$nieniem te¢tniczym powoduje uwypuklenie tetnicy, natomiast
obecnos¢ procesu zapalnego naczynia potggowana jest paleniem papieroséw, co
dodatkowo zmniejsza wytrzymatos¢ tetnicy na rozcigganie. Uwzgledniajgc obecnos¢
palenia tytoniu, st¢zenia izo- i neuroprostandw nie roznity si¢ istotnie statystycznie,

podobnie jak w przypadku liczby oraz wielkos$ci tetniaka.






