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Agnieszka Stowik, Andrzej Szczudlik

Wprowadzenie

Choroba matych naczyn (ang. Small Vessel Disease, SVD)
jako przyczyna udaru mozgu, ale takze zaburzen funkcji
poznawczych (z otepieniem wigcznie), oraz wielu innych
objawo6w i zaburzen podkorowych, takich jak parkinso-
nizm czy zaburzenia chodu, jest obecnie coraz czesciej
uzywang nazwa procesu chorobowego o charakterze
zwyrodnieniowym, toczacego sie w matych naczyniach
mozgu, gtownie tzw. srodkowych lub przeszywajacych,
zaopatrujacych struktury podkorowe, takie jak jadra pod-
stawy, wzgdrze, istota biata pétkul mézgu i most. Mimo
ze o istnieniu takiego procesu chorobowego wiedziano
od dawna, opublikowano bardzo mato badan opisujg-
cych wystepujace w jego przebiegu zmiany patologicz-
ne w naczyniach i ich konsekwencje dla mézgu, ktore
moglyby by¢ podstawa neuropatologicznych kryteriow
diagnostycznych tej choroby. Wiekszo$¢ autoréw pisza-
cych na ten temat powotuje sie na kliniczno-patologiczne
badania C.M. Fishera z lat sze$¢dziesiatych i siedemdzie-
sigtych ubiegtego wieku, ktéry skupit sie na patogenezie
zawaltow lakunarnych i udziale w niej dwoéch rodzajéw
zmian patologicznych w naczyniach, tzn. miazdzycy
i lipohialinozy. Wedtug Fishera, objawowe zawaty laku-
narne o $rednicy 5 mm i wiekszej sa spowodowane prze-
de wszystkim miazdzyca tetnic o stosunkowo wiekszej
$rednicy, tzn. 200-800 pm, a za wystapienie mniejszych
i bezobjawowych lakun odpowiada gtéwnie destrukcja
$cian o typie lipohialinozy w naczyniach o $rednicy 40—
—200 pm. Oba typy zmian patologicznych, a szczegdlnie
miazdzyca matych naczyn, wg tego autora s3 nastep-
stwem nadcis$nienia tetniczego (Fisher, 1982). Wyniki
badan i poglady Fishera sa stale jeszcze podstawa wiedzy
na temat udaru lakunarnego i SVD. Brakuje réwniez do-
ktadnej i usystematyzowanej wiedzy o klinicznych ma-
nifestacjach SVD oraz o jej uwarunkowaniach i rozwoju
w okresie przedklinicznym. Obecna wiedza na temat tej
choroby pochodzi gtéwnie z badan nad jej radiologicz-
nymi wyktadnikami, tzn. zawatami lakunarnymi, leuko-
arajozg i mikrokrwawieniami (ang. microbleeds). Szyb-

ki postep technik neuroobrazowania, w szczegdlnosci
rezonansem magnetycznym (ang. Magnetic Resonance
Imaging, MRI), stale zwiekszajac czutos¢ i doktadnosé
rejestrowania tych wyktadnikéw, powoduje, ze wyniki
wezesniejszych badan oceniajacych ich epidemiologie
czy zwigzek z obrazem klinicznym, tracg wiele na swojej
wartosci, poza ogélnymi stwierdzeniami stosunkowo cze-
stego wystepowania tych zmian w populacji, szczeg6lnie
u 0s6b w wieku podesztym, oraz niewatpliwych korelacji
nasilenia tych zmian i objawéw klinicznych. Omoéwienie
wynikéw tych badan jest jednak jedynym sposobem na
udokumentowang prezentacje tej choroby na obecnym
etapie wiedzy i bedzie przedmiotem dalszej czesci tego
rozdziatu.

Anatomiczna podstawa SVD jest rézny system una-
czynienia struktur korowych i podkorowych w moézgu.
W przeciwienstwie do unaczynienia kory moézgu, ktdre
charakteryzuje sie licznymi polaczeniami miedzy naczy-
niami, umozliwiajacymi przeptyw krwi z jednego obsza-
ru unaczynienia do drugiego, co w duzym stopniu zapo-
biega powstawaniu znacznych, lokalnych deficytéw tego
przeplywu, mogacych by¢ powodem niewielkich obszaro-
wo zawaléw, unaczynienie struktur podkorowych doko-
nuje sie przez system stosunkowo dtugich, ale stabo roz-
gatezionych w swoim przebiegu i niemajacych potaczen
z sasiednimi, naczyn penetrujacych. Dotyczy to zaréwno
unaczynienia struktur glebokich moézgu, takich jak ja-
dra podstawy i sasiadujace z nimi szlaki istoty biatej czy
most, jak i unaczynienia istoty biatej pétkul (centrum se-
miovale), poza obszarem bezposrednio przylegajacym do
kory mézgu, zawierajacym krétkie widkna kojarzeniowe.
Zamkniecie lub znaczne (krytyczne) zwezenie naczynia,
ktore jest wylacznym dostawca krwi w okre$lonym ob-
szarze, musi doprowadzi¢ do calkowitej martwicy w tym
obszarze, widocznej w ocenie neuropatologicznej i neu-
roobrazowej jako lakuna. Zadne mechanizmy regulacyj-
ne (autoregulacyjne) nie sa w stanie temu zapobiec.

Nie ma zgodnosci pogladéw co do lokalizacji, budo-
wy i $rednicy naczyn nazywanych matymi. W klasycz-
nym ujeciu malymi naczyniami nazywane sg mate tetni-
ce o $rednicy od 100 do 400 pum, ktérych warstwa $rod-
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kowa skfada sie z trzech lub czterech warstw komorek
mies$ni gladkich. Naczynia te, majace zdolno$¢ do znacz-
nej zmiany swojej $rednicy, sa podstawa mechanizméw
autoregulacji krazenia moézgowego. Czesto do matych
naczyn zalicza sie réwniez tetniczki mniejsze niz 100
um, ktérych warstwa srodkowa zawiera tylko jedna lub
dwie warstwy komdrek miesni gtadkich. Niektérzy auto-
rzy do matych naczyn mézgowych oprécz matych tetnic
i tetniczek zaliczaja réwniez tworzace sie¢ mikrokraze-
nia kapilary i zytki, poniewaz w niektérych chorobach
(toczen rumieniowaty trzewny, choroba Behceta i in.)
zmiany patologicznne dotycza takze tych struktur (Bous-
ser, Biousse, 2004). Jest to zgodne z ,,radiologiczna” kon-
cepcja matych naczyn jako mikroangiopatii rozumianej
jako przeciwienstwo makroangiopatii (choroba duzych
naczyn). Nie da si¢ bowiem stwierdzié, czy obserwowa-
ne w neuroobrazowaniu zmiany, takie jak leukoarajoza,
sa wynikiem patologii w matych tetnicach i tetniczkach
mozgu czy w sieci mikrokrazenia, a wiec we wszystkich
naczyniach ponizej 200 pm $rednicy.

Istnieje wiele kontrowersji dotyczacych klinicznych
aspektéw choroby malych naczyn. Nie ma badan, ktd-
re w spos6b niebudzacy watpliwosci mogltyby ocenié,
czy stwierdzany udar lakunarny, potwierdzony obecnos-
cig zmian zawatowych o typowej wielkosci i lokalizacji
w neuroobrazowaniu, a nawet w badaniu neuropatolo-
gicznym, jest wynikiem choroby matych, a nie duzych
naczyn czy zatorowos$ci sercowej. Nie wiadomo np.,
czy tzw. mate udary zlokalizowane w centrum semiovale
(ang. small centrum semiovale infarcts) sa wynikiem cho-
roby matych naczyn, poniewaz bardzo nieliczne badania
neuropatologiczne w tym obszarze dowodzg raczej, ze
udary te s3 gléwnie spowodowane zatorowoscig pocho-
dzenia sercowego i z duzych naczyn. Nie wiadomo réw-
niez, do jakiej wielkosci zawaly w obszarze jader pod-
stawy sa przynajmniej w wiekszosci wynikiem choroby
matych naczyn. Wiadomo bowiem, ze stosunkowo duze,
np. o $rednicy 3 cm, zawaly w zakresie tetnic soczewko-
wo-prazkowiowych sa spowodowane zatorowoscia po-
chodzenia sercowego lub z duzych naczyn, a nie patolo-
gia w tych tetnicach. Wydaje sie, ze im mniejszy obszar
zawalu w tej okolicy mézgu, tym wieksze jest prawdo-
podobienstwo, ze jego przyczyng jest patologia matych,
lokalnych tetnic, a nie serca czy duzych naczyn. Pewnych
dowodé6w na to jednak nie ma.

Przez specjalistow od otepienia SVD jest uwazana za
przyczyne najczestszej formy otepienia naczyniopochod-
nego, tzn. otepienia podkorowego. Ten rodzaj otepienia
ro6zni sie wyraznie od innej, klasycznej formy otepienia
naczyniopochodnego, tzn. otepienia wielozawatowego
(ang. multi-infarct dementia). Niedawno opublikowano
kryteria diagnostyczne podkorowego niedokrwiennego
otepienia naczyniopochodnego (ang. Subcortical Ischa-
emic Vascular Dementia, SIVD) (Roman i wsp., 2002).

Oprécz typowych dla lokalizacji podkorowej objawéw
zaburzen funkcji poznawczych i dowodéw na istnienie
choroby naczyniowej moézgu, kryteria te zawieraja réw-
niez objawy wzmacniajace rozpoznanie, ktérymi sg inne
neurologiczne objawy uszkodzenia struktur czotowych
i podkorowych, takie jak zaburzenia chodu, parkinso-
nizm czy zaburzenia w oddawaniu moczu. W praktyce
klinicznej nierzadko mozna jednak spotka¢ przypadki
powolnego narastania tych objawoéw, pojedynczo lub
w zespotach, w ktérych otepienia nie ma lub nie wysuwa
sie na plan pierwszy. Czy taka powoli narastajaca podko-
rowa encefalopatia naczyniowa, ktérej najbardziej praw-
dopodobna przyczyna jest SVD, jest odrebna jednostka
chorobowg, czy tylko etapem rozwoju SIVD? Odpowiedz
na to pytanie nie jest znana. Powoli narastajgce objawy,
gléwnie ruchowe i poznawcze, ale takze autonomicz-
ne i behawioralne objawy SVD, stanowig wyzwanie dla
wspolczesnej medycyny, ktéra dotychczas nastepstwa
choréb naczyniowych moézgu definiowata wytacznie
w kategoriach wydarzen nagtych, jak udar. W pi$mien-
nictwie mozna znalez¢ pojedyncze prace na ten temat,
ale usystematyzowanej wiedzy o przewlektych i poprze-
dzajacych udar objawach niedostateczno$ci krazenia
w strukturach podkorowych mézgu nie ma. Byé moze
pozwolilaby ona w wiekszym stopniu przewidzie¢ zagro-
zenie udarem, a nawet mu zapobiec.

Pewna nadziejg na przyzyciowe badanie patologii
matych naczyn mézgu jest fotografowanie naczyn siat-
kéwki. Coraz wiecej badan wskazuje, ze patologia w ob-
rebie naczyn siatkowki moze odzwierciedla¢ stan matych
naczyn moézgowych. Stwierdzono, ze nieprawidtowosci
w tych naczyniach, obecno$¢ objawu skrzyzowania tet-
niczo-zylnego, ogniskowe zwezenie tetniczek, krwotoki
do siatkéwki, ktaczki czy mikrotetniaki, koreluja z liczba
niemych zawaléw i leukoarajozg w MRI niezaleznie od
nadcis$nienia i innych naczyniowych czynnikéw ryzyka.
Udokumentowano réwniez, ze progresja choroby matych
naczyn w postaci nasilania si¢ leukoarajozy i zwigksza-
nia liczby lakun koreluje z poszerzeniem naczyn zylnych
siatkéwki (Wong, 2004).

Definicja

SVD jest najczesciej wystepujaca, przewlekla i postepu-
jaca angiopatia (mikroangiopatia) matych tetnic moéz-
gowych, zaopatrujacych struktury podkorowe, gtéwnie
jadra podstawy, istote biala pétkul i piert mézgu. Zmiany
patologiczne w naczyniach maja charakter zwyrodnie-
niowy o typie stwardnienia tetniczek (arteriolosclerosis),
lipohialinozy lub martwicy widknikowatej (ang. fibri-
noid necrosis). Jedynie w naczyniach o wiekszym kali-



brze, szczeg6lnie przy ich odej$ciu od naczyn gtéwnych,
stwierdza si¢ réwniez zmiany o typie miazdzycy (micro-
atheromata). W obrazie radiologicznym (przede wszyst-
kim MRI) tej choroby uwidacznia sie zmiany w istocie
biatej (leukoarajoze), lakuny i mikrokrwawienia. Obraz
Kliniczny SVD jest stabo opisany. Rozwdj choroby przez
wiele lat moze przebiega¢ bezobjawowo, manifestujac
sie jedynie wymienionymi wyzej zmianami w neuro-
obrazowaniu. Kliniczne objawy choroby mogg ujawnié
si¢ w sposéb ostry, w formie lakunarnego udaru niedo-
krwiennego lub krwotoku s$rédmoézgowego, lub nara-
sta¢ powoli w postaci zaburzen funkcji poznawczych,
szczegoOlnie podkorowych, prowadzac do tzw. podkoro-
wego niedokrwiennego otepienia naczyniopochodnego,
ktéremu towarzysza inne objawy podkorowe, takie jak
zaburzenia chodu, zaburzenia réwnowagi, objawy par-
kinsonowskie, zaburzenia w oddawaniu moczu (Roman
i wsp., 2002).

W pi$miennictwie istnieje wiele terminéw catkowicie
lub prawie jednoznacznych z SVD, np. mikroangiopatia
mozgowa (ang. cerebral microangiopathic disease) oraz
zwyrodnieniowa mikroangiopatia mézgowa (ang. dege-
nerative cerebral microangiopathy). Niektére z nich od-
nosza sie do zmian radiologicznych stwierdzanych w tej
chorobie, np. choroba istoty bialej (ang. white matter
disease), inne do malo precyzyjnego obrazu kliniczne-
go zwanego encefalopatia, np. postepujaca podkorowa
encefalopatia naczyniowa (ang. progressive subcortical
vascular encephalopathy), podkorowa encefalopatia arte-
riosklerotyczna (ang. subcortical arteriosclerotic encepha-
lopathy) czy podostra encefalopatia arteriosklerotyczna
(ang. subacute arteriosclerotic encephalopathy). Wielu
autoréw utozsamia réwniez SVD z choroba Binswange-
ra, ktéra wystepuje w pismiennictwie pod réznymi na-
zwami. Sam Otto Binswanger nazwal opisywane przez
siebie przypadki encephalitis subcorticalis progressiva, ale
kolejni autorzy wprowadzali nowe nazwy, takie jak: pod-
korowa encefalopatia miazdzycowa, przewlekta encefa-
lopatia podkorowa, podkorowa encefalopatia nadci$nie-
niowa typu Binswangera.

Niektérzy autorzy uzywaja nazwy ,choroby matych
naczyn” w liczbie mnogiej, jako grupy choréb charak-
teryzujacych sie zmianami w $cianach matych naczyn,
niezaleznie od ich charakteru. Zmiany te moga wystg-
pi¢ w formie ostrej i wynika¢ z zapalenia, zakazen lub
z uszkodzenia toksycznego, w tym polekowego (amfeta-
mina, kokaina), lub wigza¢ sie z procesem nowotworo-
wym. Moga takze narasta¢ powoli jako przewlekte cho-
roby matych naczyn, wsréd ktérych wyréznia sie cztery
gtéwne grupy:

a) zwyrodnieniowg chorobe matych naczyn, ktéra
jest gléwnym tematem tego rozdziatu;
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b) moézgowa angiopatie amyloidowa, ktéra jednak
w réwnym stopniu dotyczy malych naczyn korowych
i podkorowych oraz objawia si¢ deficytami zaréwno ko-
rowymi, jak i podkorowymi;

¢) mitochondrialng encefalopatie z kwasica mlecza-
nowa i epizodami udaropodobnymi (ang. Mitochondrial
Encephalopathy with Lactic Acidosis and Stroke-like Episo-
des, MELAS), charakteryzujaca sie migrenowymi bélami
glowy, drgawkami i udaropodobnymi epizodami o loka-
lizacji czesto potylicznej, a wiec z zajeciem réwniez na-
czyn korowych;

d) moézgowa autosomalnie dominujaca arteriopatie
z zawatami podkorowymi i leukoencefalopatig (ang. Ce-
rebral Autosomal Dominant Arteriopathy with Subcortical
Infarcts and Leukoencephalopathy, CADASIL), o lokaliza-
cji gtéwnie podkorowej, ktéra jest przedmiotem osobne-
go rozdzialu (Bousser, Biousse, 2004).

Patologia

Liczba badan, ktére opisuja zmiany patologiczne typowe
dla SVD, jest niewielka; rzadko bowiem wywotujg one
choroby, ktére sg bezposrednig przyczyng zgonu. Z tego
powodu wspélczesna wiedza na temat zmian patomor-
fologicznych w SVD opiera si¢ nadal na wynikach prac
Fishera pochodzacych z lat sze$édziesigtych i siedem-
dziesigtych ubiegtego stulecia.

Najbardziej typowe dla SVD zmiany o charakterze
lipohialinozy rozwijaja sie¢ w matych tetnicach i tet-
niczkach o $rednicy od 40 do 200 um. Lipohialinoze
poprzedza zwykle faza ostra, tzw. martwica wiékniko-
wata, ktora charakteryzuje martwica warstwy srodko-
wej z naprzemiennymi przewezeniami i poszerzeniami
naczynia. Martwica wiéknikowata jest charakterystycz-
na dla chorych z objawami przetomu nadci$nieniowego
i rzucawki. Stwierdza sie ja w kapilarach i tetniczkach
naczyn mézgu, siatkowki i nerek. Jest najlepiej widoczna
w poszerzonych segmentach naczynia. Dla lipohialinozy
typowy jest rozplem kolagenu w miejscu komérek miesni
gladkich i nacieki z komorek piankowatych. Konsekwen-
cja lipohialinozy jest usztywnienie $ciany naczynia wyni-
kajace z pogrubienia jego $ciany i zwezenie jego Swiatta.
Czasem pojecia ,lipohialinoza” i ,,martwica widéknikowa-
ta” uzywane sg zamiennie (Lastilla, 2006).

Nie poznano, jak dotad, mechanizméw patofizjolo-
gicznych odpowiedzialnych za powstanie lipohialinozy.
Wiekszo$¢ autoréw przyjmuje, ze kluczowe znaczenie
maja wysokie wartosci ci$nienia tetniczego. W badaniach
eksperymentalnych na zwierzetach stwierdzono pojawie-
nie sie lipohialinozy w naczyniach, w ktérych wystapit
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skurcz naczyn wywolany wysokim ci$nieniem tetniczym.
Niestety, nie ma dowoddw, ze taki sam mechanizm zacho-
dzi u ludzi. Argumentem przeciwko tej koncepcji jest fakt
duzego rozpowszechnienia u ludzi zmian o typie lipohiali-
nozy, mimo rzadkich obecnie przypadkéw ztosliwego nad-
ci$nienia, ktére mogtyby prowokowaé taki mechanizm.
Nie mozna wykluczyé, ze nie skoki ci$nienia tetniczego,
ale przewlekte, niewysokie nadci$nienie, wywotuje proces
lipohialinozy w naczyniach (Wardlaw, 2003).

Zmiany (blaszki) miazdzycowe stwierdza sie w na-
czyniach o wiekszej Srednicy, od 200 do 800 pm. Sg one
zlokalizowane tuz przy odej$ciu naczynia przeszywaja-
cego, w jego czesci proksymalnej, lub w naczyniu wiek-
szym, od ktérego bezposrednio odchodzi naczynie prze-
szywajace. Udar moze by¢ rezultatem pekniecia blaszki
miazdzycowej i zakrzepu lub hipoperfuzji bedacej skut-
kiem znacznego ograniczenia przeptywu krwi przez za-
mkniete naczynie.

Zmiany o charakterze hialinozy, zwane niekiedy
»prosta” choroba matych naczyn (ang. simple small ves-
sel disease) w odréznieniu od lipohialinozy, czyli ,,ztozo-
nej” choroby matych naczyn (ang. complex small vessel
disease), sa stosunkowo czeste i powoduja przewezenie
$wiatta naczynia. Nie wiadomo, czy hialinoza poprzedza
wystapienie lipohialinozy ani czy sama moze by¢ powo-
dem objawow klinicznych. By¢ moze jest tylko wyktadni-
kiem starzenia sie naczyn.

Nie ma tez zgodno$ci w pismiennictwie na temat roli
tetniakow Charcota i Boucharda, ktére przez dituzszy
okres byly uwazane za wazng przyczyne powstawania la-
kun czy krwotokéw. Obecnie przewaza koncepcja, ze te
tetniaki powstaja na skutek rozwarstwienia $ciany mate-
go naczynia jako konsekwencji mikrozakrzepu. Niektorzy
uwazaja nawet, ze jest to artefakt, ktéry tworzy sie pod-
czas przygotowania materiatu histologicznego do badan.

Leukoarajoza

Definicja

Termin ,leukoarajoza” (gr. leuko — bialy; araiosis — roz-
rzedzenie) jest pojeciem radiologicznym. Po raz pierwszy
zostal wprowadzony przez Hachinskiego i wsp. w 1987 r.
(Hachinski i wsp., 1987) jako okredlenie plamistych lub
rozlanych zmian wokét komér bocznych i w centrum se-
miovale, widocznych w tomografii komputerowej (CT).
Badania MRI w sekwencjach T2-zaleznych lub w techni-
ce FLAIR zmiany te pokazuja jako hiperintensywne cza-
peczki, obwddki czy ,halo” w okolicy okotokomorowej
oraz mnogie, punktowe lub plamiste, cze$ciowo lub cat-

kowicie zlewajace si¢ obszary w istocie biatej podkorowej
lub okotokomorowej. Niektérzy autorzy termin ,leuko-
arajoza” rezerwuja dla zmian stwierdzanych w CT, a dla
zmian widocznych w MRI uzywaja okre$lenia ,zmiany
istoty biatej” (ang. White Matter Changes). Zasadnos$¢
tego rozrdéznienia terminologicznego wynika z réznej
czutosci obu technik neuroobrazowania w wykrywaniu
tych zmian. MRI jest znacznie bardziej czuta metoda
i pozwala wykrywa¢ zmiany na znacznie wcze$niejszym
etapie ich rozwoju. Niemniej obie techniki obrazujg te
same zmiany patologiczne, w przebiegu tej samej cho-
roby, dlatego zgodnie z wiekszoscig autoréw okreslenie
sleukoarajoza” w tym rozdziale jest synonimem zmian
w istocie biatej stwierdzanych w MRI (Norrving, 2003).

Mechanizm powstawania leukoarajozy nie jest pozna-
ny. Istnieje wiele przestanek, zZe ma ona tto naczyniowe,
a nie zwyrodnieniowe miazszu mézgu. Czy to stwierdze-
nie jest prawdziwe tylko w odniesieniu do leukoarajozy
towarzyszacej chorobom naczyniowym moézgu, czy takze
do leukoarajozy wystepujacej w procesie starzenia sie lub
w chorobach zwyrodnieniowych mézgu, nie wiadomo.

Argumentem za niedokrwiennym pochodzeniem
zmian o typie leukoarajozy sa wyniki badan epidemiolo-
gicznych wskazujacych na podobny profil naczyniowych
czynnikéw ryzyka u chorych z leukoarajoza i u chorych
z udarem (Pantoni, Garcia, 1995), wieksze ryzyko udaru
i innych choréb naczyniowych, np. zawatu serca, u cho-
rych z leukoarajoza (Lindgren i wsp., 1994), zwiekszone
ryzyko wystgpienia otepienia naczyniopochodnego po
udarze u chorych z leukoarajoza i wyraznie gorsze roko-
wanie w przypadku wspolistnienia udaru z leukoarajoza
(Inzitari i wsp., 1989). Przemawiajg za tym tez wyniki
badan przeplywu mézgowego, ktére wykazaty, ze obszar
leukoarajozy w poréwnaniu z prawidlowa istota biata
charakteryzuje znacznie gorszy przeplyw mézgowy (Me-
guro i wsp., 1990). Badajac neuropatologicznie obszary
moézgu, w ktérych wystepowaly wezesniej zmiany radio-
logiczne o charakterze leukoarajozy, stwierdzono zanik
aksondéw i oligodendrogleju (Inzitari i wsp., 1989), po-
dobnie jak w leukoencefalopatii na skutek przewlektego
niedotlenienia (Ginsberg i wsp., 1976), lub na obrzezu
zawalu mézgu (Brun, Englund, 1986). Badania ekspe-
rymentalne u zwierzat wykazaly réwniez, ze przewlekte
niedokrwienie wywotuje uszkodzenie oligodendrogleju
i aksonow istoty bialej, takie samo jak u ludzi z leukoara-
joza (Niiwsp., 1995).

W badaniach neuropatologicznych obszaréw leuko-
arajozy stwierdza sie takze demielinizacje i glioze wo-
két naczyn, poszerzenie przestrzeni Robina-Virchowa
lub mate lakuny. W przypadkach nasilonej leukoarajozy
stwierdza sie utrate aksonéw i komérek glejowych, szcze-
gblnie oligodendrocytéw, rozrzedzenie widkien mieli-
nowych z zaoszczedzeniem widkien U z towarzyszaca
spongioza.



Epidemiologia

Leukoarajoza w populacji ludzi starszych bez zadnych
deficytéw neurologicznych wystepuje stosunkowo czesto.
Badania CT os6b zdrowych po 65. r.z. wykazaty jej obec-
nos$¢ w 30% przypadkow, a MRI nawet w 100% przypad-
kéw (Meino, Hachinski, 2000). U chorych z jednym uda-
rem lakunarnym w badaniu MRI wystepuje ona w 30%,
a u chorych, u ktérych udarowi lakunarnemu towarzysza
zawaly nieme — az w 69%. Leukoarajoza jest stosunko-
wo czesta w chorobach zwyrodnieniowych moézgu. Na
przyktad w chorobie Alzheimera nasilona leukoarajoze
w okolicy okotokomorowej stwierdza sie u 26-70% cho-
rych, a podkorowo u 20-25% (Martinez-Lage, Hachin-
ski, 1998). W otepieniu naczyniopochodnym czesto$¢
leukoarajozy szacuje si¢ nawet na 80% (Meino, Hachin-
ski, 2000).

Najwazniejszymi czynnikami ryzyka leukoarajozy sa
wiek i nadci$nienie tetnicze. Inne naczyniowe czynniki
ryzyka, takie jak cukrzyca, choroby serca czy miazdzy-
ca tetnic szyjnych, nie s3 wymieniane przez wszystkich
autorow. Nieliczne badania podkreslaja znaczenie mar-
keréow zapalenia jako czynnikéw ryzyka leukoarajozy.
W badaniu The Rotterdam Scan Study udokumentowano,
ze takim czynnikiem ryzyka leukoarajozy w 3-letniej ob-
serwacji jest zwiekszone stezenie biatka CRP.

Obrazowanie

Leukoarajoze w CT charakteryzuja plamiste lub rozlane
zmiany wokét komér bocznych i w centrum semiovale.
Badania MRI w obrazach T2-zaleznych lub w technice
FLAIR zmiany te pokazuja jako hiperintensywne cza-
peczki, obwdédki czy ,halo” w okolicy okotokomorowej
oraz mnogie, punktowe, plamiste, cze$ciowo lub catko-
wicie zlewajace sie obszary w istocie biatej podkorowej
lub okolokomorowej. W obrazach T1-zaleznych zmiany
o charakterze leukoarajozy sa niewidoczne.

Badania MRI za pomocg tensora dyfuzji wskazuja na
uszkodzenie drég nerwowych przebiegajacych w istocie
bialej. Badania spektroskopii rezonansu magnetycznego
wykazuja obnizony poziom N-acetyloasparginianu i pod-
wyzszony poziom choliny. Z kolei badania za pomoca
PET pokazuja hipometabolizm i obnizony przeplyw méz-
gowy w tym obszarze.

Badania przeptywu mézgowego za pomoca badania
MRI wykazaty, ze obszar leukoarajozy w poréwnaniu
z prawidlowq istota bialg charakteryzuje znacznie gorszy
przeplyw mézgowy (Meguro i wsp., 1990).
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Obraz kliniczny

Stwierdzenie leukoarajozy w neuroobrazowaniu jest naj-
czesciej przypadkowe i niezwigzane z obecno$cia spe-
cyficznych objawéw neurologicznych. Czasem koreluje
z obecnoscia zaburzen poznawczych czy innych dyskret-
nych deficytéw neurologicznych.

W badaniu ARIC (Atherosclerosis Risk in Communities
Study), przeprowadzonym na stosunkowo mtodej popu-
lacji ludzi zdrowych (45-64 lata), stwierdzono, ze oso-
by z leukoarajoza wspoélistniejagca z zawatami niemymi
w obrazie MRI maja wyrazne deficyty w zakresie pamie-
ci werbalnej, fluencji stownej i sprawnosci psychorucho-
wej w poréwnaniu z osobami bez takich zmian (Mosley
i wsp., 2005). Podobne wyniki uzyskano w populacjach
starszych, uczestniczacych w badaniu Rotterdam Scan
Study, w badaniu Epidemiology of Vascular Ageing Study,
czy w Cardiovascular Health Study (Longstreth i wsp.,
2005).

Obecny stan wiedzy nie pozwala na precyzyjny opis
objawéw klinicznych wynikajgcych z leukoarajozy. Przed-
stawione wyzej badania epidemiologiczne wyraznie
wskazuja na zwigzek leukoarajozy z otepieniem i innymi
objawami neurologicznymi o lokalizacji podkorowej,
a takze z udarem, szczegélnie lakunarnym i krwotokiem
$rédmoézgowym (zob. odpowiednie rozdziaty). Na ile
jednak te objawy, zespoly i choroby wigza sie z leuko-
arajoza, a na ile z innymi radiologicznymi wyktadnikami
SVD, nie wiadomo.

Rokowanie

Leukoarajoza nasila sie wraz z wiekiem u znacznego
odsetka oséb, ale jej znaczenie jako czynnika ryzyka
zaburzen poznawczych nie jest w sposéb jednoznacz-
ny rozstrzygniete. W badaniu austriackim (Austrian
Stroke Prevention Study), przeprowadzonym u 273 cho-
rych ok. 60. r.z. wykazano, ze w czasie 3-letniej obser-
wagji zmiany o charakterze leukoarajozy wyraznie nasi-
laja sie u ok. 20% os6b, ale nie powoduje to pogorszenia
sprawnosci poznawczej w testach psychometrycznych.

Z kolei w czasie 5-letniej obserwacji uczestnikéw ba-
dania CHS przeprowadzonego na materiale 5888 0s6b
powyzej 65. r.z. leukoarajoza nasilita sie u 28% oséb, ale
u wiekszosci uczestnikéw (85%) w niewielkim stopniu.
Autorzy tego badania udokumentowali, ze réwnolegle
z nasilaniem sie¢ zmian o typie leukoarajozy pogarszaja
sie funkcje poznawcze. Czynnikami ryzyka nasilania sie
leukoarajozy byto palenie papieroséw i obecno$é¢ udaru
W neuroobrazowaniu na poczatku obserwacji (Longstreth
i wsp., 2005). Interesujace sa wyniki badan wskazuja-
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cych na korelacje choroby matych naczyn z zaburzeniami
funkcji wykonawczych, pamieci i szybkosci przetwarza-
nia informacji, co $wiadczy o dysfukcji korowej w tych
przypadkach (Prins i wsp., 2005).

Leukoarajoza zwigksza ryzyko udaru moézgu i zawatu
serca, a u chorych z udarem — ryzyko nawrotu choroby.
Leukoarajoza zwieksza tez ryzyko krwawienia u oséb
leczonych lekami przeciwzakrzepowymi lub fibrynoli-
tycznymi. Na przyklad w badaniu SPIRIT jej obecno$é
az 7-krotnie zwiekszata ryzyko krwawienia (The Stroke
Prevention in Reversible Ischemia Trial [SPIRIT] Study
Group, 1997). Jej obecno$¢ w neuroobrazowaniu jest
niezaleznym czynnikiem ryzyka ukrwotocznienia udaru
niedokrwiennego po podaniu rtPA (Neumann-Haefelin
i wsp., 2006).

Leczenie

Nie ma leczenia przyczynowego leukoarajozy. Najwiek-
sze znaczenie ma profilaktyka, czyli leczenie naczynio-
wych czynnikéw ryzyka.

Lakuny

Definicja

Lakuny sa to ogniska zawalowe o maksymalnej $rednicy
do 15 mm (Lastilla, 2006), widoczne w badaniach neu-
roobrazowych i patologicznych, zlokalizowane w struk-
turach podkorowych lub istocie bialej okotokomorowe;j.
Najczesciej zlokalizowane sa w jadrach podstawy, szcze-
gblnie w skorupie i we wzgérzu, w torebce wewnetrznej
i w moscie. Wedlug badania Rotterdam Scan Study, laku-
ny w tej lokalizacji wystepuja az w 80%. Lakuny moga
wystepowaé jako zmiany pojedyncze lub mnogie. Jesli
lakuna nie wigze sie z wystapieniem naglych objawéw
ogniskowego lub uogdlnionego deficytu neurologiczne-
go, to taka zmiane okresla sie jako zawal niemy (ang.
silent brain infarction) (Caplan, 1994). Lakuny moga tez
by¢ objawowe. W takich przypadkach, jesli sa odpowie-
dzialne za nagle objawy neurologiczne ogniskowe lub
uogolnione, to mamy do czynienia z udarem lakunar-
nym. Niektérych chorych charakteryzuje stopniowo na-
rastajacy deficyt neurologiczny, np. w postaci zaburzen
poznawczych, objaw6éw uszkodzenia uktadu pozapirami-
dowego, zaburzen chodu itd. (naczyniowa encefalopatia
podkorowa), ktéry w konsekwencji moze prowadzi¢ do
naczyniowego otepienia podkorowego.

W 1984 r. Poirier i Derouesne wprowadzili neuropa-
tologiczny podziat lakun na trzy typy:

e typ I: nieregularne jamy zawierajace zwyrodniate
komorki mézgowe i makrofagi wypetnione lipidami oraz
naczynia otoczone warstwa gleju (zmiany podobne do
stwierdzanych w udarach korowych); zmiany tego typu
odpowiadajg starym, drobnym zawatom;

e typ II: charakteryzuje sie dodatkowo obecnoscig
licznych makrofagéw obtadowanych hemosyderyna;
uwaza sie, ze reprezentuje on zmiany bedace skutkiem
krwotokow;

e typ III: stanowia poszerzenia przestrzeni okolo-
naczyniowych (przestrzenie Robina-Virchowa); zwykle
maja regularny ksztalt i sa otoczone warstwa $rédbtonka
oraz zawieraja fragment prawidlowego naczynia.

Opisano kilka rodzajéw lakun typu III. Ich obecno$¢
nie jest wigzana ze szczegdlng patologia moézgu. Niedaw-
no opisano lakuny typu Ib, inaczej nazywane niekomplet-
nym udarem lakunarnym, w ktérych obrebie stwierdzono
martwice komérek nerwowych przy stosunkowo dobrze
zachowanych komoérkach glejowych i ktére powstaja na
skutek czesciowego lub krétko trwajacego (np. w wyniku
obrzeku) zamkniecia naczynia (Lammie, 2000).

Epidemiologia

Zawaly nieme w populacji ludzi starszych, po 60. r.z.,
stwierdza sie stosunkowo czesto. W badaniu Rotterdam
Scan Study w populacji ludzi zdrowych w wieku od 60
do 90 lat ich czesto$¢ oszacowano na 20% (Vermeer
i wsp. 2002a), a w badaniu Cardiovascular Heart Study
na 28% (Price i wsp., 1997). Ich odsetek zwieksza sie
wraz z wiekiem. Przynajmniej jedna lakune stwierdza sie
u 8% oséb w wieku 60-64 lata. U os6b w przedziale wie-
kowym 85-90 lat odsetek ten wynosi az 35% (Vermeer
i wsp., 2002a). W ok. 66% przypadkach lakuny s3 poje-
dyncze (Longstreth i wsp., 1998).

U oséb z objawami choréb naczyniowych, uczestni-
czacych w badaniu SMART (ang. Second Manifestation of
Arterial Disease), o $redniej wieku 58 lat, czesto$é wyste-
powania zawaléw niemych wynosita 17%. W populacji
0golnej taka sama czestos¢ zawatéw niemych wystepuje
u oséb nawet 10 lat starszych (Giele i wsp., 2004).

Niektorzy obserwujg réznice czestosci wystepowania
udaréw niemych miedzy kobietami i mezczyznami. Na
przyktad w badaniu Rotterdam Scan Study wykazano, ze
udary nieme wystepuja czesciej u kobiet i to w kazdym
przedziale wieku; odsetek ten wynosit 23%, u mezczyzn
za$ 17%.



Czynniki ryzyka

Znaczenie naczyniowych czynnikéw ryzyka u oséb z roz-
poznaniem zawaléw niemych byto badane w kilku du-
zych prospektywnych badaniach populacyjnych (Verme-
er i wsp., 2002a; Longstreth i wsp., 1998).

Na przyktad w badaniu Rotterdam Scan Study istotny-
mi czynnikami ryzyka niemego zawatu okazaty sie pteé¢
zenska (OR = 1,04, 95% CI: 1,00-1,8) i nadci$nienie tet-
nicze (OR = 2,4, 95% CI: 1,7-3,3). W tym samym bada-
niu udokumentowano, ze cukrzyca i palenie papieros6w
nie mialy zwigzku z ryzykiem niemego zawalu (Vermeer
i wsp., 2002a), a w badaniu Cardiovascular Health Study
czynnikami ryzyka zawaléw niemych okazaly sie: ci$nie-
nie skurczowe, zwiekszone stezenie kreatyniy, palenie
papieroséw, zwezenie tetnicy szyjnej powyzej 50%, pteé
meska i cukrzyca (Longstreth i wsp., 1998).

Wsréd niezaleznych czynnikow ryzyka niemych za-
waléw wymienia sie takze leukoarajoze w neuroobra-
zowaniu (Longstreth i wsp., 2002), zwiekszone steze-
nie homocysteiny (Matsui i wsp., 2001; Vermeer i wsp.,
2002b; Kim i wsp., 2003) genotyp TT genu MTHFR (Ko-
hara i wsp., 2003), zwiekszone stezenie CRP w surowicy
(van Dijk i wsp., 2005) niski BMI (Kotani i wsp., 2004)
i zesp6t metaboliczny (Kwon i wsp., 2006).

Obraz radiologiczny

Badanie rezonansu magnetycznego w czasie T2 wykazu-
je zmiany hiperintensywne o wielkosci od 3 mm do 10
mm, w czasie T1 i w badaniu technika FLAIR ujawnia
korespondujace zmiany hipointensywne. Badanie techni-
ka PD (ang. Proton Density) pozwala odrézni¢ lakune od
poszerzenia przestrzeni okotonaczyniowe;j.

Obraz kliniczny

Zawaly nieme nie daja z definicji objaw6éw udaru
mozgu, ale moga by¢ odpowiedzialne za rézne subtel-
ne deficyty neurologiczne, np. zaburzenia poznawcze,
objawy parkinsonizmu, zaburzenia chodu itd. Taki ze-
spét objawéw neurologicznych, wystepujacy u 0séb
z obecnoscig licznych lakun i/lub leukoarajozy nazywa
sie maczyniowa encefalopatia podkorowa. Rzadko,
jak dotad, kliniczne znaczenie choroby matych naczyn
byto badane w aspekcie réznych subtelnych deficytow
neurologicznych. Przykladem takiej analizy jest badanie
Cardiovascular Health Study, ktére wykazalo, ze objawy
neurologiczne, w postaci niewielkich zaburzeti poznaw-
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czych i niewielkiej niesprawnosci koniczyn, wystepowa-
Iy u 11% os6b z obecnoscig lakun w neuroobrazowaniu
(Longstreth i wsp., 1998).

Z czasem niektorzy pacjenci z obecno$cia niemych
zawaltow i leukoarajozy spelniajg kryteria niedokrwien-
nego otepienia podkorowego (ang. subcortical vascular
isachemic dementia).

Niedokrwienne otepienie podkorowe jest zespotem
stopniowo postepujacych zaburzeth poznawczych i ogni-
skowych objawéw neurologicznych, ktére sa wynikiem
choroby matych naczyn mézgowych, manifestujacej sie
w obrazowaniu obecnoscig lakun i/lub leukoarajozy.
Czestos¢ wystepowania podkorowego otepienia naczy-
niowego szacuje sie od 36-57% otepieth naczyniopochod-
nych. U oséb z podkorowym otepieniem naczyniowym
wystepuja zaburzenia w zakresie funkcji wykonawczych
i zaburzenia pamieci, ktére wyraznie Zle wplywajg na
funkcjonowanie. Dodatkowo osoby te maja objawy SVD
w neuroobrazowaniu (lakuny, leukoarajoza) i objawy
neurologiczne, ktére wynikaja z uszkodzenia struktur
podkorowych, takie jak niedowtad potowiczy, niedowtad
mies$ni twarzy, objaw Babinskiego, zaburzenia czucia,
dyzartia, zaburzenia chodu, objawy pozapiramidowe.
Objawy takie, jak zaburzenia koordynacji ruchowej,
zaburzenia chodu (ch6d matymi krokami, chéd aprak-
tyczno-ataktyczny), upadki i zaburzenia réwnowagi, za-
burzenia w oddawaniu moczu (potrzeba szybkiego od-
dawania moczu), dyzartria, dysfagia, objawy pozapira-
midowe, zaburzenia behawioralne (depresja, zaburzenia
osobowosci, zespdt rzekomoopuszkowy, spowolnienie),
wzmacniaja rozpoznanie podkorowego otepienia naczy-
niowego. Objawy takie, jak wczesne i szybko postepuja-
ce zaburzenia pamieci i innych funkcji korowych (afazja
transkortykalna czuciowa, apraksja i agnozja), bez wi-
docznych w neuroobrazowaniu zmian odpowiedzialnych
za ich obecno$¢, znacznie zmniejszaja prawdopodobien-
stwo rozpoznania niedokrwiennego otepienia podkoro-
wego (Roman i wsp., 2002). Niedokrwienne otepienie
podkorowe zawiera w sobie patologie ,stanu lakunar-
nego” (fr. etat lacunaire) i obraz kliniczny choroby Bin-
swangera (Roman i wsp., 2002).

Obecnie nie ma leczenia przyczynowego tego schorze-
nia. Wskazane jest przestrzeganie zasad prewencji wtér-
nej, tzn. zaprzestanie palenia papieroséw, normalizacja
ci$nienia tetniczego, leczenie cukrzycy, stosowanie lekow
przeciwplytkowych i prawidiowe nawodnienie. Jak do-
tad, poza normalizacja ci$nienia tetniczego i leczeniem
cukrzycy, zadne z zalecen nie spelnia warunkéw medy-
cyny opartej na faktach.



354 Agnieszka Stowik, Andrzej Szczudlik

Rokowanie

Obecno$¢ przynajmniej jednego zawatu niemego zwiek-
sza ryzyko udaru w obserwacji 4-letniej az od 2 do 10
razy (Bernick i wsp., 2001; Kario i wsp., 2001; Kobayashi
i wsp., 1997). Czynnikami ryzyka udaru niedokrwienne-
go u oso6b, ktére miaty stwierdzony wezesniej zawat nie-
my, jest nadci$nienie tetnicze, pogrubienie $ciany tetnicy
szyjnej wewnetrznej i migotanie przedsionkéw (Bernick
iwsp., 2001).

Wyniki badania Cardiovascular Heart Study wykaza-
1y, ze odsetek nowych ognisk niedokrwiennych w czasie
4-letniej obserwacji oséb z prawidlowym wyjsciowym
obrazem MRI wynosi 17,7% i wiekszo$¢ z nich jest zawa-
fami niemymi (ok. 90%). Obecno$¢ tych zawatéw byta
zwiazana z wyraznie gorszymi wynikami testow psycho-
metrycznych (Longstreth i wsp., 2002).

Obecnos$¢ przynajmniej dwoch zawatéw niemych
w obrazie MRI prawie 2-krotnie zwieksza ryzyko uda-
ru w 4-letniej obserwacji (Bernick i wsp., 2001). Ryzy-
ko otepienia u oséb z niemym zawatem w czasie ponad
3-letniej obserwacji zwieksza sie¢ 2-krotnie. Osoby z za-
walem niemym w okolicy wzgérzowej charakteryzuja
sie zaburzeniami pamieci, a osoby z zawatem niemym
w innych okolicach zaburzeniami sprawnosci psychoru-
chowej (Vermer i wsp., 2003).

Leczenie

Nie ma leczenia objawowego niemych zawatéw. Obecnie
najwazniejszym czynnikiem jest prewencja, polegajgca
na leczeniu czynnikéw ryzyka (Blass, Ratan, 2003).

Mikrokrwotoki

Definicja

Badania neuropatologiczne pozwalaty na detekcje mikro-
krwotokéw juz w latach sze$édziesiatych ubiegtego stu-
lecia. Wprowadzona niedawno technika echo-gradient
w sekwencjach T2 MRI, ktéra pozwala na detekcje zwigz-
kéw zawierajacych zelazo (hemosyderyny), umozliwia
rzeczywiste okre$lenie rozpowszechnienia mikrokrwo-
tokéw i ocene ich znaczenia prognostycznego (Koenne-
cke, 2006). Mikrokrwotoki w obrazach echo-gradient T2
MRI sg to hipointensywne obszary o $rednicy 2-5 mm.
W badaniach neuropatologicznych te hiperintensywne
obszary stanowia ogniska makrofagéw zawierajacych

hemosyderyne. Sg one zwykle zlokalizowane przy naczy-
niach, w ktérych stwierdza sie lipofibrohialinoze i nieco
rzadziej amyloidoze. Zmiany hipointensywne w obrazach
echo-gradient T2 zlokalizowane w rowkach mézgowych
nie sg uwazane za mikrokrwotoki. Uwaza sie, ze mikro-
krwotoki sa wynikiem zwigkszonej przepuszczalnosci
matych naczyn, tak jak to si¢ dzieje w przypadku innych
patologii bedacych skutkiem mikroangiopatii.

Epidemiologia

W populacji ludzi starszych bez objawéw uszkodzenia
uktadu nerwowego i bez wywiadu w kierunku choréb
neuropsychiatrycznych czesto$¢ wystepowania mikro-
krwotokow szacuje sie na kilka procent. Najczesciej sg
zlokalizowane w jadrach podstawy i we wzgo6rzu. Znacz-
nie czesciej mikrokrwotoki towarzysza krwotokom sa-
moistnym (17-80% przypadkéw), zaréwno o lokalizacji
glebokiej jak i korowej, udarom niedokrwiennym (25%
przypadkéw), w tym najcze$ciej udarom lakunarnym
(nawet do 62%). U chorych z mnogimi lakunami i nad-
ci$nieniem sg obecne az w 71%. Stwierdzono, ze liczba
mikrokrwotokéw koreluje z nasileniem SVD, tzn. z ciez-
ko$cig leukoarajozy i liczbg lakun (Koennecke, 2006).
Czynnikami ryzyka mikrokrwotokow jest starszy
wiek, rasa azjatycka, leukoarajoza i angiopatia amyloi-
dowa. Nie ma zgodnosci co do znaczenia nadci$nienia
tetniczego czy przerostu lewej komory jako czynnikéw
ryzyka tych zmian. Udokumentowano, ze genotyp z al-
lelem €2 lub €4 genu APOE jest czynnikiem ryzyka mi-
krokrwotokéw ptatowych, natomiast nie ma wptywu na
ryzyko mikrokrwotokéw glebokich (Kim i wsp., 2005).
Sugeruje to odmienno$¢ patofizjologiczng mikrokrwoto-
kéw zlokalizowanych w réznych strukturach mézgu.

Obraz radiologiczny

Mikrokrwotoki w obrazach echo-gradient T2* MRI sg to
hipointensywne obszary w o $rednicy 2-5 mm. Nie sg wi-
doczne w CT ani w badaniach innymi technikami neuro-
obrazowymi (Koennecke, 2006).

Obraz kliniczny

Mikrokrwotoki uwazane sg ogélnie za zmiany klinicznie
nieme, cho¢ ostatnio pojawity sie doniesienia, ze powo-
duja zaburzenia poznawcze. Mikrokrwotoki nalezy r6zni-
cowacé z naczyniakami jamistymi. W przeciwienistwie do



mikrokrwotokéw naczyniaki jamiste sg widoczne w kla-
sycznych obrazach T2-zaleznych (Koennecke, 2006).

Rokowanie

Mikrokrwotoki towarzyszace udarom, zaréwno krwo-
tocznym, jak i niedokrwiennym, zwiekszaja ryzyko na-
wrotu udaru, tak niedokrwiennego, jak i krwotoczne-
go. Mikrokrwotoki koreluja z nasileniem leukoarajozy,
z liczbg udaréw lakunarnych i krwotokéw (Kato i wsp.,
2002). Zwiekszaja takze ryzyko powiktan krwotocznych
po aspirynie i lekach przeciwzakrzepowych.

Leczenie

Obecnie nie ma leczenia objawowego mikrokrwotokdéw.

Udar lakunarny

Definicja

Pojecie udaru lakunarnego zostalo wprowadzone w la-
tach piecédziesiatych XX w. i odnosi sie do zawaléw nie-
dokrwiennych o niewielkich rozmiarach ($rednica 2-20
mm), zlokalizowanych w skorupie, jadrze ogoniastym,
wzgbrzu, moscie, torebce wewnetrznej i istocie biatej
(kolejno$¢ malejgca), ktore sg skutkiem zamkniecia drob-
nych naczyn przeszywajacych, tzn. gatezi soczewkowo-
-prazkowiowych odchodzacych od tetnicy moézgu przed-
niej i $rodkowej, galezi wzgdrzowo-przeszywajacych
odchodzacych od tetnicy mézgu tylnej i galezi parame-
dialnych odchodzacych od tetnicy podstawnej (Donnan
iwsp., 2002). Udary lakunarne charakteryzuje specyficz-
ny obraz kliniczny. Badania wskazuja, ze w 85-90% przy-
padkéw udary lakunarne sg spowodowane lipohialinozg
matych tetnic lub miazdzycg. W pozostatych przypad-
kach (10-15%) udary lakunarne sa spowodowane zato-
rem z duzych naczyn lub z serca (Arboix, Marti-Vilalta,
2004). Udokumentowano, Ze tozstronne zwezenie tetnic
szyjnych wystepuje u 5-19% chorych z rozpoznaniem
udaru lakunarnego, a migotanie przedsionkéw u ok. 5%
chorych z tej grupy (Benavente i wsp., 2005). Bardzo
rzadko przyczyng udaru lakunarnego moga by¢ choroby
hematologiczne (samoistna maloplytkowo$¢), pierwot-
ny zespdt antyfosfolipidowy, angiopatia amyloidowa,
zapalenia naczyn (w przebiegu tocznia rumieniowatego
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trzewnego i guzkowego zapalenia tetnic) czy zakazenie
przebiegajace z zapaleniem naczyn (neuroborelioza,
AIDS) (Ringelstein, Nabavi, 2005).

Udary w przebiegu SVD, wg kryteriow TOAST, sta-
nowig specyficzng podgrupe udaréw lakunarnych, ktd-
ra w przeciwienstwie do klasycznego rozumienia udaru
lakunarnego (bez rozwazania jego przyczyny) wyklucza
obecno$¢ potencjalnego zrédta zatorowosci pochodzenia
sercowego czy z duzych naczyn mézgowych oraz rzad-
kich przyczyn mikroangiopatii (Adams i wsp., 1993).

Mechanizm powstawania udaru lakunarnego nie jest
doktadnie poznany. Sa dwie koncepcje na ten temat.
Pierwsza zaklada, ze udar lakunarny jest wynikiem braku
przeptywu krwi przez mate naczynie z powodu zatoru,
zamkniecia jego $wiatla przez lipohialinoze lub na skutek
hipoperfuzji, a druga, ze udar lakunarny jest wynikiem
uposledzonej przepuszczalnosci $cian naczynh przeszywa-
jacych (Wardlaw i wsp., 2003). Zaburzenie przepuszczal-
nosci zapoczatkowuje uszkodzenie s$rédbtonka naczyn
przez nadci$nienie tetnicze i cukrzyce. W konsekwencji
$ciana naczynia zwieksza przepuszczalno$é¢ dla réznych
sktadnikow krwi, dochodzi do jej obrzeku i uszkodzenia.
W dalszym etapie sktadniki krwi przechodza poza na-
czynie. Prowadzi to do obrzeku przestrzeni pozanaczy-
niowej i uszkodzenia znajdujacych sie tu komoérek. Za ta
ostatnig koncepcja przemawiaja wyniki badan ekspery-
mentalnych wskazujacych na wzrost poziomu markeréw
aktywacji komorek srédbtonka u chorych z udarem laku-
narnym, badania MRI z podaniem kontrastu u oséb z leu-
koarajoza, ktére udokumentowaty jego ,,przeciek” poza
drobne naczynia w obszarze leukoarajozy, oraz badania
autopsyjne, ktore wykazaly obecnos¢ biatek osocza poza
naczyniami w obszarze leukoarajozy (Wardlaw i wsp.,
2003). Poparciem dla tej koncepcji jest tez bardzo czeste,
bo az w 65% udaréw lakunarnych, stopniowe narastanie
objawéw neurologicznych, ktére jest stwierdzane tylko
w 24% udaréw o innej etiologii (Steinke, Ley, 2002).

Nie ma jednoznacznych opinii, w jaki sposéb prze-
wlekty proces ,,przecieku” réznych sktadnikéw krwi poza
naczynie prowadzi do ,ostrego” wystapienia objawéw
udaru.

Jedna z koncepcji zaklada, ze wystapienie objawéw
klinicznych wiaze sie z przekroczeniem przez gromadza-
ce sie poza naczyniem biatka osocza ,,punktu krytyczne-
g0”, powyzej ktérego zachodzi blokada transmisji mie-
dzykomorkowej. Wedlug innej stopniowe gromadzenie
sie ptynu poza naczyniem prowadzi do krytycznego zwe-
Zenia $wiatta naczynia i uposledzenia/braku przeptywu
przez naczynia (Wardlaw i wsp., 2003; Wardlaw, 2005).
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Udary lakunarne stanowia od 11 do 27% udaréw niedo-
krwiennych. Znacznie czesciej wspotistniejg z leukoara-
joza niz inne etiologie udaru. W badaniu Helsinki Aging
Memory Study odsetek przypadkéw wspolistnienia leu-
koarajozy z udarem lakunarnym w badaniu MRI wynosit
ok. 50%, a w udarach korowych ok. 20-30% (Mantyla
iwsp., 1999).

Wiek jest najwazniejszym czynnikiem ryzyka udaréw
lakunarnych. Po 55. r.z. czesto$¢ udaréw, takze lakunar-
nych, podwaja sie co 10 lat. Wiek zachorowania na udar
lakunarny wynosi od 55 do 75 lat. Wiekszo$¢ badan wska-
zuje, ze choroba wystepuje nieco czesciej u mezczyzn.

Nadcisnienie tetnicze jest najwazniejszym modyfi-
kowalnym czynnikiem ryzyka. Zwieksza wystepowanie
udaru lakunarnego od 5 do 9 razy. Fisher, na podstawie
wynikow swoich badan, ktére wykazaly nadci$nienie
tetnicze u 111 ze 114 przebadanych przez niego cho-
rych, forsowatl poglad, ze nadci$nienie jest czynnikiem
bezposrednio odpowiedzialnym za powstawanie udaréw
lakunarnych. Kolejne prace nie potwierdzity juz tak duzej
czestosci nadci$nienia w tej grupie chorych. Czesto$¢ wy-
stepowania nadci$nienia tetniczego u chorych z udarem
lakunarnym mie$ci sie w zakresie od 24-73% (Lastilla,
2006). Niedawno opublikowana metaanaliza badan oce-
niajgcych znaczenie nadci$nienia tetniczego w udarach
lakunarnych w poréwnaniu z pozostatymi rodzajami
udaru wykazata, ze w tej pierwszej grupie nadcié$nie-
nie tetnicze wystepuje nieco czesciej (OR = 1,22, 95%
CI: 1,20-1,25). Wynik ten nalezy jednak interpretowaé
ostroznie, ze wzgledu na réznorodno$¢ stosowanych de-
finicji udaréw lakunarnych w réznych badaniach, ktére
byly w tej metaanalizie brane pod uwage (Jackson, Sud-
low, 2005a).

Cukrzyca jest udokumentowanym czynnikiem ryzyka
udaru moézgu i zwieksza prawdopodobiefistwo jego wy-
stapienia 2-3-krotnie. Badania epidemiologiczne, prze-
prowadzone u chorych z udarem lakunarnym, wykazaty,
ze cukrzyca w tej grupie oséb wystepuje z czestoscig od
2 do 37% i zwigksza ryzyko tego rodzaju udaru mézgu
od 2 do 3,6 razy. Sa to obserwacje podobne do wynikéw
uzyskanych u chorych z innymi etiologami udaru méz-
gu (Lastilla, 2006). Metaanaliza dotychczasowych badan
wskazuje, podobnie jak w przypadku nadci$nienia tetni-
czego, ze cukrzyca wystepuje nieco czesciej w udarach
lakunarnych w poréwnaniu z pozostalymi rodzajami
udaru (RR = 1,25; 95% CI: 1,17-1,34). Takze w tym
przypadku, ze wzgledu na réznorodnos¢ zastosowanych
definicji udaréw lakunarnych, wyniki nalezy interpreto-
wa¢ z ostroznoscig (Benavente i wsp., 2005).

Osoby z udarem lakunarnym pala papierosy z po-
dobna czestoscia jak osoby bez udaréw lakunarnych.

Wedtug réznych badan odsetek palacych miesci sie w za-
kresie od 28-68%. Palenie papieroséw zwieksza ryzyko
udaru mézgu 1,9 razy (metaanaliza), bez wzgledu na
jego etiologie (Lastilla, 2006).

Choroba niedokrwienna serca wystepuje u 8 do
47% chorych z udarem lakunarnym. Wiekszo$¢ badan
wskazuje, ze jest to czynnik ryzyka udaru lakunarne-
go (zwieksza prawdopodobiefistwo zachorowania od
2,6-4,3 razy) (Lastilla, 2006). Sa tez badania, ktére nie
potwierdzity zwigzku choroby niedokrwiennej serca z ry-
zykiem udaru lakunarnego.

Przejsciowe niedokrwienie mézgu poprzedza udar
lakunarny w 7 do 34% przypadkéw i jest to znacznie
czesciej niz w grupie kontrolnej. Czesto$¢ wystepowania
przej$ciowego niedokrwienia mézgu u chorych z udarem
lakunarnym jest podobna jak u chorych z innymi rodza-
jami udaru (Lastilla, 2006).

Jak dotad nie udokumentowano znaczenia hipercho-
lesterolemii, naduzywania alkoholu, wysokiego poziomu
hematokrytu i stosowania doustnej antykoncepcji jako
czynnikéw ryzyka udaru lakunarnego.

Badania genetycznych czynnikéw ryzyka udaru laku-
narnego sugeruja odmienno$¢ genetycznych czynnikéw
ryzyka udaréw lakunarnych z towarzyszaca leukoarajoza
i izolowanych udaréw lakunarnych. Wykazano, ze ryzyko
udaréw lakunarnych z towarzyszaca leukoarajoza moze
by¢ powigzane z obecno$cia genotypu DD genu enzymu
konwertujacego angiotensyne (ACE), obecnoscia allelu T
polimorfizmu M/T w pozycji 235 genu angiotensynogenu
(AGT), obecnoscig allelu T polimorfizmu C/T w pozycji 677
genu reduktazy kwasu tetrahydrofolianowego (MTHFR).
Natomiast ryzyko izolowanego udaru lakunarnego jest po-
wiazane z obecnoscia genotypu CC w pozycji 176 genu in-
terleukiny-6 (IL-6) i allelu A polimorfizmu —455G/A genu
Bp fibrynogenu (Martiskainen i wsp., 2003).

Obraz kliniczny

Pacjenci z udarem lakunarnym maja zwykle objawy
jednego z pieciu zespotéw udarowych. Zespoly te nie
sg jednak specyficzne dla udaru lakunarnego. U 5-10%
chorych z matymi krwotokami w gtebokich strukturach
mozgu stwierdza sie objawy jednego z tych zespotow
(Benavente i wsp., 2005). Zespdt lakunarny moze by¢
takze wynikiem izolowanego zawatu w zakresie tetnicy
naczyniowkowej przedniej, zawatu korowego lub zawatu
réwnocze$nie obejmujacego kore i struktury podkorowe.

,Czysty” udar ruchowy (ang. Pure Motor Stroke,
PMS) jest najczestszym zespotem lakunarnym (50-66%).
Zespol ten charakteryzuje niedowltad lub porazenie
mies$ni twarzy i konczyn, bez towarzyszacych zaburzen
czuciowych, bez zaburzen pola widzenia i zaburzen



wyzszych czynno$ci nerwowych. W przypadku zawatu
lakunarnego zlokalizowanego w pniu mézgu niedowta-
dowi/porazeniu polowiczemu nie towarzysza zawroty
glowy, gtuchota, podwdjne widzenie, ataksja czy oczo-
plas. Ognisko zawatowe jest najczesciej zlokalizowane
w tylnej odnodze torebki wewnetrznej, rzadziej w ob-
szarze wienca promienistego, srodmézgowia lub rdzenia
przediuzonego. Bardzo rzadko osoby z ,,czystym” udarem
ruchowym majg niespecyficzne zaburzenia czucia w po-
staci zdretwienia, uczucia ociezatosci lub dyskretnej nie-
doczulicy. Poprawa neurologiczna wystepuje do$¢ szybko
i u znacznego odsetka pacjentéw. Rokowanie jest lepsze
niz u os6b, u ktérych podobny deficyt jest wynikiem uda-
ru korowego (Lastilla, 2006).

»Czysty” udar czuciowy (ang. Pure Sensory Stroke,
PSS) jest spowodowany obecnoscig ogniska lakunarnego
w obrebie jadra bocznego wzgdrza, drég korowo-wzgo-
rzowych oraz drég czuciowych w obrebie pnia mézgu.
Klinicznie manifestuje sie niedoczulica lub przeczuli-
c3, wrazeniem pieczenia, kiucia. Zwykle kontakt skéry
z okularami, zegarkiem, prze$cieradtami nasila objawy
czuciowe, ktére mijaja po kilku sekundach od ustapienia
dziatania bodzca. Objawy moga by¢ zlokalizowane $ci-
$le w obrebie potowy ciata (uszkodzenie jadra bocznego
wzgoérza lub drég korowo-wzgdrzowych) lub wybidrezo,
np. tylko w obszarze twarzy, jezyka, dtoni czy stopy. Za-
burzenia czucia w zakresie wszystkich modalnosci zwykle
sg wynikiem obecno$ci duzej lakuny w obrebie bocznej
czesci wzgorza, zaburzenia czucia bardziej ograniczone
sa spowodowane zazwyczaj malymi lakunami na prze-
biegu drég czuciowych. Zaburzenia czucia zwykle uste-
puja w czasie kilku tygodni po zachorowaniu.

Zespot Déjerine’a-Roussy’ego, ktéry jest wynikiem
zawalu lakunarnego w obszarze jadra tylnego brzuszne-
go wzgorza, manifestuje sie charakterystycznymi i ma-
sywnymi zaburzeniami czucia w postaci niedoczulicy
potowiczej i czesto bolesnych parestezji oraz hiperpatii,
a takze ataksji polowiczej i niewielkiego niedowtadu po-
towiczego. Poczatek choroby zwykle jest ostry, ale cza-
sem przebiega ona z okresami zaostrzen i poprawy lub
stopniowo postepuje (Lastilla, 2006).

Niedowlad potowiczy z ataksja (ang. Ataxic Hemi-
paresis, AH) charakteryzuje ataksja i tozstronny niedo-
wtad. Czasem tym objawom towarzysza polowicze zabu-
rzenia czucia czy niedowlad potowiczy. Zespot ten wy-
stepuje stosunkowo rzadko (wg szacunkéw Stroke Data
Bank tylko u 2,8% chorych z udarem). Objawy sa wyni-
kiem uszkodzenia na przebiegu drég od jadra zebatego
przechodzacych dalej przez wzgorze do kory mozgu,
drég korowo-mostowo-mézdzkowych oraz drég czucia
prioprioceptywnego. Ogniska lakunarne sa zlokalizowa-
ne w tych przypadkach w obrebie nastepujacych struktur
anatomicznych: brzuszna cze$¢ mostu, tylna odnoga to-
rebki wewnetrznej, wieniec promienisty, wzgorze, jadro
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soczewkowate, mézdzek i kora czotowa. Bardzo czesto
u 0s6b z niedowladem polowiczym z ataksja stwierdza
sie wiele ognisk lakunarnych. Poprawa kliniczna trwa
zwykle od kilku tygodni do kilku miesiecy, czesciej wyco-
fuja sie objawy niedowtadu konczyn niz ataksja (Lastilla,
2006).

Dyzartria i niezgrabnos$é reki (ang. Dysarthria and
Clumsy Hand Syndrome, DCHS) wystepuja bardzo rzad-
ko. Klinicznie manifestujg sie wyrazng dyzartria, nie-
dowtadem miesni twarzy, tozstronnym wygdrowaniem
odruchéw z objawem Babinskiego i ataksja reki. Zwykle
osoby, ktére cierpig na ten zespét, nie maja duzych defi-
cytow ruchowych, mozna jedynie stwierdzi¢ uposledze-
nie w zakresie wykonywania precyzyjnych czynnosci, np.
pisania. Objawy wynikaja z obecnos$ci ogniska lakunarne-
go w obszarze podstawy mostu lub przedniego ramienia
torebki wewnetrznej. Rokowanie u 0séb z tym zespolem
jest zwykle bardzo dobre (Lastilla, 2006).

Udar czuciowo-ruchowy (ang. Sensorimotor Stroke,
SMS) jest wynikiem udaru lakunarnego bardzo rzadko.
Zwykle taki zespdt wystepuje w przebiegu udaru o innej
etiologii, krwotoku mézgowego czy guza mézgu (Lastil-
la, 2006).

Kryteria diagnostyczne udarow
lakunarnych

Kryteria TOAST

W 1993 r. Adams i wsp. opracowali schemat umozli-
wiajacy réznicowanie udaru niedokrwiennego na: udar
spowodowany SVD, chorobag duzych naczyn, zatorem po-
chodzenia sercowego, udar o niejasnej przyczynie i udar
spowodowany innymi rzadkimi przyczynami. Udar spo-
wodowany SVD rozpoznaje sie u chorych z klinicznymi
i radiologicznymi objawami udaru lakunarnego. Cha-
rakteryzuje sie on obecnoscia typowych objawéw lub
zespotéw neurologicznych, takich jak: polowicze zabu-
rzenia czucia, potowiczy niedowtad, niedowtad konczy-
ny dolnej i ataksja lub dyzartria oraz niezgrabno$¢ reki
itd. Rozpoznanie wyklucza obecno$é objawéw korowych.
W badaniach neuroobrazujacych (CT/MRI) konieczne
jest stwierdzenie matego (< 1,5 cm) ogniska o charak-
terystycznym obrazie, zlokalizowanego w strukturach
podkorowych lub w pniu mézgu. Rozpoznanie udaru
spowodowanego SVD wyklucza obecno$¢ potencjalnego
sercowego zrodla zatorowo$ci oraz zwezenie tetnic do-
moézgowych przekraczajace 50%.



358  Agnieszka Stowik, Andrzej Szczudlik

Kryteria OCSP (ang. Oxfordshire Community
Stroke Project Criteria)

Kryteria OCSP opublikowane w 1991 r. przez Bamforda
pozwalajg na podstawie badania neurologicznego na za-
kwalifikowanie chorych z udarem do jednej z czterech
grup: TACS (ang. Total Anterior Circulation Syndrome),
PACS (ang. Partial Anterior Circulation Syndrome), LACS
(ang. Lacunar Syndrome) i POCS (ang. Posterior Circula-
tion Syndrome). Chorych z LACS charakteruje klinicznie
czysty udar ruchowy, czysty udar czuciowy, udar czu-
ciowo-ruchowy lub ataksja z niedowtadem. Klasyfikacja
OCSP pozwala z duzym prawdopodobienstwem, juz na
poczatku choroby, oceni¢ rokowanie u chorych. Umoz-
liwia tez z duza czutoscig oszacowaé przyczyne udaru,
szczegblnie u chorych z LACS. Udokumentowano, ze
osoby z LACS najczesciej maja udar spowodowany cho-
robg matych naczyn. Nalezy mie¢ tez na uwadze, ze
LACS w 5-10% jest obrazem klinicznym krwotoku $réd-
mozgowego czy udaru o lokalizacji korowej (Bamford
iwsp., 1991).

Obraz radiologiczny

CT, wg danych Stroke Data Bank, pozwala na obrazo-
wanie zaledwie 39% udaréw lakunarnych. Wynika to
przede wszystkim ze stosunkowo matlej czulo$ci apara-
téw CT w wykrywaniu zmian o wielko$ci ponizej 2 mm
i z ich lokalizacji w obszarach, ktérych obrazowanie jest
obarczone wysokim ryzykiem artefaktéw (wzgorze i piefi
mozgu) (Lastilla, 2006). Najwieksze ogniska zawatowe
widaé u pacjentéw z zespolem czysto ruchowym lub czu-
ciowo-ruchowym.

Badanie MRI z kontrastem umozliwia zobaczenie 67%
zawaléw lakunarnych (zmiany hiperintensywne w czasie
T2) po pierwszym tygodniu od zachorowania i 100% po
dwu tygodniach. Niestety, klasyczna metoda rezonansu
nie pozwala odrézni¢ ogniska ostrego i przewlektego.

Najbardziej czuta metoda rozpoznania udaru laku-
narnego jest dyfuzyjny rezonans magnetyczny (DWI).
Ostry udar lakunarny charakteryzuje obnizony rzeczywi-
sty wspdtczynnik dyfuzji, podostry — obnizony lub pra-
widlowy, a przewlekly — prawidlowy lub podwyzszony.
Badanie DWI pozwala odrézni¢ udary lakunarne ostre
i przewlekle. Czulo$¢ DWI w wykrywaniu ostrych uda-
réow lakunarnych wynosi 94,9%, a swoisto$¢ 94,1% (Ar-
boix, Marti-Vilalta, 2004; Lastilla, 2006).

Badania diagnostyczne

Badania angio-MRI u chorych z obecno$ciag udaru laku-
narnego uwidoczniajg chorobe duzych naczyn u 21% ba-
danych, ale tylko w 10% przypadkéw jest ona zlokalizo-
wana w naczyniu, w ktérego zakresie jest udar (Arboix,
Marti-Vilalta, 2004).

Przezczaszkowe badanie ultrasonograficzne moze
by¢ przydatne do diagnozowania zwezenia tetnicy moz-
gu srodkowej i podstawnej, jako potencjalnych przyczyn
udaru lakunarnego. Je$li zwezenie znajduje sie przy
odejsciu gatezi soczewkowo-prazkowiowych lub parame-
dialnych, to mozna przypuszcza¢ z duzym prawdopodo-
bienstwem, ze udar lakunarny powstal w mechanizmie
zaburzonej hemodynamiki (Arboix, Marti-Vilalta, 2004).

Echokardiografia przezprzelykowa pozwala na
stwierdzenie blaszek miazdzycowych tuku aorty o $red-
nicy > 5 mm az u 20% chorych z udarem lakunarnym
(w grupie kontrolnej dobranej wiekowo taka patologia
jest stwierdzano tylko w 4% przypadkéw). Udokumen-
towano, ze nawroty udaréw lakunarnych zdarzajg sie
najczesciej u osob, u ktdérych zrddito zatorowosci pocho-
dzenia sercowego udokumentowano badaniem echokar-
diografii przezprzetykowej (Arboix, Marti-Vilalta, 2004).

Rokowanie

Rokowanie u chorych z udarem lakunarnym jest lepsze
niz u oséb z inna etiologia udaru. Szczegdlnie jest tak
u os6b miodszych, ponizej 50. r.z. Zwykle osoby, ktdére
maja objawy ,,czystego” zespotu czuciowego lub rucho-
wego, maja znacznie lepsza prognoze niz osoby z zespo-
fem czuciowo-ruchowym. U chorych z udarem lakunar-
nym 30-dniowa $miertelno$¢ szacuje sie od 0-2% (La-
stilla, 2006). Ryzyko zgonu zwieksza hiperglikemia przy
zachorowaniu, wysokie warto$ci ci$nienia tetniczego,
TIA lub udar przed zachorowaniem, cukrzyca i choroba
niedokrwienna serca (Lastilla, 2006).

Smiertelno$¢ w czasie miesigca od zachorowania
u chorych z udarem lakunarnym wynosi 0-2%, a roczna
ok. 20% (Jackson, Sudlow, 2005b).

Ryzyko nawrotu udaru po udarze lakunarnym wynosi
od 0-4% w czasie pierwszego miesigca po zachorowaniu
i od 5-8% do roku po zachorowaniu (Jakson, Sudlow,
2005b). W ok. 50% przypadkéw kolejny udar tez jest
udarem lakunarnym (Benavente i wsp., 2005). W od-
niesieniu do innych rodzajéw udaréw odsetek udaréw
lakunarnych wsréd udaréw nawrotowych jest znacznie
nizszy i wynosi 15% (Norrving, 2003).

Udar lakunarny, tak jak inne rodzaje udaru, moze
by¢ powodem zaburzen poznawczych, otepienia pouda-
rowego i depresji poudarowej. Zaburzenia poznawcze



3 miesiace po zachorowaniu na udar lakunarny wystepu-
ja u ok. potowy chorych (Mok i wsp., 2004). Co ciekawe,
zauwazono, ze osoby te moga mie¢ deficyty poznawcze
wynikajace z uszkodzenia o$rodkéw korowych. Udary
lakunarne s3 tez najczestsza przyczyng otepienia naczy-
niopochodnego. Ryzyko otepienia naczyniopochodnego
w czasie 3-letniej obserwacji chorych po udarze lakunar-
nym wynosi 11% (Benavente i wsp., 2005).

Stosunkowo czesto u chorych po udarze lakunarnym
wystepuje depresja. Stwierdzono ja u 25% chorych pot
roku po zachorowaniu (Lastilla, 2006).

Ostatnio coraz czesciej podkresla sie, ze wspdtistnie-
nie zawatéw niemych z udarem lakunarnym znacznie po-
garsza prognoze. Wykazano, ze taka koincydencja wigze
sie z wieksza czestoscia nadcis$nienia tetniczego i leuko-
arajozy w neuroobrazowaniu (Boiten i wsp., 1993) oraz
z wieksza $miertelnoscia, ryzykiem nawrotu udaru i jest
odpowiedzialna za wiekszy deficyt poznawczy (de Jong
iwsp., 2002).

Osoby z udarem lakunarnym, u ktérych stwierdza sie
wspdtistnienie leukoarajozy, majg zaburzenia poznaw-
cze szczeg6lnie w zakresie funkcji wykonawczych (Wen
iwsp., 2004).

Poréwnanie obrazu klinicznego i rokowania chorych
z udarami lakunarnymi wywotanymi SVD z chorymi
z udarami lakunarnymi spowodowanymi choroba du-
zych naczyn lub zatorem sercowopochodnym wykazato
gorszy stan kliniczny i gorsze rokowanie w tej drugiej
grupie chorych. Pacjentéw tych charakteryzowalo takze
czestsze wystepowanie nadci$nienia tetniczego, choroby
niedokrwiennej serca, weczesniejszego TIA i asymptoma-
tycznego zwezenia duzych tetnic mézgowych (Baum-
gartner i wsp., 2003).

Leczenie

Zasady leczenia ostrej fazy udaru w udarach lakunarnych
nie r6znig sie od obowigzujacych dla wszystkich udaréw
niedokrwiennych.

Jak dotad nie przeprowadzono badan, ktére ocenia-
tyby tylko leki przeciwzakrzepowe i antyagregacyjne
w prewengcji udaréw lakunarnych. Ale autorzy kilku badan
przeprowadzili analizy post hoc w tej grupie chorych. Na
przyktad w badaniu francuskim AICLA (fr. Accidents Ische-
miques Cerebraux Lies a U'Atherosclerose), w ktérym wsréd
604 chorych z udarem wyodrebniono 98 0séb z udarem
lakunarnym, stwierdzono, ze podawanie samej aspiryny
lub facznie z dipirydamolem zmniejsza w poréwnaniu
z placebo ryzyko nawrotu udaru lakunarnego w czasie
3 lat 0 69% (Bousser i wsp., 1983). W badaniu kanadyj-
skim CATS (Canadian-American Ticlopidine Study), w kté-
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rym poréwnywano skutecznos$¢ tiklopidyny z placebo
u 275 oséb z udarem lakunarnym, stwierdzono, ze lek ak-
tywny zmniejsza ryzyko udaru, zawatu serca lub $mierci
naczyniowej o 30%, a ryzyko udaru lub zgonu z powodu
udaru o 50% (Gent i wsp., 1989). W badaniu Cilostazol
Stroke Prevention Study udokumentowano, ze cilostazol,
inhibitor fosfodiesterazy III, w poréwnaniu z placebo
zmniejsza ryzyko nawrotu udaru o 43% w obserwacji
6-miesiecznej (Gotoh i wsp., 2000). W badaniu CAST
(Chinese Acute Stroke Trial), w ktérym uczestniczyto 6000
0séb z rozpoznaniem udaru lakunarnego, stwierdzono,
ze w czasie 30-dniowej obserwacji ryzyko nawrotu udaru
u 0séb leczonych aspiryna jest o 10% mniejsze w pordéw-
naniu z placebo (Chinese Acute Stroke Trial, 1997).

Badanie WASS (Warfarin-Aspirin Reccurent Stroke
Study), poréwnujace skuteczno$¢ warfaryny z aspiryna,
w ktérym uczestniczylo 1237 os6b z udarem lakunar-
nym, wykazato podobna skuteczno$é¢ obu lekéw w od-
niesieniu do ryzyka zgonu lub kolejnego udaru w czasie
2-letniej obserwacji. U os6b leczonych aspiryna to ryzyko
wynosito 8%, a warfaryna — 9% (Mohr i wsp., 2001).

Warte dyskusji sa rowniez wyniki badania MATCH
(ang. Management of Atherothrombosis with Clopidogrel
in High-risk patients with TIA or Stroke), w ktérym anali-
zowano skuteczno$¢ klopidogrelu w prewencji udaru, za-
walu serca i zgonu z powodu choroby naczyniowej u 0séb
z udarem mézgu lub TIA i wspoétistniejgcymi czynnikami
ryzyka. Ponad polowa chorych uczestniczacych w tym
badaniu (3148) miata udar lakunarny. Stwierdzono, ze
aspiryna podawana Iacznie z klopidogrelem lub sama
aspiryna daja podobne ryzyko powiktan naczyniowych,
przy czym oba leki podawane jednoczesnie daja wieksze
ryzyko powikian krwotocznych (Diener i wsp., 2004).
Nie zaleca sie¢ wiec dodawania aspiryny do klopidogrelu.

Podsumowujgc, dotychczasowe badania wskazuja,
ze, jak dotad, jedynymi skutecznymi lekami stosowany-
mi w prewencji wtérnej udaru lakunarnego sa leki an-
tyagregacyjne, tzn. aspiryna, tiklopidyna lub aspiryna
w potaczeniu z dipirydamolem. Nie ma wskazan do le-
czenia przeciwzakrzepowego w prewencji wtérnej udaru
w tej grupie chorych.
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