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Progresja objawów choroby Parkinsona a neurobiologia aksonów

CHOROBY UKŁADU POZAPIRAMIDOWEG0

Wie�dza�o etio�pa�to�ge�ne�zie�cho�ro�by�Par�kin�so�na�gwał�-
tow�nie�wzra�sta.�Od�kry�wa�nie�no�wych�mu�ta�cji�ge�no�-
wych� wy�ka�za�ło� moż�li�wość� od�dzia�ły�wa�nia� wie�lu

me�cha�ni�zmów�mo�le�ku�lar�nych�i przy�czy�ni�ło�się�do no�we�go
spoj�rze�nia�na�pa�to�ge�ne�zę�scho�rze�nia.�Na�dal�uwa�ża�się,�że
etio�lo�gia�cho�ro�by�jest�zło�żo�na,�a czyn�ni�ki�ge�ne�tycz�ne�i śro�do�-
wi�sko�we�wy�wie�ra�ją�wpływ�na�na�tu�ral�ny�prze�bieg�cho�ro�by.�

Pra�ce�w za�kre�sie�pa�to�lo�gii�przy�nio�sły�naj�wię�cej�in�te�re�su�-
ją�cych�wy�ni�ków.�Prze�ko�na�nia,�że�cho�ro�ba�Par�kin�so�na�zwią�-
za�na�jest�wy�łącz�nie�z uszko�dze�niem�isto�ty�czar�nej�oka�za�ły
się�wąt�pli�we,�wy�ka�za�no�bo�wiem,�że�pro�ces�cho�ro�bo�wy�mo�-
że� roz�po�czy�nać�się�w pniu�mó�zgu� i opusz�ce�wę�cho�wej,
a na�stęp�nie�obej�mu�je�isto�tę�czar�ną�i ko�rę�mó�zgo�wą.�Kon�-
cep�cja�Bra�aka�i wsp.1 zmie�ni�ła�spo�sób�my�śle�nia�o cho�ro�bie
Par�kin�so�na�i po�wią�za�ła�zmia�ny�kli�nicz�ne�(sze�ro�ka�ga�ma�ob�-
ja�wów�kli�nicz�nych:�za�bu�rze�nia�ru�cho�we�oraz�po�za�ru�cho�we
[au�to�no�micz�ne,�psy�chia�trycz�ne�i wę�cho�we])�ze�zmia�na�mi
pa�to�lo�gicz�ny�mi.�Jed�nak�etio�lo�gia�cho�ro�by,�a na�wet�ko�lej�-
ność�zmian�mo�le�ku�lar�nych�nie�zo�sta�ła�jesz�cze�usta�lo�na.2,3

Ko�men�to�wa�ny� ar�ty�kuł� to� ko�lej�ny� etap� w po�zna�niu�
neu�ro�bio�lo�gii�cho�ro�by�Par�kin�so�na.�Au�to�rzy�(po�dob�nie�jak
Ho�ryn�kie�wicz)�re�pre�zen�tu�ją�po�gląd,�że�zwy�rod�nie�nie�ak�so�-
nów,�a nie�cia�ła�ko�mór�ki�jest�pier�wot�nym�wy�znacz�ni�kiem
po�stę�pu�cho�ro�by.�Uwa�ża�ją,�że�przy�szłe�pró�by�te�ra�peu�tycz�-
ne�po�win�ny�obej�mo�wać�tak�że�zwy�rod�nie�nie�ak�so�nów.�Jest
to�szer�sze�spoj�rze�nie�ba�daw�cze�do�ty�czą�ce�le�cze�nia�cho�ro�-
by�Par�kin�so�na.�Czy�jest�one�uza�sad�nio�ne?

Au�to�rzy�przed�sta�wia�ją�pra�ce�do�ty�czą�ce�zmian�pa�to�lo�gicz�-
nych�w isto�cie�czar�nej�na�po�cząt�ku�cho�ro�by�Par�kin�so�na
oraz�oma�wia�ją�mo�le�ku�lar�ne�me�cha�ni�zmy�zwy�rod�nie�nia�cia�-
ła�ko�mór�ko�we�go�i ak�so�nu�(me�cha�nizm�mo�le�ku�lar�ny�zwy�-
rod�nie�nia�ak�so�nów� jest� in�ny�niż�pro�ces�pro�gra�mo�wa�nej
śmier�ci�ko�mó�rek).�Uwa�ża�ją,�że�są�do�wo�dy�z ba�dań�neu�ro�-
bio�lo�gicz�nych�po�zwa�la�ją�cych�na�uzna�nie�ak�so�nów�lub�ich
za�koń�czeń�za�miej�sce�wcze�sne�go�uszko�dze�nia�w cho�ro�bie
Par�kin�so�na.�Ba�da�nia�nad�no�wy�mi�spo�so�ba�mi�te�ra�pii�cho�ro�-
by�Par�kin�so�na,�zwłasz�cza�mo�gą�cy�mi�mo�dy�fi�ko�wać�prze�bieg
cho�ro�by,�ma�ją�pod�sta�wo�we�zna�cze�nie.4 Wnio�ski�z pra�cy�ma�-
ją�wy�dźwięk�opty�mi�stycz�ny�– wska�zu�ją�na�moż�li�wo�ści�roz�-
wo�ju�no�wych�kie�run�ków�ba�dań�do�ty�czą�cych�le�cze�nia�te�go
cięż�kie�go�scho�rze�nia.

Po�zo�sta�je�jed�nak�cią�gle�nie�roz�wią�za�ny�pro�blem�do�ty�czą�-
cy�moż�li�wo�ści�jak�naj�wcze�śniej�sze�go�roz�po�zna�nia�cho�ro�by
Par�kin�so�na,�zwłasz�cza�w okre�sie�przed�obja�wo�wym.�„Prze�wi�-
dy�wa�nie�cho�ro�by�Par�kin�so�na�– dla�cze�go,�kie�dy�i jak?”�to�
ko�lej�ne�fra�pu�ją�ce�za�gad�nie�nie�ba�daw�cze.�Obec�nie�pro�wa�-
dzo�ne�są�ba�da�nia�po�ten�cjal�nych�mar�ke�rów,�któ�re�moż�na
wy�kry�wać�przed�wy�stą�pie�niem�kli�nicz�nych�ob�ja�wów�cho�-
ro�by.5
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Neurolodzy odgrywają istotną rolę w zapewnieniu skutecznej opieki nad pacjentami z gu-
zami mózgu. Ważnymi wyzwaniami terapeutycznymi w tej grupie chorych są profilaktyka
napadów padaczkowych, zwalczanie obrzęku wokół guza, zakrzepicy żylnej, działań nie-

pożądanych chemioterapii, leczenie męczliwości, zaburzeń poznawczych i depresji. Mimo duże-
go znaczenia tych kwestii nie poświęcano im jak dotąd w piśmiennictwie należytej uwagi.
W niniejszym artykule przeglądowym dokonano podsumowania zagadnień dotyczących opieki
medycznej nad chorymi z guzami mózgu.1

Napady padaczkowe

EPIDEMIOLOGIA I PATOFIZJOLOGIA
Częstość występowania napadów padaczkowych zależy od rodzaju guza i wynosi 30-70%.2,3

Glejaki o niskim stopniu złośliwości częściej manifestują się napadami padaczkowymi (60-85%)
niż pierwotne guzy o wysokim stopniu złośliwości (20-40%) lub przerzuty (15-20%).4-7 Guzy w ko-
rze mózgowej częściej powodują napady padaczkowe niż zmiany zlokalizowane podnamiotowo,
głęboko w istocie szarej lub w istocie białej.5 Kilka mechanizmów odpowiada za powstanie napa-
dów. Należą do nich brak równowagi pomiędzy ilością neuroprzekaźników aktywujących (głów-
nie kwasu glutaminowego) i hamujących,8,9 zmiany w tkance otaczającej guz i względne odcięcie
dopływu bodźców czuciowych (deaferentacja) do obszarów kory, które może przyczyniać się
do powstawania ognisk padaczkowych nawet w pewnej odległości od guza (epileptogeneza wtór-
na).7,9 Napady padaczkowe są główną przyczyną chorobowości związanej z guzami mózgu. Rzad-
ko dochodzi do stanów padaczkowych, bywają one często pierwszym objawem obecności guza
lub sygnałem progresji choroby nowotworowej. Stan padaczkowy wiąże się z dużą śmiertelnością
podobnie jak stany padaczkowe o innych przyczynach. Istotny wpływ na jego ciężkość mają wiek
pacjenta i rodzaj guza.10

PROFILAKTYKA NAPADÓW PADACZKOWYCH
Wybór leków przeciwpadaczkowych (antiepileptic drugs, AED) stosowanych w profilaktyce

napadów padaczkowych u chorych z guzami mózgu opiera się częściej na indywidualnym do-
świadczeniu lekarza niż na wynikach badań klinicznych. W metaanalizie pięciu randomizowanych
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badań z udziałem łącznie 403 pacjentów z glejakami, oponia-
kami i guzami przerzutowymi,11-15 nie stwierdzono korzyści
z profilaktycznego stosowania fenobarbitalu, fenytoiny lub
kwasu walproinowego w profilaktyce napadów padaczko-
wych u chorych bez wywiadu napadów padaczkowych, nieza-
leżnie od rodzaju guza.16 W metaanalizie randomizowanych
i kontrolowanych badań dotyczących profilaktyki przeciwna-
padowej u chorych po usunięciu guzów nadnamiotowych,
wykazano większą skuteczność fenytoiny w zapobieganiu
wczesnym napadom padaczkowym. Brakuje natomiast dowo-
dów na skuteczność długotrwałego leczenia fenytoiną lub
karbamazepiną w zapobieganiu późnym napadom padaczko-
wym w porównaniu z placebo lub niepodejmowaniem lecze-
nia.17 Podobne wyniki uzyskano w badaniach nad profilaktyką
napadów padaczkowych po zabiegach neurochirurgicznych
wykonywanych z innych przyczyn (np. malformacji naczynio-
wych, ropni mózgu).

Do znanych działań niepożądanych leczenia przeciwpa-
daczkowego należą zmiany skórne (łącznie z zespołem Ste-
vensa Johnsona), mielosupresja, ataksja, hepatotoksyczność,
osteomalacja, drżenie, zaburzenia poznawcze i interakcje le-
kowe. Częstość występowania i nasilenie tych działań niepo-
żądanych jest większe u pacjentów z guzami mózgu
w porównaniu do innych grup chorych.18,19 Ogólnie, 23,8%
pacjentów z guzami mózgu, przyjmujących AED doświadcza
działań niepożądanych, których nasilenie jest przyczyną
zmian lub przerwania farmakoterapii.18

Ponieważ brakuje jak dotąd dowodów uzasadniających
profilaktyczne stosowanie AED, Amerykańska Akademia Neu-
rologii nie zaleca ich rutynowego podawania pacjentom z no-
wo rozpoznanym guzem mózgu. Leki te stosowane w okresie
okołozabiegowym powinny być odstawione w pierwszym
tygodniu po operacji u chorych, u których nie wystąpiły na-
pady padaczkowe (wytyczne).18 Pomimo tych zaleceń, w jed-
nym z niedawno opublikowanych opracowań dotyczących
standardów praktyki klinicznej stwierdzono, że AED stosowa-
ne były u 89% pacjentów z glejakami, choć napady padaczko-
we wystąpiły tylko u 32% chorych.20

Długotrwałe leczenie przeciwpadaczkowe zalecane jest u cho-
rych z guzami mózgu, u których wystąpił napad padaczkowy
i u których ryzyko nawrotów napadów jest duże. Nawet jeśli nie
jest możliwa pełna kontrola napadów, leczenie AED pozwala
ograniczyć ich częstość i nasilenie. Wybór leku przeciwpadaczko-
wego wymaga uwzględnienia farmakoterapii już stosowanej
przez pacjenta. Niektóre z powszechnie stosowanych leków (fe-
nytoina, karbamazepina, oksykarbazepina, fenobarbital) induku-
ją enzymy kompleksu cytochromu P450 (CYP450), co może
prowadzić do zmniejszenia stężenia wielu leków przeciwnowo-
tworowych w osoczu. Kwas walproinowy jest inhibitorem
CYP450 i może wpływać na wzrost stężenia innych leków meta-
bolizowanych tą drogą w osoczu. Większość nowych preparatów
(lewetiracetam, gabapentyna, pregabalina, lamotrygina, topira-
mat, tiagabina i zonisamid) nie wpływa na cytochrom P450 i dla-
tego leki te coraz chętniej stosowane są u chorych z guzami
mózgu. Induktory enzymów wątrobowych (enzyme-inducing
AED, EIAED) wchodzą ponadto w interakcje z deksametazonem

stosowanym powszechnie w leczeniu obrzęku wokół guza. Dek-
sametazon, indukując cytochrom P450, przyczynia się do zmniej-
szenia stężenia wielu AED. Z drugiej strony stosowanie EIAED
może wiązać się z koniecznością zwiększenia dawek deksameta-
zonu w celu uzyskania tego samego efektu przeciwobrzękowe-
go.21-23

Ogólne zasady leczenia przeciwpadaczkowego mają zasto-
sowanie także u chorych z guzami mózgu. Pacjenci powinni
otrzymywać jeden lek w najmniejszej dawce zapewniającej
kontrolę napadów. W tabeli 1 przedstawiono listę najczęściej
stosowanych AED z ich dawkami, działaniami niepożądany-
mi i wskazaniami oficjalnie zaaprobowanymi przez FDA. Jeśli
pierwszy wprowadzony lek nie jest skuteczny w największej
tolerowanej dawce, pacjent powinien otrzymać inny lek, tak-
że w monoterapii. Politerapia powinna być ograniczona
do przypadków lekoopornych, bowiem częstość działań nie-
pożądanych jest ściśle związana z liczbą leków przeciwpadacz-
kowych przyjmowanych przez chorego. Mimo że FDA
zaaprobowała stosowanie niektórych leków wyłącznie w tera-
pii wspomagającej, preparaty niebędące EIAED są coraz
chętniej wykorzystywane w leczeniu podstawowym.24 Opu-
blikowano kilka badań porównujących skuteczność różnych
AED. Przy wyborze leku należy uwzględnić profil działań nie-
pożądanych, właściwości farmakokinetyczne, sposób poda-
wania i mechanizm działania.

Niektóre dodatkowe działania AED mogą być korzystne
dla pacjentów. Topiramat i zonisamid zmniejszają masę ciała,
topiramat może łagodzić migrenowe bóle głowy u niektórych
chorych. Lamotrygina i kwas walproinowy są stabilizatorami
nastroju.

INTERAKCJE LEKÓW PRZECIWPADACZKOWYCH
Z CYTOSTATYKAMI

Wiele chemioterapeutyków powszechnie stosowanych
u chorych z guzami mózgu (cisplatyna, karboplatyna, karmu-
styna, i metotreksat) wchodzi z interakcje z AED (na przykład
z fenytoiną), zmniejszając ich biodostępność.25-27 Przyczyną mo-
gą być zaburzenia wchłaniania AED, indukcja enzymu CYP450
i zaburzenia wiązania się leków z białkami. Z drugiej strony, EIA-
ED mogą przyspieszać metabolizm wielu chemioterapeutyków,
takich jak tiotepa, taksany i irynotekan,28-30 oraz nowszych far-
maceutyków, takich jak imatinib, gefitinib, temsirolimus, erloti-
nib i tipifarnib.31-34 Glikokortykosteroidy, np. deksametazon
także indukują cytochrom P450,35 dlatego stężenie fenytoiny
powinno być monitorowane, gdy jest ona podawana z deksa-
metazonem, czasami konieczna jest bowiem korekta dawki.

Brakuje danych na temat interakcji temozolomidu z lekami
przeciwpadaczkowymi. Kwas walproinowy hamuje sprzęganie
z glukuronianami 7-hydroksy-10-etylo-kamptotecyny (SN-38),
aktywnego metabolitu irynotekanu, prowadząc do 270% wzro-
stu pola powierzchni pod krzywą na wykresie zależności po-
między czasem a stężeniem SN-38 u szczurów.36 Ponadto lek
ten hamuje deacetylazę histonów, która jest celem terapeu-
tycznym kilku badanych aktualnie leków przeciwnowotworo-
wych, np. vorinostatu. U chorych otrzymujących wspomniane
cytostatyki należy unikać stosowania kwasu walproinowego.37
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TABELA 1. LEKI PRZECIWPADACZKOWE STOSOWANE U PACJENTÓW Z GUZEM MÓZGU

Leki indukujące enzymy Dawka Działania niepożądane Zarejestrowane
wątrobowe w monoterapii

w Stanach
Zjednoczonych

Karbamazepina 400-2400 mg/24 h (2-4 razy na dobę) Senność, zawroty głowy, podwójne widzenie, supresja Tak
(Tegretol,Tegretol XR, (TPC: 8-12 µg/ml) szpiku kostnego (głównie leukopenia), wysypka,
Carbatrol) hiponatremia, hepatotoksyczność, zaburzenia rytmu serca

Oksykarbazepina 1200-2400 mg/24 h (2-4 razy na dobę) Senność, zawroty głowy, podwójne widzenie, wysypka, Tak
(Trileptal) (TPC: 12-30 µg/ml) nudności, hiponatremia, limfadenopatia, hepatotoksyczność

Fenytoina Dawka początkowa 10-20 mg/kg, Senność, zawroty głowy, wysypka, przerost dziąseł, hirsutyzm, Tak
(Dilantin, Phenytek) następnie 3-5 mg/kg/24 h supresja szpiku kostnego, hepatotoksyczność, neuropatia,

(1-2 razy na dobę) (TPC: 10-20 µg/ml) zanik móżdzku, niedobór kwasu foliowego, osteomalacja,
toczeń, limfadenopatia

Fenobarbital Dawka początkowa 15-20 mg/kg, Sedacja, zawroty głowy, pogorszenie funkcji poznawczych,
następnie 1-3 mg/kg/24 h (codziennie) nadpobudliwość, wysypka, supresja szpiku kostnego (rzadko),
(TPC: 15-40 µg/ml) hepatotoksyczność (rzadko), sztywny bark (frozen shoulder),

przykurcz Dupuytrene'a, spadek libido

Prymidon (Mysoline) 750-2000 mg (3 razy na dobę) (TPC: Podobne do fenobarbitalu Tak
prymidon: 5-12 µg/ml, fenobarbital:
15-40 µg/ml)

Klonazepam (Klonopin) 2-20 mg/24 h (1-4 razy na dobę) Senność, ataksja, zaburzenia zachowania, nadpobudliwość, Nie
nadmierne ślinienie się, nasilenie napadów padaczkowych,
hepatotoksyczność, zaburzenia obrazu morfologii
krwi obwodowej

Felbamat (Felbatol) 1200-3600 mg/24 h (3-4 razy na dobę) Podwyższone ryzyko niedokrwistości aplastycznej lub Tak (rzadko
uszkodzenia wątroby, senność, bóle głowy, nudności, stosowany)
zatwardzenie

Gabapentyna (Neurontin) 900-4800 mg/24 h (3-4 razy na dobę)a Senność, zawroty głowy, zmęczenie, ataksja Nie

Lamotrygina (Lamictal) 300-500 mg/24 h, 100-150 mg/24 h Senność, zawroty głowy, zmęczenie, ataksja, wysypka, Konwersja
przy równoległym przyjmowaniu hepatotoksyczność do monoterapii
kwasu walproinowego (1-2 razy na dobę)
(TPC: 3-14 µg/ml)

Lewetiracetam (Keppra) 1000-3000 mg/24 h (2 razy na dobę)a Senność, męczliwość, nerwowość, bóle głowy Nie

Pregabalina (Lyrica) 150-600 mg/24 h (2-4 razy dziennie) Senność, zawroty głowy, obrzęki, zaburzenia koncentracji, Nie
zaburzenia widzenia, przyrost masy ciała, ataksja, możliwość
rozwoju zależności lekowej

Tiagabina (Gabitril) 32-56 mg/24 h (2-4 razy na dobę)a Senność, zawroty głowy, zmęczenie, nerwowość, drżenie, Nie
zaburzenia koncentracji

Topiramat (Topamax) 200-400 mg/24 h (2 razy na dobę)a Senność, męczliwość, osłabienie koncentracji, parestezje, Tak
utrata wagi, kamica nerkowa

Leki niebędące induktorami enzymów wątrobowych

Kwas walproinowy 15-60 mg/kg/24 h (2-4 razy na dobę) Senność, nudności, drżenie, trombocytopenia, hepatotoksyczność, Tak
(Depakote, Depakine) (TPC: 50-100 µg/ml) przyrost masy ciała, utrata włosów, zapalenie trzustki

Zonisamid 200-600 mg/dobę (raz – dwa razy Senność, zawroty głowy, anoreksja, nudności, bóle głowy, problemy Nie
(Zonegran) na dobę) (TPC: 10-30 µg/mL) z koncentracją, utrata masy ciała, kamica nerkowa

TPC (target plasma concentration) – docelowe stężenie we krwi
a Nie określono stężenia terapeutycznego
Na podstawie: Wen PY, Schiff D, Kesari S, et al. Medical management of patients with brain tumors. J Neurooncol 2006, 80: 313, za zgodą. 
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badań z udziałem łącznie 403 pacjentów z glejakami, oponia-
kami i guzami przerzutowymi,11-15 nie stwierdzono korzyści
z profilaktycznego stosowania fenobarbitalu, fenytoiny lub
kwasu walproinowego w profilaktyce napadów padaczko-
wych u chorych bez wywiadu napadów padaczkowych, nieza-
leżnie od rodzaju guza.16 W metaanalizie randomizowanych
i kontrolowanych badań dotyczących profilaktyki przeciwna-
padowej u chorych po usunięciu guzów nadnamiotowych,
wykazano większą skuteczność fenytoiny w zapobieganiu
wczesnym napadom padaczkowym. Brakuje natomiast dowo-
dów na skuteczność długotrwałego leczenia fenytoiną lub
karbamazepiną w zapobieganiu późnym napadom padaczko-
wym w porównaniu z placebo lub niepodejmowaniem lecze-
nia.17 Podobne wyniki uzyskano w badaniach nad profilaktyką
napadów padaczkowych po zabiegach neurochirurgicznych
wykonywanych z innych przyczyn (np. malformacji naczynio-
wych, ropni mózgu).

Do znanych działań niepożądanych leczenia przeciwpa-
daczkowego należą zmiany skórne (łącznie z zespołem Ste-
vensa Johnsona), mielosupresja, ataksja, hepatotoksyczność,
osteomalacja, drżenie, zaburzenia poznawcze i interakcje le-
kowe. Częstość występowania i nasilenie tych działań niepo-
żądanych jest większe u pacjentów z guzami mózgu
w porównaniu do innych grup chorych.18,19 Ogólnie, 23,8%
pacjentów z guzami mózgu, przyjmujących AED doświadcza
działań niepożądanych, których nasilenie jest przyczyną
zmian lub przerwania farmakoterapii.18

Ponieważ brakuje jak dotąd dowodów uzasadniających
profilaktyczne stosowanie AED, Amerykańska Akademia Neu-
rologii nie zaleca ich rutynowego podawania pacjentom z no-
wo rozpoznanym guzem mózgu. Leki te stosowane w okresie
okołozabiegowym powinny być odstawione w pierwszym
tygodniu po operacji u chorych, u których nie wystąpiły na-
pady padaczkowe (wytyczne).18 Pomimo tych zaleceń, w jed-
nym z niedawno opublikowanych opracowań dotyczących
standardów praktyki klinicznej stwierdzono, że AED stosowa-
ne były u 89% pacjentów z glejakami, choć napady padaczko-
we wystąpiły tylko u 32% chorych.20

Długotrwałe leczenie przeciwpadaczkowe zalecane jest u cho-
rych z guzami mózgu, u których wystąpił napad padaczkowy
i u których ryzyko nawrotów napadów jest duże. Nawet jeśli nie
jest możliwa pełna kontrola napadów, leczenie AED pozwala
ograniczyć ich częstość i nasilenie. Wybór leku przeciwpadaczko-
wego wymaga uwzględnienia farmakoterapii już stosowanej
przez pacjenta. Niektóre z powszechnie stosowanych leków (fe-
nytoina, karbamazepina, oksykarbazepina, fenobarbital) induku-
ją enzymy kompleksu cytochromu P450 (CYP450), co może
prowadzić do zmniejszenia stężenia wielu leków przeciwnowo-
tworowych w osoczu. Kwas walproinowy jest inhibitorem
CYP450 i może wpływać na wzrost stężenia innych leków meta-
bolizowanych tą drogą w osoczu. Większość nowych preparatów
(lewetiracetam, gabapentyna, pregabalina, lamotrygina, topira-
mat, tiagabina i zonisamid) nie wpływa na cytochrom P450 i dla-
tego leki te coraz chętniej stosowane są u chorych z guzami
mózgu. Induktory enzymów wątrobowych (enzyme-inducing
AED, EIAED) wchodzą ponadto w interakcje z deksametazonem

stosowanym powszechnie w leczeniu obrzęku wokół guza. Dek-
sametazon, indukując cytochrom P450, przyczynia się do zmniej-
szenia stężenia wielu AED. Z drugiej strony stosowanie EIAED
może wiązać się z koniecznością zwiększenia dawek deksameta-
zonu w celu uzyskania tego samego efektu przeciwobrzękowe-
go.21-23

Ogólne zasady leczenia przeciwpadaczkowego mają zasto-
sowanie także u chorych z guzami mózgu. Pacjenci powinni
otrzymywać jeden lek w najmniejszej dawce zapewniającej
kontrolę napadów. W tabeli 1 przedstawiono listę najczęściej
stosowanych AED z ich dawkami, działaniami niepożądany-
mi i wskazaniami oficjalnie zaaprobowanymi przez FDA. Jeśli
pierwszy wprowadzony lek nie jest skuteczny w największej
tolerowanej dawce, pacjent powinien otrzymać inny lek, tak-
że w monoterapii. Politerapia powinna być ograniczona
do przypadków lekoopornych, bowiem częstość działań nie-
pożądanych jest ściśle związana z liczbą leków przeciwpadacz-
kowych przyjmowanych przez chorego. Mimo że FDA
zaaprobowała stosowanie niektórych leków wyłącznie w tera-
pii wspomagającej, preparaty niebędące EIAED są coraz
chętniej wykorzystywane w leczeniu podstawowym.24 Opu-
blikowano kilka badań porównujących skuteczność różnych
AED. Przy wyborze leku należy uwzględnić profil działań nie-
pożądanych, właściwości farmakokinetyczne, sposób poda-
wania i mechanizm działania.

Niektóre dodatkowe działania AED mogą być korzystne
dla pacjentów. Topiramat i zonisamid zmniejszają masę ciała,
topiramat może łagodzić migrenowe bóle głowy u niektórych
chorych. Lamotrygina i kwas walproinowy są stabilizatorami
nastroju.

INTERAKCJE LEKÓW PRZECIWPADACZKOWYCH
Z CYTOSTATYKAMI

Wiele chemioterapeutyków powszechnie stosowanych
u chorych z guzami mózgu (cisplatyna, karboplatyna, karmu-
styna, i metotreksat) wchodzi z interakcje z AED (na przykład
z fenytoiną), zmniejszając ich biodostępność.25-27 Przyczyną mo-
gą być zaburzenia wchłaniania AED, indukcja enzymu CYP450
i zaburzenia wiązania się leków z białkami. Z drugiej strony, EIA-
ED mogą przyspieszać metabolizm wielu chemioterapeutyków,
takich jak tiotepa, taksany i irynotekan,28-30 oraz nowszych far-
maceutyków, takich jak imatinib, gefitinib, temsirolimus, erloti-
nib i tipifarnib.31-34 Glikokortykosteroidy, np. deksametazon
także indukują cytochrom P450,35 dlatego stężenie fenytoiny
powinno być monitorowane, gdy jest ona podawana z deksa-
metazonem, czasami konieczna jest bowiem korekta dawki.

Brakuje danych na temat interakcji temozolomidu z lekami
przeciwpadaczkowymi. Kwas walproinowy hamuje sprzęganie
z glukuronianami 7-hydroksy-10-etylo-kamptotecyny (SN-38),
aktywnego metabolitu irynotekanu, prowadząc do 270% wzro-
stu pola powierzchni pod krzywą na wykresie zależności po-
między czasem a stężeniem SN-38 u szczurów.36 Ponadto lek
ten hamuje deacetylazę histonów, która jest celem terapeu-
tycznym kilku badanych aktualnie leków przeciwnowotworo-
wych, np. vorinostatu. U chorych otrzymujących wspomniane
cytostatyki należy unikać stosowania kwasu walproinowego.37
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TABELA 1. LEKI PRZECIWPADACZKOWE STOSOWANE U PACJENTÓW Z GUZEM MÓZGU

Leki indukujące enzymy Dawka Działania niepożądane Zarejestrowane
wątrobowe w monoterapii

w Stanach
Zjednoczonych

Karbamazepina 400-2400 mg/24 h (2-4 razy na dobę) Senność, zawroty głowy, podwójne widzenie, supresja Tak
(Tegretol,Tegretol XR, (TPC: 8-12 µg/ml) szpiku kostnego (głównie leukopenia), wysypka,
Carbatrol) hiponatremia, hepatotoksyczność, zaburzenia rytmu serca

Oksykarbazepina 1200-2400 mg/24 h (2-4 razy na dobę) Senność, zawroty głowy, podwójne widzenie, wysypka, Tak
(Trileptal) (TPC: 12-30 µg/ml) nudności, hiponatremia, limfadenopatia, hepatotoksyczność

Fenytoina Dawka początkowa 10-20 mg/kg, Senność, zawroty głowy, wysypka, przerost dziąseł, hirsutyzm, Tak
(Dilantin, Phenytek) następnie 3-5 mg/kg/24 h supresja szpiku kostnego, hepatotoksyczność, neuropatia,

(1-2 razy na dobę) (TPC: 10-20 µg/ml) zanik móżdzku, niedobór kwasu foliowego, osteomalacja,
toczeń, limfadenopatia

Fenobarbital Dawka początkowa 15-20 mg/kg, Sedacja, zawroty głowy, pogorszenie funkcji poznawczych,
następnie 1-3 mg/kg/24 h (codziennie) nadpobudliwość, wysypka, supresja szpiku kostnego (rzadko),
(TPC: 15-40 µg/ml) hepatotoksyczność (rzadko), sztywny bark (frozen shoulder),

przykurcz Dupuytrene'a, spadek libido

Prymidon (Mysoline) 750-2000 mg (3 razy na dobę) (TPC: Podobne do fenobarbitalu Tak
prymidon: 5-12 µg/ml, fenobarbital:
15-40 µg/ml)

Klonazepam (Klonopin) 2-20 mg/24 h (1-4 razy na dobę) Senność, ataksja, zaburzenia zachowania, nadpobudliwość, Nie
nadmierne ślinienie się, nasilenie napadów padaczkowych,
hepatotoksyczność, zaburzenia obrazu morfologii
krwi obwodowej

Felbamat (Felbatol) 1200-3600 mg/24 h (3-4 razy na dobę) Podwyższone ryzyko niedokrwistości aplastycznej lub Tak (rzadko
uszkodzenia wątroby, senność, bóle głowy, nudności, stosowany)
zatwardzenie

Gabapentyna (Neurontin) 900-4800 mg/24 h (3-4 razy na dobę)a Senność, zawroty głowy, zmęczenie, ataksja Nie

Lamotrygina (Lamictal) 300-500 mg/24 h, 100-150 mg/24 h Senność, zawroty głowy, zmęczenie, ataksja, wysypka, Konwersja
przy równoległym przyjmowaniu hepatotoksyczność do monoterapii
kwasu walproinowego (1-2 razy na dobę)
(TPC: 3-14 µg/ml)

Lewetiracetam (Keppra) 1000-3000 mg/24 h (2 razy na dobę)a Senność, męczliwość, nerwowość, bóle głowy Nie

Pregabalina (Lyrica) 150-600 mg/24 h (2-4 razy dziennie) Senność, zawroty głowy, obrzęki, zaburzenia koncentracji, Nie
zaburzenia widzenia, przyrost masy ciała, ataksja, możliwość
rozwoju zależności lekowej

Tiagabina (Gabitril) 32-56 mg/24 h (2-4 razy na dobę)a Senność, zawroty głowy, zmęczenie, nerwowość, drżenie, Nie
zaburzenia koncentracji

Topiramat (Topamax) 200-400 mg/24 h (2 razy na dobę)a Senność, męczliwość, osłabienie koncentracji, parestezje, Tak
utrata wagi, kamica nerkowa

Leki niebędące induktorami enzymów wątrobowych

Kwas walproinowy 15-60 mg/kg/24 h (2-4 razy na dobę) Senność, nudności, drżenie, trombocytopenia, hepatotoksyczność, Tak
(Depakote, Depakine) (TPC: 50-100 µg/ml) przyrost masy ciała, utrata włosów, zapalenie trzustki

Zonisamid 200-600 mg/dobę (raz – dwa razy Senność, zawroty głowy, anoreksja, nudności, bóle głowy, problemy Nie
(Zonegran) na dobę) (TPC: 10-30 µg/mL) z koncentracją, utrata masy ciała, kamica nerkowa

TPC (target plasma concentration) – docelowe stężenie we krwi
a Nie określono stężenia terapeutycznego
Na podstawie: Wen PY, Schiff D, Kesari S, et al. Medical management of patients with brain tumors. J Neurooncol 2006, 80: 313, za zgodą. 
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LE CZE NIE CHI RUR GICZ NE NA PA DÓW PA DACZ KO WYCH
W nie�któ�rych�przy�pad�kach�na�pa�dy�pa�dacz�ko�we�u cho�rych

z gu�za�mi�mó�zgu�mo�gą�być�opor�ne�na�le�cze�nie.�Chi�rur�gicz�ne
le�cze�nie� pa�dacz�ki� ob�ja�wo�wej� mo�że� być� roz�wa�ża�ne� tyl�ko
u cho�rych�z gu�za�mi�wol�no�ro�sną�cy�mi,�o do�brym�ro�ko�wa�niu.
Naj�lep�sze�wy�ni�ki�uzy�ski�wa�ne�są,�gdy�re�sek�cji�pod�da�wa�ny�jest
guz�wraz�ze�zlo�ka�li�zo�wa�nym�w są�siedz�twie�ob�sza�rem�epi�lep�-
to�gen�nym.38

Obrzęk mó zgu

PA TO FI ZJO LO GIA
Obrzęk�mó�zgu�moż�na�ogól�nie�zde�fi�nio�wać�ja�ko�pa�to�lo�gicz�-

ny�wzrost�cał�ko�wi�tej�ilo�ści�wo�dy,�cze�go�re�zul�ta�tem�jest�wzrost
ob�ję�to�ści�tkan�ki.39 Obrzęk�po�wsta�je,�gdy�płyn�o skła�dzie�zbli�-
żo�nym�do oso�cza�prze�ni�ka�do prze�strze�ni�ze�wną�trz�ko�mór�ko�-
wej� przez� nie�pra�wi�dło�we� po�łą�cze�nia� ty�pu� ti�ght� junc�tion

po�mię�dzy� ko�mór�ka�mi� śród�błon�ka� na�czy�nio�we�go� (obrzęk�
na�czy�nio�po�chod�ny)40 i sta�no�wi�istot�ny�czyn�nik�zwięk�sza�ją�cy
cho�ro�bo�wość�i śmier�tel�ność�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu.�Mo�le�-
ku�lar�ny�mi�czę�ścia�mi�skła�do�wy�mi�po�łą�czeń�ty�pu�ti�ght�junc�tion
po�mię�dzy� ko�mór�ka�mi� śród�błon�ka� na�czyń� mó�zgo�wych� są�
prze�zbło�no�we�biał�ka:�oklu�dy�na,�klau�dy�na�1�i 5�oraz�mo�le�ku�ły
ad�he�zyj�ne,�któ�re�„skle�ja�ją”�są�sia�du�ją�ce�ko�mór�ki,�two�rząc�ba�-
rie�rę�krew�-mózg�(blo�od�-bra�in�bar�rier,�BBB).40�We�wnątrz�ko�-
mó�rek�oklu�dy�ny�i klau�dy�ny�łą�czą�się�z biał�ka�mi�two�rzą�cy�mi
ob�wód�kę�za�my�ka�ją�cą�(zo�nu�la�oc�c�lu�dens)�ZO1,�2� i 3,�któ�re
z ko�lei�zwią�za�ne�są�z ak�ty�no�wym�cy�tosz�kie�le�tem.40 Astro�cy�ty
wspo�ma�ga�ją� funk�cjo�no�wa�nie� pra�wi�dło�wej� ba�rie�ry� krew�-
-mózg,41 co�przed�sta�wio�no�na�ry�ci�nie�1.�W gu�zach�o wy�so�kim
stop�niu�zło�śli�wo�ści�nie�do�bór�pra�wi�dło�wych�astro�cy�tów�pro�-
wa�dzi�do wa�dli�we�go�funk�cjo�no�wa�nia�po�łą�czeń�typu�ti�ght�junc�-
tion,�cze�go�skut�kiem�jest�nie�szczel�ność�BBB.40 Na�stęp�stwem
nie�pra�wi�dło�wo�ści�struk�tu�ry�BBB�jest�prze�ni�ka�nie�pły�nu�przez
ścia�ny�na�czy�nia�do prze�strze�ni�ze�wną�trz�ko�mór�ko�wej.41 Co

RYCINA 1. Bariera krew-mózg. Ścisłe połączenia pomiędzy komórkami śródbłonka (tight junctions) tworzą barierę pomiędzy układem krążenia
a komórkami mózgu. Obrzęk wokół guza powstaje na skutek nieszczelności połączeń typu tight junction w nieprawidłowej barierze krew-mózg. 
(Z: Francis K, van Beek J, Canova C, et al. Innate immunity and brain inflammation: the key role of complement. Expert Rev Mol Med 2003, 5: 1-19, 
Za zgodą: Cambridge University Press, dostępne na; http://www-ermm.cbcu.cam.ac.uk/03006264h.htm)
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wię�cej,�ko�mór�ki�gu�za�są�źró�dłem�związ�ków,�ta�kich�jak�na�czy�-
nio�po�chod�ny,� śród�błon�ko�wy� czyn�nik� wzro�stu� (va�scu�lar�
epi�the�lial�growth�fac�tor,�VEGF)42,43 i czyn�nik�wzro�stu�he�pa�to�-
cy�tów,44,45 któ�re�zwięk�sza�ją�prze�pusz�czal�ność�na�czyń�gu�za�po�-
przez�ogra�ni�cze�nie�eks�pre�sji�oklu�dy�ny�i biał�ka�ZO1.40,44,46,47

W ob�rę�bie�zło�śli�wych�gu�zów�do�cho�dzi�do�nad�mier�nej�eks�pre�-
sji�czą�ste�czek�bło�no�wych�ka�na�łów�wod�nych�–�akwa�po�ry�ny 4
(AQP�-4).40 Prze�zbło�no�wy�trans�port�wo�dy�za�leż�ny�od AQP�-4
od�gry�wa�istot�ną�ro�lę�w po�wsta�wa�niu�na�czy�nio�po�chod�ne�go
obrzę�ku�mó�zgu.�Wska�zu�je� to,� że�nad�mier�na�ak�ty�wa�cja� lub�
eks�pre�sja�ka�na�łów�wod�nych�mo�że�być�po�ten�cjal�nym�ce�lem
te�ra�peu�tycz�nym.40-48 Wy�so�ką� eks�pre�sję� VEGF� wy�ka�za�no
w ludz�kim�gwiaź�dzia�ku�ana�pla�stycz�nym�i gle�ja�ku�wie�lo�po�sta�-
cio�wym,49,50 opo�nia�ka�ch44 i gu�zach�prze�rzu�to�wych.51 VEGF
od�gry�wa�szcze�gól�nie�du�żą�ro�lę,�gdy�wiel�kość�gu�za�prze�ra�sta
moż�li�wo�ści�je�go�za�opa�trze�nia�w krew.�Hi�pok�sja�jest�czyn�ni�-
kiem�sty�mu�lu�ją�cym�pro�duk�cję�VEGF�w gle�ja�kach�wie�lo�po�sta�-
cio�wych,� jest� tak�że� głów�nym� ak�ty�wa�to�rem� an�gio�ge�ne�zy
i przy�czy�ną�obrzę�ku�mó�zgu.52

DIA GNO STY KA I LE CZE NIE OBRZĘ KU MÓ ZGU
Obrzęk�roz�prze�strze�nia�się�wzdłuż�szla�ków�isto�ty�bia�łej.

W oce�nie�roz�le�gło�ści�obrzę�ku�przy�dat�ne�są�ba�da�nia�TK�i MR
(ryc. 2).�Le�cze�nie�obej�mu�je�te�ra�pię�ukie�run�ko�wa�ną�na�zmniej�-
sze�nie�ma�sy�gu�za�(za�bieg�obar�cza�ją�cy,�ra�dio�-,�che�mio�te�ra�pia)
oraz�za�sto�so�wa�nie�gli�ko�kor�ty�ko�ste�ro�idów.�In�gra�ham�i wsp.�ja�-
ko�pierw�si�za�sto�so�wa�li�kor�ty�zon�w le�cze�niu�po�ope�ra�cyj�ne�go
obrzę�ku�mó�zgu�w 1952�ro�ku.�Ce�lem�po�da�nia�ste�ro�idów�by�ła
pró�ba� unik�nię�cia� po�ope�ra�cyj�nej� nie�wy�dol�no�ści� nad�ner�czy
u pa�cjen�tów�pod�da�nych�kra�nio�to�mii�z po�wo�du�czasz�ko�gar�-
dla�ka.�Za�ob�ser�wo�wa�no�wów�czas�ko�rzyst�ny�wpływ�tej�te�ra�pii

na�zmniej�sze�nie�obrzę�ku�mó�zgu.53 Ga�li�cich�i wsp.54 oraz�Ga�-
li�cich�i Fren�ch55 włą�czy�li�dek�sa�me�ta�zon�do ru�ty�no�wej�te�ra�pii
obrzę�ku�wo�kół�gu�za.�Mi�mo�dzia�łań�nie�po�żą�da�nych�(tab. 2)
kor�ty�ko�ste�ro�idy�po�zo�sta�ją�naj�lep�szą�zna�ną�me�to�dą�le�cze�nia
prze�ciw�o�brzę�ko�we�go�u cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu.�

Me�cha�nizm�dzia�ła�nia�kor�ty�ko�ste�ro�idów�nie� jest�w peł�ni
zna�ny.�Su�ge�ru�je�się,�że�wła�ści�wo�ści�prze�ciw�o�brzę�ko�we�są�wy�-
ni�kiem�zmniej�sze�nia�prze�pusz�czal�no�ści�na�czyń�gu�za�wsku�tek
de�fos�fo�ry�la�cji�bia�łek�oklu�dy�ny�i ZO1,�a więc�ele�men�tów�po�łą�-
czeń�mię�dzy�ko�mór�ko�wych�ty�pu�ti�ght�junc�tion.40,56 Kor�ty�ko�-
ste�ro�idy�są�za�le�ca�ne�u wszyst�kich�cho�rych�z gu�zem�mó�zgu
i współ�wy�stę�pu�ją�cym�ob�ja�wo�wym�obrzę�kiem.�Naj�czę�ściej�sto�-
so�wa�ny�jest�dek�sa�me�ta�zon,�po�nie�waż�wy�ka�zu�je�naj�mniej�szą
ak�tyw�ność�mi�ne�ra�lo�kor�ty�ko�ido�wą�i wią�że�się�z mniej�szym�ry�-
zy�kiem�in�fek�cji�i za�bu�rzeń�po�znaw�czych�w po�rów�na�niu�do in�-
nych�kor�ty�ko�ste�ro�idów.57 Wy�bór�daw�ki�jest�ar�bi�tral�ny�i za�le�ży
od sta�nu�kli�nicz�ne�go�pa�cjen�ta.�Ty�po�wa�daw�ka�po�cząt�ko�wa�to
10 mg,�a na�stęp�nie�16 mg�na�do�bę�u cho�rych�z ob�ja�wo�wym
obrzę�kiem�mó�zgu.�Mniej�sze�daw�ki�mo�gą�być�rów�nież�sku�-
tecz�ne,�szcze�gól�nie�w od�nie�sie�niu�do mniej�na�si�lo�ne�go�obrzę�-
ku.58 W ra�zie�po�trze�by�daw�kę�moż�na�zwięk�szać�na�wet�do
100 mg�na�do�bę.59 Dek�sa�me�ta�zon�mo�że�być�po�da�wa�ny�dwa
ra�zy�dzien�nie,�choć�więk�szość�kli�ni�cy�stów�sto�su�je�go�czte�ry
ra�zy�na�do�bę.�Ogól�ną�za�sa�dą�jest�sto�so�wa�nie�naj�mniej�szej�sku�-
tecz�nej�daw�ki�przez�naj�krót�szy�moż�li�wy�czas,�aby�unik�nąć
szko�dli�wych�dzia�łań�nie�po�żą�da�nych.�Nie�jest�ko�niecz�ne�po�-
da�wa�nie�kor�ty�ko�ste�ro�idów�pa�cjen�tom�bez�ob�ja�wów,�u któ�-
rych�obrzęk�stwier�dza�się�w ba�da�niach�ob�ra�zo�wych.�Po�pra�wa
kli�nicz�na�po�za�sto�so�wa�niu�dek�sa�me�ta�zo�nu�na�stę�pu�je�zwy�kle
w cią�gu�24-72 go�dzin.�Ob�ja�wy�uogól�nio�ne,�ta�kie�jak�bó�le�gło�-
wy�i sen�ność,�ustę�pu�ją�szyb�ciej�w po�rów�na�niu�do ob�ja�wów

RYCINA 2. Badanie MR w płaszczyźnie poprzecznej w sekwencji FLAIR u chorego z glejakiem wielopostaciowym obejmującym ciało modzelowate. 
Obszar o zmienionym, hiperintensywnym sygnale obejmuje płat ciała modzelowatego i rozciąga się wzdłuż szlaków istoty białej w sposób typowy dla
obrzęku naczyniopochodnego. Na obrazach w czasie T1 zależnym z podaniem środka cieniującego widoczny jest guz o heterogennym wzmocnieniu
kontrastowym oraz otaczający go obszar o hipointensywnym sygnale.
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LE CZE NIE CHI RUR GICZ NE NA PA DÓW PA DACZ KO WYCH
W nie�któ�rych�przy�pad�kach�na�pa�dy�pa�dacz�ko�we�u cho�rych

z gu�za�mi�mó�zgu�mo�gą�być�opor�ne�na�le�cze�nie.�Chi�rur�gicz�ne
le�cze�nie� pa�dacz�ki� ob�ja�wo�wej� mo�że� być� roz�wa�ża�ne� tyl�ko
u cho�rych�z gu�za�mi�wol�no�ro�sną�cy�mi,�o do�brym�ro�ko�wa�niu.
Naj�lep�sze�wy�ni�ki�uzy�ski�wa�ne�są,�gdy�re�sek�cji�pod�da�wa�ny�jest
guz�wraz�ze�zlo�ka�li�zo�wa�nym�w są�siedz�twie�ob�sza�rem�epi�lep�-
to�gen�nym.38

Obrzęk mó zgu

PA TO FI ZJO LO GIA
Obrzęk�mó�zgu�moż�na�ogól�nie�zde�fi�nio�wać�ja�ko�pa�to�lo�gicz�-

ny�wzrost�cał�ko�wi�tej�ilo�ści�wo�dy,�cze�go�re�zul�ta�tem�jest�wzrost
ob�ję�to�ści�tkan�ki.39 Obrzęk�po�wsta�je,�gdy�płyn�o skła�dzie�zbli�-
żo�nym�do oso�cza�prze�ni�ka�do prze�strze�ni�ze�wną�trz�ko�mór�ko�-
wej� przez� nie�pra�wi�dło�we� po�łą�cze�nia� ty�pu� ti�ght� junc�tion

po�mię�dzy� ko�mór�ka�mi� śród�błon�ka� na�czy�nio�we�go� (obrzęk�
na�czy�nio�po�chod�ny)40 i sta�no�wi�istot�ny�czyn�nik�zwięk�sza�ją�cy
cho�ro�bo�wość�i śmier�tel�ność�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu.�Mo�le�-
ku�lar�ny�mi�czę�ścia�mi�skła�do�wy�mi�po�łą�czeń�ty�pu�ti�ght�junc�tion
po�mię�dzy� ko�mór�ka�mi� śród�błon�ka� na�czyń� mó�zgo�wych� są�
prze�zbło�no�we�biał�ka:�oklu�dy�na,�klau�dy�na�1�i 5�oraz�mo�le�ku�ły
ad�he�zyj�ne,�któ�re�„skle�ja�ją”�są�sia�du�ją�ce�ko�mór�ki,�two�rząc�ba�-
rie�rę�krew�-mózg�(blo�od�-bra�in�bar�rier,�BBB).40�We�wnątrz�ko�-
mó�rek�oklu�dy�ny�i klau�dy�ny�łą�czą�się�z biał�ka�mi�two�rzą�cy�mi
ob�wód�kę�za�my�ka�ją�cą�(zo�nu�la�oc�c�lu�dens)�ZO1,�2� i 3,�któ�re
z ko�lei�zwią�za�ne�są�z ak�ty�no�wym�cy�tosz�kie�le�tem.40 Astro�cy�ty
wspo�ma�ga�ją� funk�cjo�no�wa�nie� pra�wi�dło�wej� ba�rie�ry� krew�-
-mózg,41 co�przed�sta�wio�no�na�ry�ci�nie�1.�W gu�zach�o wy�so�kim
stop�niu�zło�śli�wo�ści�nie�do�bór�pra�wi�dło�wych�astro�cy�tów�pro�-
wa�dzi�do wa�dli�we�go�funk�cjo�no�wa�nia�po�łą�czeń�typu�ti�ght�junc�-
tion,�cze�go�skut�kiem�jest�nie�szczel�ność�BBB.40 Na�stęp�stwem
nie�pra�wi�dło�wo�ści�struk�tu�ry�BBB�jest�prze�ni�ka�nie�pły�nu�przez
ścia�ny�na�czy�nia�do prze�strze�ni�ze�wną�trz�ko�mór�ko�wej.41 Co

RYCINA 1. Bariera krew-mózg. Ścisłe połączenia pomiędzy komórkami śródbłonka (tight junctions) tworzą barierę pomiędzy układem krążenia
a komórkami mózgu. Obrzęk wokół guza powstaje na skutek nieszczelności połączeń typu tight junction w nieprawidłowej barierze krew-mózg. 
(Z: Francis K, van Beek J, Canova C, et al. Innate immunity and brain inflammation: the key role of complement. Expert Rev Mol Med 2003, 5: 1-19, 
Za zgodą: Cambridge University Press, dostępne na; http://www-ermm.cbcu.cam.ac.uk/03006264h.htm)
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wię�cej,�ko�mór�ki�gu�za�są�źró�dłem�związ�ków,�ta�kich�jak�na�czy�-
nio�po�chod�ny,� śród�błon�ko�wy� czyn�nik� wzro�stu� (va�scu�lar�
epi�the�lial�growth�fac�tor,�VEGF)42,43 i czyn�nik�wzro�stu�he�pa�to�-
cy�tów,44,45 któ�re�zwięk�sza�ją�prze�pusz�czal�ność�na�czyń�gu�za�po�-
przez�ogra�ni�cze�nie�eks�pre�sji�oklu�dy�ny�i biał�ka�ZO1.40,44,46,47

W ob�rę�bie�zło�śli�wych�gu�zów�do�cho�dzi�do�nad�mier�nej�eks�pre�-
sji�czą�ste�czek�bło�no�wych�ka�na�łów�wod�nych�–�akwa�po�ry�ny 4
(AQP�-4).40 Prze�zbło�no�wy�trans�port�wo�dy�za�leż�ny�od AQP�-4
od�gry�wa�istot�ną�ro�lę�w po�wsta�wa�niu�na�czy�nio�po�chod�ne�go
obrzę�ku�mó�zgu.�Wska�zu�je� to,� że�nad�mier�na�ak�ty�wa�cja� lub�
eks�pre�sja�ka�na�łów�wod�nych�mo�że�być�po�ten�cjal�nym�ce�lem
te�ra�peu�tycz�nym.40-48 Wy�so�ką� eks�pre�sję� VEGF� wy�ka�za�no
w ludz�kim�gwiaź�dzia�ku�ana�pla�stycz�nym�i gle�ja�ku�wie�lo�po�sta�-
cio�wym,49,50 opo�nia�ka�ch44 i gu�zach�prze�rzu�to�wych.51 VEGF
od�gry�wa�szcze�gól�nie�du�żą�ro�lę,�gdy�wiel�kość�gu�za�prze�ra�sta
moż�li�wo�ści�je�go�za�opa�trze�nia�w krew.�Hi�pok�sja�jest�czyn�ni�-
kiem�sty�mu�lu�ją�cym�pro�duk�cję�VEGF�w gle�ja�kach�wie�lo�po�sta�-
cio�wych,� jest� tak�że� głów�nym� ak�ty�wa�to�rem� an�gio�ge�ne�zy
i przy�czy�ną�obrzę�ku�mó�zgu.52

DIA GNO STY KA I LE CZE NIE OBRZĘ KU MÓ ZGU
Obrzęk�roz�prze�strze�nia�się�wzdłuż�szla�ków�isto�ty�bia�łej.

W oce�nie�roz�le�gło�ści�obrzę�ku�przy�dat�ne�są�ba�da�nia�TK�i MR
(ryc. 2).�Le�cze�nie�obej�mu�je�te�ra�pię�ukie�run�ko�wa�ną�na�zmniej�-
sze�nie�ma�sy�gu�za�(za�bieg�obar�cza�ją�cy,�ra�dio�-,�che�mio�te�ra�pia)
oraz�za�sto�so�wa�nie�gli�ko�kor�ty�ko�ste�ro�idów.�In�gra�ham�i wsp.�ja�-
ko�pierw�si�za�sto�so�wa�li�kor�ty�zon�w le�cze�niu�po�ope�ra�cyj�ne�go
obrzę�ku�mó�zgu�w 1952�ro�ku.�Ce�lem�po�da�nia�ste�ro�idów�by�ła
pró�ba� unik�nię�cia� po�ope�ra�cyj�nej� nie�wy�dol�no�ści� nad�ner�czy
u pa�cjen�tów�pod�da�nych�kra�nio�to�mii�z po�wo�du�czasz�ko�gar�-
dla�ka.�Za�ob�ser�wo�wa�no�wów�czas�ko�rzyst�ny�wpływ�tej�te�ra�pii

na�zmniej�sze�nie�obrzę�ku�mó�zgu.53 Ga�li�cich�i wsp.54 oraz�Ga�-
li�cich�i Fren�ch55 włą�czy�li�dek�sa�me�ta�zon�do ru�ty�no�wej�te�ra�pii
obrzę�ku�wo�kół�gu�za.�Mi�mo�dzia�łań�nie�po�żą�da�nych�(tab. 2)
kor�ty�ko�ste�ro�idy�po�zo�sta�ją�naj�lep�szą�zna�ną�me�to�dą�le�cze�nia
prze�ciw�o�brzę�ko�we�go�u cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu.�

Me�cha�nizm�dzia�ła�nia�kor�ty�ko�ste�ro�idów�nie� jest�w peł�ni
zna�ny.�Su�ge�ru�je�się,�że�wła�ści�wo�ści�prze�ciw�o�brzę�ko�we�są�wy�-
ni�kiem�zmniej�sze�nia�prze�pusz�czal�no�ści�na�czyń�gu�za�wsku�tek
de�fos�fo�ry�la�cji�bia�łek�oklu�dy�ny�i ZO1,�a więc�ele�men�tów�po�łą�-
czeń�mię�dzy�ko�mór�ko�wych�ty�pu�ti�ght�junc�tion.40,56 Kor�ty�ko�-
ste�ro�idy�są�za�le�ca�ne�u wszyst�kich�cho�rych�z gu�zem�mó�zgu
i współ�wy�stę�pu�ją�cym�ob�ja�wo�wym�obrzę�kiem.�Naj�czę�ściej�sto�-
so�wa�ny�jest�dek�sa�me�ta�zon,�po�nie�waż�wy�ka�zu�je�naj�mniej�szą
ak�tyw�ność�mi�ne�ra�lo�kor�ty�ko�ido�wą�i wią�że�się�z mniej�szym�ry�-
zy�kiem�in�fek�cji�i za�bu�rzeń�po�znaw�czych�w po�rów�na�niu�do in�-
nych�kor�ty�ko�ste�ro�idów.57 Wy�bór�daw�ki�jest�ar�bi�tral�ny�i za�le�ży
od sta�nu�kli�nicz�ne�go�pa�cjen�ta.�Ty�po�wa�daw�ka�po�cząt�ko�wa�to
10 mg,�a na�stęp�nie�16 mg�na�do�bę�u cho�rych�z ob�ja�wo�wym
obrzę�kiem�mó�zgu.�Mniej�sze�daw�ki�mo�gą�być�rów�nież�sku�-
tecz�ne,�szcze�gól�nie�w od�nie�sie�niu�do mniej�na�si�lo�ne�go�obrzę�-
ku.58 W ra�zie�po�trze�by�daw�kę�moż�na�zwięk�szać�na�wet�do
100 mg�na�do�bę.59 Dek�sa�me�ta�zon�mo�że�być�po�da�wa�ny�dwa
ra�zy�dzien�nie,�choć�więk�szość�kli�ni�cy�stów�sto�su�je�go�czte�ry
ra�zy�na�do�bę.�Ogól�ną�za�sa�dą�jest�sto�so�wa�nie�naj�mniej�szej�sku�-
tecz�nej�daw�ki�przez�naj�krót�szy�moż�li�wy�czas,�aby�unik�nąć
szko�dli�wych�dzia�łań�nie�po�żą�da�nych.�Nie�jest�ko�niecz�ne�po�-
da�wa�nie�kor�ty�ko�ste�ro�idów�pa�cjen�tom�bez�ob�ja�wów,�u któ�-
rych�obrzęk�stwier�dza�się�w ba�da�niach�ob�ra�zo�wych.�Po�pra�wa
kli�nicz�na�po�za�sto�so�wa�niu�dek�sa�me�ta�zo�nu�na�stę�pu�je�zwy�kle
w cią�gu�24-72 go�dzin.�Ob�ja�wy�uogól�nio�ne,�ta�kie�jak�bó�le�gło�-
wy�i sen�ność,�ustę�pu�ją�szyb�ciej�w po�rów�na�niu�do ob�ja�wów

RYCINA 2. Badanie MR w płaszczyźnie poprzecznej w sekwencji FLAIR u chorego z glejakiem wielopostaciowym obejmującym ciało modzelowate. 
Obszar o zmienionym, hiperintensywnym sygnale obejmuje płat ciała modzelowatego i rozciąga się wzdłuż szlaków istoty białej w sposób typowy dla
obrzęku naczyniopochodnego. Na obrazach w czasie T1 zależnym z podaniem środka cieniującego widoczny jest guz o heterogennym wzmocnieniu
kontrastowym oraz otaczający go obszar o hipointensywnym sygnale.
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ogni�sko�wych.�Zmia�ny�w ba�da�niach�TK�i MR�wi�docz�ne�są�zwy�-
kle�nie�co�póź�niej�niż�po�pra�wa�kli�nicz�na.�Zmniej�sze�niu�ule�ga
wzmoc�nie�nie�kon�tra�sto�we�gu�za,�co�su�ge�ru�je�czę�ścio�we�przy�-
wró�ce�nie�funk�cji�ba�rie�ry�krew�-mózg.60 Prze�pływ�krwi�w ob�rę�-
bie�gu�za�mo�że�na�to�miast�wzro�snąć�ze�wzglę�du�na�spa�dek
ilo�ści�wo�dy�w prze�strze�ni�ze�wną�trz�ko�mór�ko�wej�oraz�mniej�-
szy�ucisk�wy�wie�ra�ny�na�drob�ne�na�czy�nia�krwio�no�śne.61 Ba�da�-
nia� ten�so�ra� dy�fu�zji� w MR� wy�ka�zu�ją,� że� kor�ty�ko�ste�ro�idy
zmniej�sza�ją�ilość�wo�dy�w ob�sza�rze�obrzę�ko�wym�ota�cza�ją�cym
guz,�nie�wpły�wa�jąc�jed�no�cze�śnie�na�za�war�tość�wo�dy�w tkan�-
ce�pra�wi�dło�wej.62 Nie�kie�dy,�w wy�pad�ku�du�że�go�efek�tu�ma�sy
wy�wie�ra�ne�go�przez�guz�i za�gra�ża�ją�ce�go�wgło�bie�nia,�na�le�ży
sto�so�wać�tak�że�in�ne�spo�so�by�re�duk�cji�ci�śnie�nia�we�wnątrz�-
czasz�ko�we�go�za�nim�kor�ty�ko�ste�ro�idy�za�czną�dzia�łać�lub�za�nim
pa�cjent�zo�sta�nie�pod�da�ny�od�bar�cze�niu�ope�ra�cyj�ne�mu.�Na�le�-
żą�do nich�po�zy�cja�pół�sie�dzą�ca,�ogra�ni�cze�nie�po�da�ży�pły�nów,

man�ni�tol,�hi�per�to�nicz�ny�roz�twór�so�li,�diu�re�ty�ki�i hi�per�wen�ty�-
la�cja.63,64

Po�le�cze�niu�chi�rur�gicz�nym�ste�ry�dy�po�win�ny�zo�stać�od�sta�-
wio�ne.�Od�sta�wia�nie�na�le�ży�roz�po�cząć�w cią�gu�ty�go�dnia�po�za�-
bie�gu.�Czas�po�da�wa�nia�kor�ty�ko�ste�ro�idów�moż�na�wy�dłu�żyć
u cho�rych�pod�da�wa�nych�ra�dio�te�ra�pii.�Ogól�nie,�pa�cjen�ci�z gu�-
za�mi�mó�zgu�o istot�nym�efek�cie�ma�sy�po�win�ni�otrzy�my�wać
kor�ty�ko�ste�ro�idy�przez�24�go�dzi�ny�przed�roz�po�czę�ciem�ra�dio�-
te�ra�pii,�w ce�lu�zmniej�sze�nia�nad�ci�śnie�nia�we�wnątrz�czasz�ko�-
we�go�i ob�ja�wów�neu�ro�lo�gicz�nych.�

DZIA ŁA NIA NIE PO ŻĄ DA NE KOR TY KO STE RO IDÓW
Kor�ty�ko�ste�ro�idy�są�przy�czy�ną�uciąż�li�wych�dzia�łań�nie�po�żą�-

da�nych�oraz�wcho�dzą�w in�te�rak�cje�z in�ny�mi�le�ka�mi.�Czę�ste
i istot�ne�in�te�rak�cje�do�ty�czą�EIA�ED,�któ�re�mo�gą�zmniej�szać
sku�tecz�ność�ste�ry�do�te�ra�pii.21,65 Dek�sa�me�ta�zon�tak�że�in�du�ku�-

TABELA 2. POWIKŁANIA STERYDOTERAPII

Układowe powikłania sterydoterapii Neurologiczne powikłania sterydoterapii

Na podstawie: Wen PY, Schiff D, Kesari S, et al. Medical management of patients with brain tumors. J Neurooncol 2006, 80: 313, za zgodą.

Ogólne
• Wzmożony apetyt
• Przyrost wagi ciała
• Cechy cushingoidalne (twarz księżycowata, otyłość centralna,
byczy kark)
• Wzrost podatności na infekcje
• Kandydiaza
Kostne
• Osteoporoza
• Martwica aseptyczna
Okulistyczne
• Zaćma
• Jaskra
• Centralna surowicza chorioretinopatia
Żołądkowo-jelitowe
• Wrzody żołądka
• Krwawienie z przewodu pokarmowego
Związane z układem moczowo-płciowym i rozrodczym
• Zaburzenia miesiączkowania
• Bezpłodność
Hematologiczne
• Neutrofilia
• Limfopenia
Metaboliczne
• Hiperglikemia
• Hipokalemia
• Hiperlipidemia
• Retencja płynów
Skórne
• Hirsutyzm
• Podatność na uszkodzenia
• Plamica
• Trądzik
• Rozstępy

Częste
• Miopatia
• Zaburzenia zachowania
• Zaburzenia widzenia
• Drżenie
• Bezsenność
• Zaburzenia węchu i smaku
• Zanik mózgu
Rzadkie
• Psychozy
• Halucynacje
• Czkawka
• Otępienie
• Napady padaczkowe
• Zależność
• Tłuszczakowatość nadtwardówkowa
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je�nie�któ�re�izo�en�zy�my�gru�py�CY�P450�wpły�wa�jąc�tym�sa�mym
na�stę�że�nie�in�nych�le�ków�me�ta�bo�li�zo�wa�nych�przez�ten�układ.�

Ty�po�we�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne�dłu�go�trwa�łej�ste�ry�do�te�ra�pii
to�oty�łość�tu�ło�wio�wa,�twarz�księ�ży�co�wa�ta,�by�czy�kark,�wy�syp�-
ka,�pla�mi�ca,�roz�stę�py.�Ob�ja�wy�te�rzad�ko�są�przy�czy�ną�istot�nej
cho�ro�bo�wo�ści.�Do�cięż�szych�i bar�dziej�de�struk�cyj�nych�dzia�-
łań�nie�po�żą�da�nych�na�le�żą�prok�sy�mal�na�mio�pa�tia,66 oste�opo�-
ro�za�i asep�tycz�na�mar�twi�ca�ko�ści,67,68 cu�krzy�ca,69 za�bu�rze�nia
po�znaw�cze,70 krwo�tok�z prze�wo�du�po�kar�mo�we�go,71 per�fo�ra�-
cja� je�lit,72 in�fek�cje� opor�tu�ni�stycz�ne,� ta�kie� jak� kan�dy�dia�za�
ja�my�ust�nej�i gar�dła�oraz�za�pa�le�nie�płuc�na�tle�in�fek�cji�Pneu -
mo cy stis ji ro ve cii (Pneu mo cy stis ji ro ve cii pneu mo nia,
PJP).74 Kor�ty�ko�ste�ro�idy�mo�gą�nie�kie�dy�utrud�niać�roz�po�zna�-
nie�sta�nów�za�gra�ża�ją�cych�ży�ciu,�ta�kich�jak�po�socz�ni�ca�czy�za�-
pa�le�nie�opon�mó�zgo�wo-rdze�nio�wych.�Dłuż�szy�okres�le�cze�nia
(po�wy�żej�trzech�ty�go�dni),�więk�sze�daw�ki�i hi�po�al�bu�mi�ne�mia
wią�żą�się�z więk�szym�ry�zy�kiem�dzia�łań�nie�po�żą�da�nych.75

PO WI KŁA NIA ŻO ŁĄD KO WO -JE LI TO WE
U wie�lu�pa�cjen�tów�z gu�zem�mó�zgu�przyj�mu�ją�cych�kor�ty�ko�-

ste�ro�idy�z po�wo�du�obrzę�ku�sto�su�je�się�an�ta�go�ni�stów�re�cep�to�-
ra�H2 lub�in�hi�bi�to�ry�pom�py�pro�to�no�wej�w ra�mach�pre�wen�cji
cho�ro�by�wrzo�do�wej�lub�krwa�wie�nia�z prze�wo�du�po�kar�mo�-
we�go.�Za�leż�ność�po�mię�dzy�ste�ry�do�te�ra�pią�a po�wi�kła�nia�mi�żo�-
łąd�ko�wo�-je�li�to�wy�mi� po�zo�sta�je� jed�nak� dys�ku�syj�na.76,77

W ba�da�niach�kli�nicz�nych�wy�ka�za�no�sto�sun�ko�wo�ma�łą�czę�stość
cho�ro�by�wrzo�do�wej� i krwa�wień�z prze�wo�du�po�kar�mo�we�go
w przy�pad�kach,� gdy� ste�ry�dy� sto�so�wa�ne� są� w mo�no�te�ra�pii.
Praw�do�po�do�bień�stwo�tych�cho�rób�jest�więk�sze,�gdy�jed�no�cze�-
sne�sto�so�wa�ne�są�nie�ste�ry�do�we�le�ki�prze�ciw�za�pal�ne.�Sto�so�wa�-
nie� in�hi�bi�to�rów� pom�py� pro�to�no�wej� lub� an�ta�go�ni�stów
re�cep�to�ra�H2 po�win�no�być�więc�ogra�ni�czo�ne�do cho�rych�z du�-
żym�ry�zy�kiem�po�wi�kłań�żo�łąd�ko�wo�-je�li�to�wych�(na�przy�kład
w okre�sie�oko�ło�ope�ra�cyj�nym,�w wy�pad�ku�krwa�wie�nia�z prze�-
wo�du�po�kar�mo�we�go,�cho�ro�by�wrzo�do�wej�w wy�wia�dzie,�lub
u cho�rych�le�czo�nych�nie�ste�ro�ido�wy�mi�le�ka�mi�prze�ciw�za�pal�ny�-
mi�lub�le�ka�mi�prze�ciw�za�krze�po�wy�mi).�

Rzad�ko� kor�ty�ko�ste�ro�idy� mo�gą� być� przy�czy�ną� za�pa�le�nia
trzust�ki�lub�stłusz�cze�nia�wą�tro�by.�Rzad�kim�po�wi�kła�niem�jest
per�fo�ra�cja�je�lit,�na�le�ży�jed�nak�pod�kre�ślić,�że�kor�ty�ko�ste�ro�idy
mo�gą�ma�sko�wać�ob�ja�wy�za�pa�le�nia�otrzew�nej�spo�wo�do�wa�nej
per�fo�ra�cją.�Dla�te�go�roz�po�zna�nie�to�na�le�ży�brać�pod�uwa�gę
w od�nie�sie�niu�do każ�de�go�pa�cjen�ta�z bó�lem�brzu�cha,�go�rącz�-
ką�lub�leu�ko�cy�to�zą�nie�ja�sne�go�po�cho�dze�nia.�

PO WI KŁA NIA MIĘ ŚNIO WO -SZKIE LE TO WE
Mio�pa�tia�ste�ry�do�po�chod�na�jest�czę�stym�i uciąż�li�wym�po�wi�-

kła�niem�ste�ry�do�te�ra�pii�u cho�rych�z gu�zem�mó�zgu.79,90 Czę�-
stość�jej�wy�stę�po�wa�nia�wy�no�si�od 7�do 60%.79 Ry�zy�ko�roz�wo�ju
te�go�po�wi�kła�nia�jest�więk�sze�u cho�rych�w za�awan�so�wa�nym
wie�ku�i przy�sto�so�wa�niu�du�żych�da�wek�ste�ro�idów�przez�dłuż�-
szy�czas.�W naj�więk�szych�opu�bli�ko�wa�nych�do�tąd�ba�da�niach
mio�pa�tia�po�ste�ry�do�wa�wy�stę�po�wa�ła�u 10,6%�pa�cjen�tów.80 Do
ob�ja�wów�na�le�ży�osła�bie�nie�i za�nik�mię�śni,�naj�bar�dziej�wy�ra�-
żo�ny�w czę�ściach�prok�sy�mal�nych�koń�czyn�dol�nych.�Wy�stę�pu�-
ją�dwie�po�sta�cie�mio�pa�tii�po�ste�ry�do�wej�–�ostra�i prze�wle�kła.

Po�stać�prze�wle�kła�jest�częst�sza,�a po�czą�tek�ob�ja�wów�jest�trud�-
ny�do uchwy�ce�nia.�Po�stać�ostra�roz�po�czy�na�się�na�gle�rab�do�-
mio�li�zą�w trak�cie�ste�ry�do�te�ra�pii.81 Pa�cjen�ci�ty�po�wo�zgła�sza�ją
trud�no�ści�przy�wsta�wa�niu�z po�zy�cji�sie�dzą�cej.�Oce�na�si�ły�mię�-
śnio�wej�zgi�na�czy�uda�jest�naj�czul�szym�te�stem�dia�gno�stycz�nym
dla�mio�pa�tii�po�ste�ry�do�wej.�Na�le�ży�pa�mię�tać,�że�osła�bie�nie
mo�że�do�ty�czyć�tak�że�koń�czyn�gór�nych,�kar�ku,�a na�wet�mię�śni
od�de�cho�wych.82 Stę�że�nia�en�zy�mów�mię�śnio�wych,�ba�da�nie
elek�tro�mio�gra�ficz�ne�oraz�wy�ni�ki�biop�sji�mię�śnio�wej�są�zwy�-
kle�pra�wi�dło�we.�Nie�kie�dy�w ba�da�niu�EMG�moż�na�wy�ka�zać
zmia�ny�mio�pa�tycz�ne.�Do�nie�pra�wi�dło�wo�ści�w ba�da�niu�biop�-
syj�nym� na�le�ży� atro�fia� włó�kien� ty�pu� IIb,� zmia�ny� wiel�ko�ści�
włó�kien�i cen�tra�li�za�cja�ją�der�ko�mór�ko�wych�bez�cech�za�pa�le�-
nia.79 Kor�ty�ko�ste�ro�idy� ha�mu�ją� syn�te�zę� bia�łek� głów�nie� we
włók�nach�mię�śnio�wych�ty�pu�II,83 cha�rak�te�ry�zu�ją�cych�się�na�-
si�lo�nym�me�ta�bo�li�zmem�bez�tle�no�wym.�Przy�czy�ną�za�bu�rzeń
syn�te�zy�bia�łek�jest�ob�ni�żo�na�ak�tyw�ność�czyn�ni�ków�re�gu�lu�ją�-
cych�pro�ce�sy�trans�kryp�cji�i trans�la�cji,�wzmo�żo�ny�ka�ta�bo�lizm
biał�ko�wy� i in�duk�cja� ak�tyw�no�ści� syn�te�ta�zy� glu�ta�mi�ny,83,84

cze�go�skut�kiem�są�za�bu�rze�nia�me�ta�bo�li�zmu�ami�no�kwa�sów
i wo�do�ro�wę�gla�nów.�Kor�ty�ko�ste�ro�idy�ogra�ni�cza�ją�rów�nież�an�-
ty�apop�to�tycz�ne�wła�ści�wo�ści�in�su�li�no�po�chod�ne�go�czyn�ni�ka
wzro�stu�IGF�-1,85 co�sprzy�ja�nad�mier�ne�mu�ka�ta�bo�li�zmo�wi�bia�-
łek�i roz�pa�do�wi�włó�kien�mię�śnio�wych�–�ob�ja�wom�obec�nym
w ostrej�mio�pa�tii.86 Mio�pa�tia�po�ste�ry�do�wa�wy�stę�pu�je�rza�dziej
u cho�rych�le�czo�nych�fe�ny�to�iną,�być�mo�że�ze�wzglę�du�na�in�-
duk�cję�wą�tro�bo�we�go�me�ta�bo�li�zmu�dek�sa�me�ta�zo�nu�przez�ten
lek�prze�ciw�pa�dacz�ko�wy,�cze�go�skut�kiem�mo�że�być�mniej�sza
eks�po�zy�cja�włó�kien�mię�śnio�wych�na�kor�ty�ko�ste�ro�idy.80,87

Ry�zy�ko�mio�pa�tii�moż�na�ogra�ni�czyć�sto�su�jąc�naj�mniej�sze
moż�li�we�daw�ki�kor�ty�ko�ste�ro�idów.�Je�śli�jed�nak�po�wi�kła�nie�to
wy�stą�pi,�le�cze�nie�ogra�ni�cza�się�do fi�zy�ko�te�ra�pii.�W mia�rę�moż�-
li�wo�ści�na�le�ży�od�sta�wić�lub�zmniej�szyć�daw�kę�kor�ty�ko�ste�ro�-
idów.�Stop�nio�wy�po�wrót�si�ły�mię�śnio�wej�na�stę�pu�je�w cią�gu
kil�ku�mie�się�cy.�

Sto�so�wa�nie�kor�ty�ko�ste�ro�idów�nie�flu�oro�wa�nych,�ta�kich�jak
pred�ni�zon�i me�ty�lo�pred�ni�zo�lon�za�miast�dek�sa�me�ta�zo�nu�mo�-
że�zmniej�szyć�ry�zy�ko�mio�pa�tii�ste�ry�do�wej.�Re�gu�lar�ne�ćwi�cze�-
nia�po�zwa�la�ją�zmniej�szyć�na�si�le�nie�ob�ja�wów.�

U cho�rych� przyj�mu�ją�cych� kor�ty�ko�ste�ro�idy� prze�wle�kle
(w daw�ce�sta�no�wią�cej�ekwi�wa�lent�co�naj�mniej�2,5-5 mg�pred�-
ni�zo�nu)�ry�zy�ko�oste�opo�ro�zy�oraz�zła�mań�ko�ści�jest�zwięk�szo�-
ne.88,89 Wiek�i nie�do�bór�es�tro�ge�nów�zwięk�sza�ją�ry�zy�ko�zła�mań.
Me�cha�nizm�utra�ty�ma�sy�kost�nej�jest�wie�lo�czyn�ni�ko�wy,�ale�je�go
klu�czo�wy�mi�ele�men�ta�mi�są�zmniej�sze�nie�licz�by�oste�obla�stów
i wzmo�żo�na�apop�to�za�oste�ocy�tów�i oste�obla�stów.90 Po�stu�lo�-
wa�ny�jest�tak�że�udział�me�cha�ni�zmów�mo�le�ku�lar�nych,�ta�kich
jak�zmniej�sze�nie�stę�że�nia�IGF�-1�i pro�sta�glan�dy�ny�E2�–�czyn�ni�-
ków�sty�mu�lu�ją�cych�wzrost�ko�ści.�

Roz�po�zna�nie�oste�opo�ro�zy�moż�na�po�sta�wić�na�pod�sta�wie
ba�da�nia�den�sy�to�me�trycz�ne�go.�Prze�pro�wa�dzo�no�wie�le�ba�dań
kli�nicz�nych�oce�nia�ją�cych�sku�tecz�ność�su�ple�men�ta�cji�wap�nia
i wi�ta�mi�ny�D�w le�cze�niu�oste�opo�ro�zy.�W prze�glą�dzie�Co�chra�-
ne�z 2000 ro�ku�uwzględ�nio�no�wy�ni�ki�pię�ciu�ba�dań�z udzia�-
łem� 274 pa�cjen�tów� i stwier�dzo�no� umiar�ko�wa�ną� po�pra�wę
gę�sto�ści�kost�nej�krę�gów,�nie�wy�ka�zu�jąc�po�pra�wy�w za�kre�sie
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ogni�sko�wych.�Zmia�ny�w ba�da�niach�TK�i MR�wi�docz�ne�są�zwy�-
kle�nie�co�póź�niej�niż�po�pra�wa�kli�nicz�na.�Zmniej�sze�niu�ule�ga
wzmoc�nie�nie�kon�tra�sto�we�gu�za,�co�su�ge�ru�je�czę�ścio�we�przy�-
wró�ce�nie�funk�cji�ba�rie�ry�krew�-mózg.60 Prze�pływ�krwi�w ob�rę�-
bie�gu�za�mo�że�na�to�miast�wzro�snąć�ze�wzglę�du�na�spa�dek
ilo�ści�wo�dy�w prze�strze�ni�ze�wną�trz�ko�mór�ko�wej�oraz�mniej�-
szy�ucisk�wy�wie�ra�ny�na�drob�ne�na�czy�nia�krwio�no�śne.61 Ba�da�-
nia� ten�so�ra� dy�fu�zji� w MR� wy�ka�zu�ją,� że� kor�ty�ko�ste�ro�idy
zmniej�sza�ją�ilość�wo�dy�w ob�sza�rze�obrzę�ko�wym�ota�cza�ją�cym
guz,�nie�wpły�wa�jąc�jed�no�cze�śnie�na�za�war�tość�wo�dy�w tkan�-
ce�pra�wi�dło�wej.62 Nie�kie�dy,�w wy�pad�ku�du�że�go�efek�tu�ma�sy
wy�wie�ra�ne�go�przez�guz�i za�gra�ża�ją�ce�go�wgło�bie�nia,�na�le�ży
sto�so�wać�tak�że�in�ne�spo�so�by�re�duk�cji�ci�śnie�nia�we�wnątrz�-
czasz�ko�we�go�za�nim�kor�ty�ko�ste�ro�idy�za�czną�dzia�łać�lub�za�nim
pa�cjent�zo�sta�nie�pod�da�ny�od�bar�cze�niu�ope�ra�cyj�ne�mu.�Na�le�-
żą�do nich�po�zy�cja�pół�sie�dzą�ca,�ogra�ni�cze�nie�po�da�ży�pły�nów,

man�ni�tol,�hi�per�to�nicz�ny�roz�twór�so�li,�diu�re�ty�ki�i hi�per�wen�ty�-
la�cja.63,64

Po�le�cze�niu�chi�rur�gicz�nym�ste�ry�dy�po�win�ny�zo�stać�od�sta�-
wio�ne.�Od�sta�wia�nie�na�le�ży�roz�po�cząć�w cią�gu�ty�go�dnia�po�za�-
bie�gu.�Czas�po�da�wa�nia�kor�ty�ko�ste�ro�idów�moż�na�wy�dłu�żyć
u cho�rych�pod�da�wa�nych�ra�dio�te�ra�pii.�Ogól�nie,�pa�cjen�ci�z gu�-
za�mi�mó�zgu�o istot�nym�efek�cie�ma�sy�po�win�ni�otrzy�my�wać
kor�ty�ko�ste�ro�idy�przez�24�go�dzi�ny�przed�roz�po�czę�ciem�ra�dio�-
te�ra�pii,�w ce�lu�zmniej�sze�nia�nad�ci�śnie�nia�we�wnątrz�czasz�ko�-
we�go�i ob�ja�wów�neu�ro�lo�gicz�nych.�

DZIA ŁA NIA NIE PO ŻĄ DA NE KOR TY KO STE RO IDÓW
Kor�ty�ko�ste�ro�idy�są�przy�czy�ną�uciąż�li�wych�dzia�łań�nie�po�żą�-

da�nych�oraz�wcho�dzą�w in�te�rak�cje�z in�ny�mi�le�ka�mi.�Czę�ste
i istot�ne�in�te�rak�cje�do�ty�czą�EIA�ED,�któ�re�mo�gą�zmniej�szać
sku�tecz�ność�ste�ry�do�te�ra�pii.21,65 Dek�sa�me�ta�zon�tak�że�in�du�ku�-

TABELA 2. POWIKŁANIA STERYDOTERAPII

Układowe powikłania sterydoterapii Neurologiczne powikłania sterydoterapii

Na podstawie: Wen PY, Schiff D, Kesari S, et al. Medical management of patients with brain tumors. J Neurooncol 2006, 80: 313, za zgodą.

Ogólne
• Wzmożony apetyt
• Przyrost wagi ciała
• Cechy cushingoidalne (twarz księżycowata, otyłość centralna,
byczy kark)
• Wzrost podatności na infekcje
• Kandydiaza
Kostne
• Osteoporoza
• Martwica aseptyczna
Okulistyczne
• Zaćma
• Jaskra
• Centralna surowicza chorioretinopatia
Żołądkowo-jelitowe
• Wrzody żołądka
• Krwawienie z przewodu pokarmowego
Związane z układem moczowo-płciowym i rozrodczym
• Zaburzenia miesiączkowania
• Bezpłodność
Hematologiczne
• Neutrofilia
• Limfopenia
Metaboliczne
• Hiperglikemia
• Hipokalemia
• Hiperlipidemia
• Retencja płynów
Skórne
• Hirsutyzm
• Podatność na uszkodzenia
• Plamica
• Trądzik
• Rozstępy

Częste
• Miopatia
• Zaburzenia zachowania
• Zaburzenia widzenia
• Drżenie
• Bezsenność
• Zaburzenia węchu i smaku
• Zanik mózgu
Rzadkie
• Psychozy
• Halucynacje
• Czkawka
• Otępienie
• Napady padaczkowe
• Zależność
• Tłuszczakowatość nadtwardówkowa
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je�nie�któ�re�izo�en�zy�my�gru�py�CY�P450�wpły�wa�jąc�tym�sa�mym
na�stę�że�nie�in�nych�le�ków�me�ta�bo�li�zo�wa�nych�przez�ten�układ.�

Ty�po�we�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne�dłu�go�trwa�łej�ste�ry�do�te�ra�pii
to�oty�łość�tu�ło�wio�wa,�twarz�księ�ży�co�wa�ta,�by�czy�kark,�wy�syp�-
ka,�pla�mi�ca,�roz�stę�py.�Ob�ja�wy�te�rzad�ko�są�przy�czy�ną�istot�nej
cho�ro�bo�wo�ści.�Do�cięż�szych�i bar�dziej�de�struk�cyj�nych�dzia�-
łań�nie�po�żą�da�nych�na�le�żą�prok�sy�mal�na�mio�pa�tia,66 oste�opo�-
ro�za�i asep�tycz�na�mar�twi�ca�ko�ści,67,68 cu�krzy�ca,69 za�bu�rze�nia
po�znaw�cze,70 krwo�tok�z prze�wo�du�po�kar�mo�we�go,71 per�fo�ra�-
cja� je�lit,72 in�fek�cje� opor�tu�ni�stycz�ne,� ta�kie� jak� kan�dy�dia�za�
ja�my�ust�nej�i gar�dła�oraz�za�pa�le�nie�płuc�na�tle�in�fek�cji�Pneu -
mo cy stis ji ro ve cii (Pneu mo cy stis ji ro ve cii pneu mo nia,
PJP).74 Kor�ty�ko�ste�ro�idy�mo�gą�nie�kie�dy�utrud�niać�roz�po�zna�-
nie�sta�nów�za�gra�ża�ją�cych�ży�ciu,�ta�kich�jak�po�socz�ni�ca�czy�za�-
pa�le�nie�opon�mó�zgo�wo-rdze�nio�wych.�Dłuż�szy�okres�le�cze�nia
(po�wy�żej�trzech�ty�go�dni),�więk�sze�daw�ki�i hi�po�al�bu�mi�ne�mia
wią�żą�się�z więk�szym�ry�zy�kiem�dzia�łań�nie�po�żą�da�nych.75

PO WI KŁA NIA ŻO ŁĄD KO WO -JE LI TO WE
U wie�lu�pa�cjen�tów�z gu�zem�mó�zgu�przyj�mu�ją�cych�kor�ty�ko�-

ste�ro�idy�z po�wo�du�obrzę�ku�sto�su�je�się�an�ta�go�ni�stów�re�cep�to�-
ra�H2 lub�in�hi�bi�to�ry�pom�py�pro�to�no�wej�w ra�mach�pre�wen�cji
cho�ro�by�wrzo�do�wej�lub�krwa�wie�nia�z prze�wo�du�po�kar�mo�-
we�go.�Za�leż�ność�po�mię�dzy�ste�ry�do�te�ra�pią�a po�wi�kła�nia�mi�żo�-
łąd�ko�wo�-je�li�to�wy�mi� po�zo�sta�je� jed�nak� dys�ku�syj�na.76,77

W ba�da�niach�kli�nicz�nych�wy�ka�za�no�sto�sun�ko�wo�ma�łą�czę�stość
cho�ro�by�wrzo�do�wej� i krwa�wień�z prze�wo�du�po�kar�mo�we�go
w przy�pad�kach,� gdy� ste�ry�dy� sto�so�wa�ne� są� w mo�no�te�ra�pii.
Praw�do�po�do�bień�stwo�tych�cho�rób�jest�więk�sze,�gdy�jed�no�cze�-
sne�sto�so�wa�ne�są�nie�ste�ry�do�we�le�ki�prze�ciw�za�pal�ne.�Sto�so�wa�-
nie� in�hi�bi�to�rów� pom�py� pro�to�no�wej� lub� an�ta�go�ni�stów
re�cep�to�ra�H2 po�win�no�być�więc�ogra�ni�czo�ne�do cho�rych�z du�-
żym�ry�zy�kiem�po�wi�kłań�żo�łąd�ko�wo�-je�li�to�wych�(na�przy�kład
w okre�sie�oko�ło�ope�ra�cyj�nym,�w wy�pad�ku�krwa�wie�nia�z prze�-
wo�du�po�kar�mo�we�go,�cho�ro�by�wrzo�do�wej�w wy�wia�dzie,�lub
u cho�rych�le�czo�nych�nie�ste�ro�ido�wy�mi�le�ka�mi�prze�ciw�za�pal�ny�-
mi�lub�le�ka�mi�prze�ciw�za�krze�po�wy�mi).�

Rzad�ko� kor�ty�ko�ste�ro�idy� mo�gą� być� przy�czy�ną� za�pa�le�nia
trzust�ki�lub�stłusz�cze�nia�wą�tro�by.�Rzad�kim�po�wi�kła�niem�jest
per�fo�ra�cja�je�lit,�na�le�ży�jed�nak�pod�kre�ślić,�że�kor�ty�ko�ste�ro�idy
mo�gą�ma�sko�wać�ob�ja�wy�za�pa�le�nia�otrzew�nej�spo�wo�do�wa�nej
per�fo�ra�cją.�Dla�te�go�roz�po�zna�nie�to�na�le�ży�brać�pod�uwa�gę
w od�nie�sie�niu�do każ�de�go�pa�cjen�ta�z bó�lem�brzu�cha,�go�rącz�-
ką�lub�leu�ko�cy�to�zą�nie�ja�sne�go�po�cho�dze�nia.�

PO WI KŁA NIA MIĘ ŚNIO WO -SZKIE LE TO WE
Mio�pa�tia�ste�ry�do�po�chod�na�jest�czę�stym�i uciąż�li�wym�po�wi�-

kła�niem�ste�ry�do�te�ra�pii�u cho�rych�z gu�zem�mó�zgu.79,90 Czę�-
stość�jej�wy�stę�po�wa�nia�wy�no�si�od 7�do 60%.79 Ry�zy�ko�roz�wo�ju
te�go�po�wi�kła�nia�jest�więk�sze�u cho�rych�w za�awan�so�wa�nym
wie�ku�i przy�sto�so�wa�niu�du�żych�da�wek�ste�ro�idów�przez�dłuż�-
szy�czas.�W naj�więk�szych�opu�bli�ko�wa�nych�do�tąd�ba�da�niach
mio�pa�tia�po�ste�ry�do�wa�wy�stę�po�wa�ła�u 10,6%�pa�cjen�tów.80 Do
ob�ja�wów�na�le�ży�osła�bie�nie�i za�nik�mię�śni,�naj�bar�dziej�wy�ra�-
żo�ny�w czę�ściach�prok�sy�mal�nych�koń�czyn�dol�nych.�Wy�stę�pu�-
ją�dwie�po�sta�cie�mio�pa�tii�po�ste�ry�do�wej�–�ostra�i prze�wle�kła.

Po�stać�prze�wle�kła�jest�częst�sza,�a po�czą�tek�ob�ja�wów�jest�trud�-
ny�do uchwy�ce�nia.�Po�stać�ostra�roz�po�czy�na�się�na�gle�rab�do�-
mio�li�zą�w trak�cie�ste�ry�do�te�ra�pii.81 Pa�cjen�ci�ty�po�wo�zgła�sza�ją
trud�no�ści�przy�wsta�wa�niu�z po�zy�cji�sie�dzą�cej.�Oce�na�si�ły�mię�-
śnio�wej�zgi�na�czy�uda�jest�naj�czul�szym�te�stem�dia�gno�stycz�nym
dla�mio�pa�tii�po�ste�ry�do�wej.�Na�le�ży�pa�mię�tać,�że�osła�bie�nie
mo�że�do�ty�czyć�tak�że�koń�czyn�gór�nych,�kar�ku,�a na�wet�mię�śni
od�de�cho�wych.82 Stę�że�nia�en�zy�mów�mię�śnio�wych,�ba�da�nie
elek�tro�mio�gra�ficz�ne�oraz�wy�ni�ki�biop�sji�mię�śnio�wej�są�zwy�-
kle�pra�wi�dło�we.�Nie�kie�dy�w ba�da�niu�EMG�moż�na�wy�ka�zać
zmia�ny�mio�pa�tycz�ne.�Do�nie�pra�wi�dło�wo�ści�w ba�da�niu�biop�-
syj�nym� na�le�ży� atro�fia� włó�kien� ty�pu� IIb,� zmia�ny� wiel�ko�ści�
włó�kien�i cen�tra�li�za�cja�ją�der�ko�mór�ko�wych�bez�cech�za�pa�le�-
nia.79 Kor�ty�ko�ste�ro�idy� ha�mu�ją� syn�te�zę� bia�łek� głów�nie� we
włók�nach�mię�śnio�wych�ty�pu�II,83 cha�rak�te�ry�zu�ją�cych�się�na�-
si�lo�nym�me�ta�bo�li�zmem�bez�tle�no�wym.�Przy�czy�ną�za�bu�rzeń
syn�te�zy�bia�łek�jest�ob�ni�żo�na�ak�tyw�ność�czyn�ni�ków�re�gu�lu�ją�-
cych�pro�ce�sy�trans�kryp�cji�i trans�la�cji,�wzmo�żo�ny�ka�ta�bo�lizm
biał�ko�wy� i in�duk�cja� ak�tyw�no�ści� syn�te�ta�zy� glu�ta�mi�ny,83,84

cze�go�skut�kiem�są�za�bu�rze�nia�me�ta�bo�li�zmu�ami�no�kwa�sów
i wo�do�ro�wę�gla�nów.�Kor�ty�ko�ste�ro�idy�ogra�ni�cza�ją�rów�nież�an�-
ty�apop�to�tycz�ne�wła�ści�wo�ści�in�su�li�no�po�chod�ne�go�czyn�ni�ka
wzro�stu�IGF�-1,85 co�sprzy�ja�nad�mier�ne�mu�ka�ta�bo�li�zmo�wi�bia�-
łek�i roz�pa�do�wi�włó�kien�mię�śnio�wych�–�ob�ja�wom�obec�nym
w ostrej�mio�pa�tii.86 Mio�pa�tia�po�ste�ry�do�wa�wy�stę�pu�je�rza�dziej
u cho�rych�le�czo�nych�fe�ny�to�iną,�być�mo�że�ze�wzglę�du�na�in�-
duk�cję�wą�tro�bo�we�go�me�ta�bo�li�zmu�dek�sa�me�ta�zo�nu�przez�ten
lek�prze�ciw�pa�dacz�ko�wy,�cze�go�skut�kiem�mo�że�być�mniej�sza
eks�po�zy�cja�włó�kien�mię�śnio�wych�na�kor�ty�ko�ste�ro�idy.80,87

Ry�zy�ko�mio�pa�tii�moż�na�ogra�ni�czyć�sto�su�jąc�naj�mniej�sze
moż�li�we�daw�ki�kor�ty�ko�ste�ro�idów.�Je�śli�jed�nak�po�wi�kła�nie�to
wy�stą�pi,�le�cze�nie�ogra�ni�cza�się�do fi�zy�ko�te�ra�pii.�W mia�rę�moż�-
li�wo�ści�na�le�ży�od�sta�wić�lub�zmniej�szyć�daw�kę�kor�ty�ko�ste�ro�-
idów.�Stop�nio�wy�po�wrót�si�ły�mię�śnio�wej�na�stę�pu�je�w cią�gu
kil�ku�mie�się�cy.�

Sto�so�wa�nie�kor�ty�ko�ste�ro�idów�nie�flu�oro�wa�nych,�ta�kich�jak
pred�ni�zon�i me�ty�lo�pred�ni�zo�lon�za�miast�dek�sa�me�ta�zo�nu�mo�-
że�zmniej�szyć�ry�zy�ko�mio�pa�tii�ste�ry�do�wej.�Re�gu�lar�ne�ćwi�cze�-
nia�po�zwa�la�ją�zmniej�szyć�na�si�le�nie�ob�ja�wów.�

U cho�rych� przyj�mu�ją�cych� kor�ty�ko�ste�ro�idy� prze�wle�kle
(w daw�ce�sta�no�wią�cej�ekwi�wa�lent�co�naj�mniej�2,5-5 mg�pred�-
ni�zo�nu)�ry�zy�ko�oste�opo�ro�zy�oraz�zła�mań�ko�ści�jest�zwięk�szo�-
ne.88,89 Wiek�i nie�do�bór�es�tro�ge�nów�zwięk�sza�ją�ry�zy�ko�zła�mań.
Me�cha�nizm�utra�ty�ma�sy�kost�nej�jest�wie�lo�czyn�ni�ko�wy,�ale�je�go
klu�czo�wy�mi�ele�men�ta�mi�są�zmniej�sze�nie�licz�by�oste�obla�stów
i wzmo�żo�na�apop�to�za�oste�ocy�tów�i oste�obla�stów.90 Po�stu�lo�-
wa�ny�jest�tak�że�udział�me�cha�ni�zmów�mo�le�ku�lar�nych,�ta�kich
jak�zmniej�sze�nie�stę�że�nia�IGF�-1�i pro�sta�glan�dy�ny�E2�–�czyn�ni�-
ków�sty�mu�lu�ją�cych�wzrost�ko�ści.�

Roz�po�zna�nie�oste�opo�ro�zy�moż�na�po�sta�wić�na�pod�sta�wie
ba�da�nia�den�sy�to�me�trycz�ne�go.�Prze�pro�wa�dzo�no�wie�le�ba�dań
kli�nicz�nych�oce�nia�ją�cych�sku�tecz�ność�su�ple�men�ta�cji�wap�nia
i wi�ta�mi�ny�D�w le�cze�niu�oste�opo�ro�zy.�W prze�glą�dzie�Co�chra�-
ne�z 2000 ro�ku�uwzględ�nio�no�wy�ni�ki�pię�ciu�ba�dań�z udzia�-
łem� 274 pa�cjen�tów� i stwier�dzo�no� umiar�ko�wa�ną� po�pra�wę
gę�sto�ści�kost�nej�krę�gów,�nie�wy�ka�zu�jąc�po�pra�wy�w za�kre�sie
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gę�sto�ści�ko�ści�udo�wej�czy�re�duk�cji�ry�zy�ka�zła�mań.91 Mi�mo�to
Ame�ry�kań�ska� Aka�de�mia� Reu�ma�to�lo�gii� za�le�ca� po�da�wa�nie�
wi�ta�mi�ny�D�i wap�nia�wszyst�kim�pa�cjen�tom�prze�wle�kle�przyj�-
mu�ją�cym�gli�ko�kor�ty�ko�idy.92 Pa�cjen�ci�prze�wle�kle�le�cze�ni�kor�-
ty�ko�ste�ro�ida�mi� po�win�ni� przyj�mo�wać� su�ple�men�ty� wap�nia
w daw�ce�1500 mg�na�do�bę�z wi�ta�mi�ną D�w daw�ce�800�IU�na
do�bę,�bądź�ak�tyw�ną�for�mę�wi�ta�mi�ny D�(na�przy�kład�al�fa�kal�cy�-
diol�w daw�ce�1�μg�na�do�bę�bądź�kal�cy�triol�0,5�μg�na�do�bę).92

Bis�fos�fo�nia�ny,�ta�kie�jak�ety�dro�nian,�alen�dro�nian,�iban�dro�nian,
ri�se�dro�nian�i zo�le�dro�nian�są�in�ten�syw�nie�ba�da�ne�od po�ło�wy
lat 90. XX wie�ku�pod�ką�tem�przy�dat�no�ści�w le�cze�niu�zła�mań
spo�wo�do�wa�nych�przyj�mo�wa�niem�gli�ko�kor�ty�ko�ste�ro�idów.93

W prze�glą�dzie�Co�chra�ne�wy�ka�za�no�ich�ko�rzyst�ny�wpływ�na
gę�stość�ko�ści,�ale�wy�ni�ki�do�ty�czą�ce�re�duk�cji�czę�sto�ści�zła�mań
by�ły�nie�jed�no�znacz�ne.91 W nie�daw�nym�prze�glą�dzie�sys�te�ma�-
tycz�nym�wy�ka�za�no,�że�za�sto�so�wa�nie�bis�fos�fo�nia�nów�wią�za�ło
się� z 1,4� do 11%� re�duk�cją� ry�zy�ka� zła�mań.93 In�ne� spo�so�by�
le�cze�nia� obej�mu�ją� kal�cy�to�ni�nę,� choć� jej� sku�tecz�ność� jest
mniej�sza�niż�bis�fos�fo�nia�nów,94 oraz�te�ri�pa�ra�tyd�–�ludz�ki�re�-
kom�bi�no�wa�ny�hor�mon�przy�tar�czyc.95 Mi�mo�bra�ku�wy�raź�nych
do�wo�dów�wy�da�je�się,�że�sto�so�wa�nie�bis�fos�fo�nia�nów�mo�że�być
ko�rzyst�ne�u osób,�u któ�rych�ry�zy�ko�zła�mań�ko�ści�z po�wo�du
oste�opo�ro�zy�jest�du�że�(cho�rzy�w wie�ku�po�wy�żej�65 lat,�ze�zła�-
ma�nia�mi�ko�ści�w wy�wia�dzie).�U cho�rych�z sil�ny�mi�do�le�gli�wo�-
ścia�mi�bó�lo�wy�mi�z po�wo�du�zła�mań�kom�pre�syj�nych�krę�gów
sku�tecz�na�mo�że�być�ky�fo�pla�sty�ka.96 Do�in�nych�po�wi�kłań�ste�-
ro�ido�te�ra�pii�na�le�ży�asep�tycz�na�mar�twi�ca�ko�ści�bio�dro�wej�(lub
in�nych�ko�ści).�

PO WI KŁA NIA PSY CHIA TRYCZ NE
W dwóch�du�żych�me�ta�ana�li�zach�wy�ka�za�no,�że�ła�god�ne�po�-

wi�kła�nia�psy�chia�trycz�ne�mo�gą�wy�stę�po�wać�u 28%,�a cięż�kie
za�bu�rze�nia�psy�cho�tycz�ne�u 6%�pa�cjen�tów�otrzy�mu�ją�cych�ste�-
ro�idy.97,98 Naj�czę�ściej�w prze�bie�gu�ste�ry�do�te�ra�pii�po�ja�wia�ją�się
za�bu�rze�nia�afek�tyw�ne�–�ma�nia�i de�pre�sja.�Czę�sto�w trak�cie
krót�ko�trwa�łej�ste�ry�do�te�ra�pii�ob�ser�wo�wa�ne�są�sta�ny�eu�fo�rycz�-
ne�lub�hi�po�ma�nia,�na�to�miast�dłu�go�trwa�łe�le�cze�nie�wią�że�się
na�ogół�z ob�ja�wa�mi�de�pre�syj�ny�mi.98,99 Cięż�kim�epi�zo�dom�de�-
pre�sji�mo�gą�to�wa�rzy�szyć�my�śli�sa�mo�bój�cze.�Za�bu�rze�nia�po�-
znaw�cze�z osła�bie�niem�uwa�gi�i za�bu�rze�nia�mi�pa�mię�ci�rów�nież
są�czę�sto�opi�sy�wa�ne100 i praw�do�po�dob�nie�wią�żą�się�z dys�funk�-
cją�hi�po�kam�pów.101 Wy�so�kość�daw�ki�kor�ty�ko�ste�ro�idów�jest
głów�nym�czyn�ni�kiem�ry�zy�ka�roz�wo�ju�ob�ja�wów�psy�chia�trycz�-
nych.�Czę�stość�za�bu�rzeń�psy�chicz�nych�wy�no�si�1,3%�u cho�rych
otrzy�mu�ją�cych�40 mg�lub�mniej�pred�ni�zo�nu�na�do�bę�i 18,4%
u cho�rych�otrzy�mu�ją�cych�po�wy�żej�80 mg�pred�ni�zo�nu.102 Cho�-
ro�by�psy�chicz�ne�w wy�wia�dzie�praw�do�po�dob�nie�nie�wpły�wa�ją
na�czę�stość�po�ste�ro�ido�wych�za�bu�rzeń�psy�chia�trycz�nych.103 Za�-
prze�sta�nie�ste�ry�do�te�ra�pii�pro�wa�dzi�za�zwy�czaj�do cał�ko�wi�te�go
wy�co�fa�nia�się�ob�ja�wów.�Psy�cho�zy,�agre�sja�i po�bu�dze�nie�mo�gą
być�le�czo�ne�aty�po�wy�mi�neu�ro�lep�ty�ka�mi.�Pa�cjen�ci�z prze�wle�-
kły�mi�za�bu�rze�nia�mi�afek�tu,�przyj�mu�ją�cy�dłu�go�trwa�le�kor�ty�ko�-
ste�ro�idy,�po�win�ni�otrzy�my�wać�naj�mniej�szą�ich�moż�li�wą�daw�kę.
Na�le�ży�wów�czas�sto�so�wać�le�ki�prze�ciw�de�pre�syj�ne�lub�sta�bi�li�zu�-
ją�ce� na�strój.� Na�le�ży� zwra�cać� szcze�gól�ną� uwa�gę� na� wy�wiad
w kie�run�ku�my�śli�sa�mo�bój�czych.

WŁAŚCIWOŚCI IMMUNOSUPRESYJNE I POWIKŁANIA
INFEKCYJNE STEROIDOTERAPII

Kor�ty�ko�ste�ro�idy�są�le�ka�mi�im�mu�no�su�pre�syj�ny�mi.�Umiar�-
ko�wa�ne�i du�że�daw�ki�gli�ko�kor�ty�ko�ste�ro�idów�tłu�mią�od�po�-
wiedź�im�mu�no�lo�gicz�ną�or�ga�ni�zmu�i zwięk�sza�ją�po�dat�ność�na
za�ka�że�nia�opor�tu�ni�stycz�ne.�Pneu mo cy stis ji ro ve cii jest�grzy�-
bem,�któ�ry�mo�że�być�przy�czy�ną�za�gra�ża�ją�ce�go�ży�ciu�za�pa�le�nia
płuc�u pa�cjen�tów�w sta�nie�im�mu�no�su�pre�sji.104,105 Pa�to�gen�ten
zna�ny�był�wcze�śniej�pod�na�zwą�Pneu mo cy stis ca ri nii.�Obec�-
nie,�ga�tu�nek,�któ�ry�po�wo�du�je�in�fek�cje�u czło�wie�ka�na�zwa�ny
zo�stał�Pneu mo cy stis ji ro ve cii,�a na�zwa�Pneu mo cy stis ca ri nii
od�no�si�się�do ga�tun�ków,�któ�re�są�przy�czy�na�za�ka�żeń�u szczu�-
rów.�Za�pa�le�nie�płuc�na�tle�in�fek�cji�PJP�wy�stę�pu�je�naj�czę�ściej
u cho�rych�z AIDS�i u pa�cjen�tów�z osła�bie�niem�ukła�du�od�por�-
no�ścio�we�go�na�tle�in�nych�przy�czyn,�ta�kich�jak�le�cze�nie�im�-
mu�no�su�pre�syj�nie�po�prze�szcze�pie�na�rzą�dów,�czy�no�wo�two�ry
krwi.106 Szcze�gól�nie�za�gro�że�ni�są�cho�rzy,�u któ�rych�licz�ba�lim�-
fo�cy�tów T�CD4+�wy�no�si�po�ni�żej�200�ko�mó�rek�na�mi�li�metr
sze�ścien�ny.� Mi�mo� że� PJP� jest� rzad�kie� u cho�rych� z gu�za�mi�
mó�zgu,�zwięk�szo�ne�ry�zy�ko�in�fek�cji�do�ty�czy�pa�cjen�tów�le�czo�-
nych�kor�ty�ko�ste�ro�ida�mi�lub�otrzy�mu�ją�cych�dłu�go�trwa�le�te�-
mo�zo�lo�mid.107-111 W nie�wiel�kich� ba�da�niach� ko�hor�to�wych
czę�stość�wy�stę�po�wa�nia�PJP�u cho�rych�z no�wo�two�ra�mi�mó�zgu
okre�ślo�no�na�1,7%107�i 6,2%.109 Szcze�gól�nie�po�dat�ne�są�oso�-
by�w trak�cie�zmniej�sza�nia�da�wek�ste�ro�idów.�

Pod�sta�wo�wym�ob�ja�wem�PJP�jest�ostre�za�pa�le�nie�płuc,�ale
pa�to�gen�ten�na�le�ży�brać�pod�uwa�gę�u wszyst�kich�cho�rych
z gru�py�ry�zy�ka�i z no�wy�mi�ob�ja�wa�mi�in�fek�cji�dróg�od�de�cho�-
wych.�Dia�gno�sty�ka�i le�cze�nie�PJP�zo�sta�ło�omó�wio�ne�w in�nym
opra�co�wa�niu.106 Wszys�cy�pa�cjen�ci�z gu�zem�mó�zgu�przyj�mu�-
ją�cy�prze�wle�kle�kor�ty�ko�ste�ro�idy�lub�prze�dłu�żo�ną�te�ra�pię�te�-
mo�zo�lo�mi�dem� po�win�ni� otrzy�mać� pro�fi�lak�tycz�ne� le�cze�nie
prze�ciw�PJP.�Sku�tecz�nym�le�kiem�w pre�wen�cji�PJP�jest�tri�me�to�-
prim�-sul�fa�me�tok�sa�zol�(TMP�-SMZ),�po�da�wa�ny�dwa�ra�zy�na�do�-
bę�(w daw�ce�160 mg�TMP�+�800 mg�SMZ)�przez�trzy�ko�lej�ne
dni�w ty�go�dniu,�lub�je�den�raz�na�do�bę�3 ra�zy�w ty�go�dniu.�Le�-
cze�nie�to�pro�wa�dzo�ne�jest�w trak�cie�ste�ry�do�te�ra�pii�oraz�przez
mie�siąc�po�jej�za�koń�cze�niu.105,106 W wy�pad�ku�uczu�le�nia�na
tri�me�tro�prim�i sul�fa�me�tok�sa�zol�w pre�wen�cji�PJP�sto�so�wa�ne
mo�gą�być�pen�ta�mi�dy�na�w ae�ro�zo�lu,�dap�son�lub�ato�wa�kwon
(tab. 3).

Kan�dy�dia�za�jest�naj�częst�szą�in�fek�cją�opor�tu�ni�stycz�ną�to�wa�-
rzy�szą�cą�ste�ry�do�te�ra�pii.�Więk�szość�przy�pad�ków�do�ty�czy�in�-
fek�cji� skó�ry� lub� gór�nych� dróg� od�de�cho�wych.� W le�cze�niu
sku�tecz�na�jest�ny�sta�ty�na,�klo�tri�ma�zol�lub�miej�sco�we�środ�ki
prze�ciw�grzy�bi�cze.�Cza�sa�mi�zda�rza�ją�się�in�fek�cje�prze�ły�ku�lub
uogól�nio�ne,�któ�re�wy�ma�ga�ją�te�ra�pii�do�żyl�nej�ta�ki�mi�le�ka�mi,
jak�flu�ko�na�zol�czy�itra�ko�na�zol.�

IN NE DZIA ŁA NIA NIE PO ŻĄ DA NE STE RY DO TE RA PII 
Tłusz�cza�ko�wa�tość�nad�twar�dów�ko�wa�(epi�du�ral�li�po�ma�to�-

sis)� jest� rzad�kim� scho�rze�niem�wy�stę�pu�ją�cym�u pa�cjen�tów
otrzy�mu�ją�cych�dłu�go�trwa�le�kor�ty�ko�ste�ro�idy.�Po�le�ga�na�gro�-
ma�dze�niu�się�nad�mier�nej�ilo�ści�tkan�ki�tłusz�czo�wej�w prze�-
strze�ni�nad�twar�dów�ko�wej� i nie�kie�dy�wy�stę�pu�je�u cho�rych
z gu�za�mi�mó�zgu.112 Do�ob�ja�wów�na�le�żą�bó�le�ple�ców,�ra�di�ku�-
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lo�pa�tia�i bez�po�śred�ni�ucisk�rdze�nia�krę�go�we�go.�Le�cze�nie�po�-
le�ga�na�zmniej�sze�niu�da�wek�ste�ro�idów.�W cięż�kich�przy�pad�-
kach� na�le�ży� roz�wa�żyć� wie�lo�po�zio�mo�wą� la�mi�nek�to�mię
de�kom�pre�syj�ną� w ce�lu� zmniej�sze�nia� ob�ja�wów� zwią�za�nych
z uci�skiem�rdze�nia�krę�go�we�go.113 Dłu�go�trwa�łe�sto�so�wa�nie
kor�ty�ko�ste�ro�idów�mo�że�przy�czy�niać�się�do po�wsta�wa�nia�ja�-
skry�114 i za�ćmy.115 Sto�pień�na�si�le�nia�do�le�gli�wo�ści�w tych�scho�-
rze�niach� wy�ka�zu�je� zwią�zek� z wiel�ko�ścią� da�wek� i cza�sem
trwa�nia�ste�ry�do�te�ra�pii.�Ste�ro�idy�mo�gą�nie�kie�dy�po�wo�do�wać
czkaw�kę.75,118 Ob�jaw�ten�by�wa�uciąż�li�wy�i wy�ma�ga�le�cze�nia
me�to�klo�pra�mi�dem,�chlor�pro�ma�zy�ną�lub�ba�klo�fe�nem.119 In�-
nym�dzia�ła�niem�nie�po�żą�da�nym�ste�ry�do�te�ra�pii�jest�hi�per�gli�ke�-
mia.� Je�śli� jej�na�si�le�nie�nie� jest�znacz�ne,�mo�że�być� le�czo�na
do�ust�ny�mi�le�ka�mi�prze�ciw�cu�krzy�co�wy�mi.�Znacz�na�hi�per�gli�-
ke�mia,�szcze�gól�nie�u pa�cjen�tów�z cu�krzy�cą�wy�ma�ga�in�su�li�no�-
te�ra�pii.120 Pseu�do�reu�ma�tyzm�ste�ro�ido�wy�wią�że�się�na�to�miast
z od�sta�wie�niem�kor�ty�ko�ste�ro�idów.121 Ob�ja�wia�się�roz�la�ny�mi
bó�la�mi�sta�wów.�Po�now�ne�włą�cze�nie�do le�cze�nia�ste�ro�idów,
a na�stęp�nie�ich�po�wol�ne�od�sta�wia�nie�lub�po�da�nie�nie�ste�ro�-
ido�wych�le�ków�prze�ciw�za�pal�nych�mo�że�zła�go�dzić�ob�ja�wy.�

NO WE ME TO DY LE CZE NIA OBRZĘ KU MÓ ZGU
Uciąż�li�we�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne�ste�ry�do�te�ra�pii�skła�nia�ją

do in�ten�syw�nych�po�szu�ki�wań�al�ter�na�tyw�nych�te�ra�pii�obrzę�-
ku�mó�zgu.�Czyn�nik�uwal�nia�ją�cy�kor�ty�ko�tro�pi�nę�(cor�ti�co�tro�-
pin� re�le�asing� fac�tor,� CRF)� zmniej�sza� obrzęk� wo�kół� gu�za
po�przez�bez�po�śred�ni�wpływ�na�re�cep�to�ry�CRF�-1�i -2�w na�czy�-
niach� krwio�no�śnych.� Pró�by� kli�nicz�ne� I i II fa�zy� z za�sto�so�-
wa�niem�te�go�le�ku�wska�zu�ją�na�je�go�względ�nie�do�brą�to�le�ran�-
cję.122,123 Obec�nie�trwa�ją�już�ba�da�nia�III fa�zy�nad�bez�pie�czeń�-
stwem�i sku�tecz�no�ścią�CRF�w te�ra�pii�ostre�go�i prze�wle�kłe�go
obrzę�ku�wo�kół�gu�za.�

Wstęp�ne�do�nie�sie�nia�wska�zu�ją,�że�in�hi�bi�to�ry�cy�klo�ok�sy�ge�-
na�zy 2�(COX�-2)�tak�że�mo�gą�być�sku�tecz�ne�w le�cze�niu�obrzę�-
ku�mó�zgu.124-126 Dal�sze�ba�da�nia�nad�ty�mi�le�ka�mi�ogra�ni�czo�ne
zo�sta�ły�ze�wzglę�du�na�kar�dio�lo�gicz�ne�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne.

VEGF�zwięk�sza�prze�pusz�czal�ność�na�czyń,�i tym�sa�mym�przy�-
czy�nia�się�do po�wsta�wa�nia�obrzę�ku�na�czy�nio�po�chod�ne�go.127

In�hi�bi�to�ry�VEGF,�ta�kie�jak�prze�ciw�cia�ła�prze�ciw�ko�VEGF�(np.
be�va�ci�zu�mab�[Ava�stin])128 lub�an�ta�go�ni�ści�re�cep�to�rów�VEGF
(np.�AZD2171�[Re�cen�tin])129 zmniej�sza�ją�obrzęk�zwią�za�ny
z gu�zem.�Le�ki�z tej�gru�py�mo�gą�stać�się�sku�tecz�ną�i bez�piecz�-
ną�al�ter�na�ty�wą�dla�ste�ry�do�te�ra�pii.

Po wi kła nia za krze po wo -za to ro we

EPI DE MIO LO GIA I PA TO FI ZJO LO GIA
Za�to�ro�wość�żyl�na�(ve�no�us�throm�bo�em�bo�lism,�VTE)�jest

dru�gą�naj�częst�szą�przy�czy�ną�zgo�nu�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�no�-
wo�two�ro�wą.130 Zwią�zek�po�mię�dzy�gu�za�mi�mó�zgu�a po�wi�kła�-
nia�mi�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wy�mi�jest�do�brze�zna�ny�i istot�nie
przy�czy�nia�się�do zwięk�sze�nia�śmier�tel�no�ści�i cho�ro�bo�wo�ści.
Czę�stość�epi�zo�dów�za�krze�pi�cy�żył�głę�bo�kich�lub�za�to�ro�wo�ści
płuc�nej�wa�ha�się�od 3�do 60%�w róż�nych�pró�bach�kli�nicz�-
nych.131-134 U cho�rych�z gle�ja�ka�mi�o wy�so�kim�stop�niu�zło�śli�-
wo�ści� po�za� okre�sem� oko�ło�ope�ra�cyj�nym,� VTE� wy�stę�pu�je
na�wet� w 20-30%� przy�pad�ków.134-138 Ry�zy�ko� jest� więk�sze
w okre�sie�oko�ło�ope�ra�cyj�nym�u cho�rych�z po�ra�że�niem�po�ło�-
wi�czym,�w wie�ku�po�wy�żej�60�ro�ku�ży�cia,�z gle�ja�kiem�wie�lo�po�-
sta�cio�wym,�w przy�pad�ku�du�że�go�gu�za,�che�mio�te�ra�pii,�te�ra�pii
hor�mo�nal�nej,� dłu�gich� za�bie�gów� ope�ra�cyj�nych� (po�wy�żej�
4�go�dzin)�oraz�u osób�z gru�pą�krwi�ty�pu�A lub�AB.139 W prze�-
ci�wień�stwie� do do�ro�słych,� ry�zy�ko� po�wi�kłań� za�krze�po�wo�-
-za�to�ro�wych�u dzie�ci� jest�mniej�sze.140 Sku�tecz�ność� te�ra�pii�
za�le�ży� od szyb�kie�go� roz�po�zna�nia� i wdro�że�nia� le�cze�nia.�
W gru�pie�cho�rych�nie�le�czo�nych�z za�krze�pi�cą�żył�głę�bo�kich
w od�cin�ku� prok�sy�mal�nym,� w 50%� przy�pad�ków� do�cho�dzi
do za�to�ro�wo�ści� płuc�nej� (pul�mo�na�ry� em�bo�lism,� PE),141

w prze�bie�gu�któ�rej�śmier�tel�ność�wy�no�si�10-34%.142-144 Zwięk�-
szo�ne� ry�zy�ko� za�krze�pi�cy� żyl�nej� utrzy�mu�je� się� przez� ca�ły�

TABELA 3. PROFILAKTYKA ZAPALENIA PŁUC NA TLE PNEUMOCYSTIS JIROVECII

Lek Dawka

TMP-SMZ Dawka podwójna (800 mg SMZ i 160 mg TMP) trzy razy w tygodniu lub dawka pojedyncza 
(400 mg SMZ i 80 mg TMP) raz dziennie

Pentamidyna w aerozolu 300 mg raz w miesiącu

Dapson 50 mg dwa razy na dobę lub 100 mg raz na dobę

Dapson + Pirymetamina + Leukoworyna 50 mg na dobę
Dapson 50 lub 100 mg raz na dobę
Pirymetamina 50 mg raz w tygodniu
Leukoworyna 25 mg raz w tygodniu

Dapson + Pirymetamina + Leukoworyna Dapson 200 mg raz w tygodniu
Pirymetamina 75 mg raz w tygodniu
Leukoworyna 25 mg raz w tygodniu

Atowakwon 1500 mg raz na dobę

Na podstawie: Wen PY, Schiff D, Kesari S, et al. Medical management of patients with brain tumors. J Neurooncol 2006, 80: 313, za zgodą.
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gę�sto�ści�ko�ści�udo�wej�czy�re�duk�cji�ry�zy�ka�zła�mań.91 Mi�mo�to
Ame�ry�kań�ska� Aka�de�mia� Reu�ma�to�lo�gii� za�le�ca� po�da�wa�nie�
wi�ta�mi�ny�D�i wap�nia�wszyst�kim�pa�cjen�tom�prze�wle�kle�przyj�-
mu�ją�cym�gli�ko�kor�ty�ko�idy.92 Pa�cjen�ci�prze�wle�kle�le�cze�ni�kor�-
ty�ko�ste�ro�ida�mi� po�win�ni� przyj�mo�wać� su�ple�men�ty� wap�nia
w daw�ce�1500 mg�na�do�bę�z wi�ta�mi�ną D�w daw�ce�800�IU�na
do�bę,�bądź�ak�tyw�ną�for�mę�wi�ta�mi�ny D�(na�przy�kład�al�fa�kal�cy�-
diol�w daw�ce�1�μg�na�do�bę�bądź�kal�cy�triol�0,5�μg�na�do�bę).92

Bis�fos�fo�nia�ny,�ta�kie�jak�ety�dro�nian,�alen�dro�nian,�iban�dro�nian,
ri�se�dro�nian�i zo�le�dro�nian�są�in�ten�syw�nie�ba�da�ne�od po�ło�wy
lat 90. XX wie�ku�pod�ką�tem�przy�dat�no�ści�w le�cze�niu�zła�mań
spo�wo�do�wa�nych�przyj�mo�wa�niem�gli�ko�kor�ty�ko�ste�ro�idów.93

W prze�glą�dzie�Co�chra�ne�wy�ka�za�no�ich�ko�rzyst�ny�wpływ�na
gę�stość�ko�ści,�ale�wy�ni�ki�do�ty�czą�ce�re�duk�cji�czę�sto�ści�zła�mań
by�ły�nie�jed�no�znacz�ne.91 W nie�daw�nym�prze�glą�dzie�sys�te�ma�-
tycz�nym�wy�ka�za�no,�że�za�sto�so�wa�nie�bis�fos�fo�nia�nów�wią�za�ło
się� z 1,4� do 11%� re�duk�cją� ry�zy�ka� zła�mań.93 In�ne� spo�so�by�
le�cze�nia� obej�mu�ją� kal�cy�to�ni�nę,� choć� jej� sku�tecz�ność� jest
mniej�sza�niż�bis�fos�fo�nia�nów,94 oraz�te�ri�pa�ra�tyd�–�ludz�ki�re�-
kom�bi�no�wa�ny�hor�mon�przy�tar�czyc.95 Mi�mo�bra�ku�wy�raź�nych
do�wo�dów�wy�da�je�się,�że�sto�so�wa�nie�bis�fos�fo�nia�nów�mo�że�być
ko�rzyst�ne�u osób,�u któ�rych�ry�zy�ko�zła�mań�ko�ści�z po�wo�du
oste�opo�ro�zy�jest�du�że�(cho�rzy�w wie�ku�po�wy�żej�65 lat,�ze�zła�-
ma�nia�mi�ko�ści�w wy�wia�dzie).�U cho�rych�z sil�ny�mi�do�le�gli�wo�-
ścia�mi�bó�lo�wy�mi�z po�wo�du�zła�mań�kom�pre�syj�nych�krę�gów
sku�tecz�na�mo�że�być�ky�fo�pla�sty�ka.96 Do�in�nych�po�wi�kłań�ste�-
ro�ido�te�ra�pii�na�le�ży�asep�tycz�na�mar�twi�ca�ko�ści�bio�dro�wej�(lub
in�nych�ko�ści).�

PO WI KŁA NIA PSY CHIA TRYCZ NE
W dwóch�du�żych�me�ta�ana�li�zach�wy�ka�za�no,�że�ła�god�ne�po�-

wi�kła�nia�psy�chia�trycz�ne�mo�gą�wy�stę�po�wać�u 28%,�a cięż�kie
za�bu�rze�nia�psy�cho�tycz�ne�u 6%�pa�cjen�tów�otrzy�mu�ją�cych�ste�-
ro�idy.97,98 Naj�czę�ściej�w prze�bie�gu�ste�ry�do�te�ra�pii�po�ja�wia�ją�się
za�bu�rze�nia�afek�tyw�ne�–�ma�nia�i de�pre�sja.�Czę�sto�w trak�cie
krót�ko�trwa�łej�ste�ry�do�te�ra�pii�ob�ser�wo�wa�ne�są�sta�ny�eu�fo�rycz�-
ne�lub�hi�po�ma�nia,�na�to�miast�dłu�go�trwa�łe�le�cze�nie�wią�że�się
na�ogół�z ob�ja�wa�mi�de�pre�syj�ny�mi.98,99 Cięż�kim�epi�zo�dom�de�-
pre�sji�mo�gą�to�wa�rzy�szyć�my�śli�sa�mo�bój�cze.�Za�bu�rze�nia�po�-
znaw�cze�z osła�bie�niem�uwa�gi�i za�bu�rze�nia�mi�pa�mię�ci�rów�nież
są�czę�sto�opi�sy�wa�ne100 i praw�do�po�dob�nie�wią�żą�się�z dys�funk�-
cją�hi�po�kam�pów.101 Wy�so�kość�daw�ki�kor�ty�ko�ste�ro�idów�jest
głów�nym�czyn�ni�kiem�ry�zy�ka�roz�wo�ju�ob�ja�wów�psy�chia�trycz�-
nych.�Czę�stość�za�bu�rzeń�psy�chicz�nych�wy�no�si�1,3%�u cho�rych
otrzy�mu�ją�cych�40 mg�lub�mniej�pred�ni�zo�nu�na�do�bę�i 18,4%
u cho�rych�otrzy�mu�ją�cych�po�wy�żej�80 mg�pred�ni�zo�nu.102 Cho�-
ro�by�psy�chicz�ne�w wy�wia�dzie�praw�do�po�dob�nie�nie�wpły�wa�ją
na�czę�stość�po�ste�ro�ido�wych�za�bu�rzeń�psy�chia�trycz�nych.103 Za�-
prze�sta�nie�ste�ry�do�te�ra�pii�pro�wa�dzi�za�zwy�czaj�do cał�ko�wi�te�go
wy�co�fa�nia�się�ob�ja�wów.�Psy�cho�zy,�agre�sja�i po�bu�dze�nie�mo�gą
być�le�czo�ne�aty�po�wy�mi�neu�ro�lep�ty�ka�mi.�Pa�cjen�ci�z prze�wle�-
kły�mi�za�bu�rze�nia�mi�afek�tu,�przyj�mu�ją�cy�dłu�go�trwa�le�kor�ty�ko�-
ste�ro�idy,�po�win�ni�otrzy�my�wać�naj�mniej�szą�ich�moż�li�wą�daw�kę.
Na�le�ży�wów�czas�sto�so�wać�le�ki�prze�ciw�de�pre�syj�ne�lub�sta�bi�li�zu�-
ją�ce� na�strój.� Na�le�ży� zwra�cać� szcze�gól�ną� uwa�gę� na� wy�wiad
w kie�run�ku�my�śli�sa�mo�bój�czych.

WŁAŚCIWOŚCI IMMUNOSUPRESYJNE I POWIKŁANIA
INFEKCYJNE STEROIDOTERAPII

Kor�ty�ko�ste�ro�idy�są�le�ka�mi�im�mu�no�su�pre�syj�ny�mi.�Umiar�-
ko�wa�ne�i du�że�daw�ki�gli�ko�kor�ty�ko�ste�ro�idów�tłu�mią�od�po�-
wiedź�im�mu�no�lo�gicz�ną�or�ga�ni�zmu�i zwięk�sza�ją�po�dat�ność�na
za�ka�że�nia�opor�tu�ni�stycz�ne.�Pneu mo cy stis ji ro ve cii jest�grzy�-
bem,�któ�ry�mo�że�być�przy�czy�ną�za�gra�ża�ją�ce�go�ży�ciu�za�pa�le�nia
płuc�u pa�cjen�tów�w sta�nie�im�mu�no�su�pre�sji.104,105 Pa�to�gen�ten
zna�ny�był�wcze�śniej�pod�na�zwą�Pneu mo cy stis ca ri nii.�Obec�-
nie,�ga�tu�nek,�któ�ry�po�wo�du�je�in�fek�cje�u czło�wie�ka�na�zwa�ny
zo�stał�Pneu mo cy stis ji ro ve cii,�a na�zwa�Pneu mo cy stis ca ri nii
od�no�si�się�do ga�tun�ków,�któ�re�są�przy�czy�na�za�ka�żeń�u szczu�-
rów.�Za�pa�le�nie�płuc�na�tle�in�fek�cji�PJP�wy�stę�pu�je�naj�czę�ściej
u cho�rych�z AIDS�i u pa�cjen�tów�z osła�bie�niem�ukła�du�od�por�-
no�ścio�we�go�na�tle�in�nych�przy�czyn,�ta�kich�jak�le�cze�nie�im�-
mu�no�su�pre�syj�nie�po�prze�szcze�pie�na�rzą�dów,�czy�no�wo�two�ry
krwi.106 Szcze�gól�nie�za�gro�że�ni�są�cho�rzy,�u któ�rych�licz�ba�lim�-
fo�cy�tów T�CD4+�wy�no�si�po�ni�żej�200�ko�mó�rek�na�mi�li�metr
sze�ścien�ny.� Mi�mo� że� PJP� jest� rzad�kie� u cho�rych� z gu�za�mi�
mó�zgu,�zwięk�szo�ne�ry�zy�ko�in�fek�cji�do�ty�czy�pa�cjen�tów�le�czo�-
nych�kor�ty�ko�ste�ro�ida�mi�lub�otrzy�mu�ją�cych�dłu�go�trwa�le�te�-
mo�zo�lo�mid.107-111 W nie�wiel�kich� ba�da�niach� ko�hor�to�wych
czę�stość�wy�stę�po�wa�nia�PJP�u cho�rych�z no�wo�two�ra�mi�mó�zgu
okre�ślo�no�na�1,7%107�i 6,2%.109 Szcze�gól�nie�po�dat�ne�są�oso�-
by�w trak�cie�zmniej�sza�nia�da�wek�ste�ro�idów.�

Pod�sta�wo�wym�ob�ja�wem�PJP�jest�ostre�za�pa�le�nie�płuc,�ale
pa�to�gen�ten�na�le�ży�brać�pod�uwa�gę�u wszyst�kich�cho�rych
z gru�py�ry�zy�ka�i z no�wy�mi�ob�ja�wa�mi�in�fek�cji�dróg�od�de�cho�-
wych.�Dia�gno�sty�ka�i le�cze�nie�PJP�zo�sta�ło�omó�wio�ne�w in�nym
opra�co�wa�niu.106 Wszys�cy�pa�cjen�ci�z gu�zem�mó�zgu�przyj�mu�-
ją�cy�prze�wle�kle�kor�ty�ko�ste�ro�idy�lub�prze�dłu�żo�ną�te�ra�pię�te�-
mo�zo�lo�mi�dem� po�win�ni� otrzy�mać� pro�fi�lak�tycz�ne� le�cze�nie
prze�ciw�PJP.�Sku�tecz�nym�le�kiem�w pre�wen�cji�PJP�jest�tri�me�to�-
prim�-sul�fa�me�tok�sa�zol�(TMP�-SMZ),�po�da�wa�ny�dwa�ra�zy�na�do�-
bę�(w daw�ce�160 mg�TMP�+�800 mg�SMZ)�przez�trzy�ko�lej�ne
dni�w ty�go�dniu,�lub�je�den�raz�na�do�bę�3 ra�zy�w ty�go�dniu.�Le�-
cze�nie�to�pro�wa�dzo�ne�jest�w trak�cie�ste�ry�do�te�ra�pii�oraz�przez
mie�siąc�po�jej�za�koń�cze�niu.105,106 W wy�pad�ku�uczu�le�nia�na
tri�me�tro�prim�i sul�fa�me�tok�sa�zol�w pre�wen�cji�PJP�sto�so�wa�ne
mo�gą�być�pen�ta�mi�dy�na�w ae�ro�zo�lu,�dap�son�lub�ato�wa�kwon
(tab. 3).

Kan�dy�dia�za�jest�naj�częst�szą�in�fek�cją�opor�tu�ni�stycz�ną�to�wa�-
rzy�szą�cą�ste�ry�do�te�ra�pii.�Więk�szość�przy�pad�ków�do�ty�czy�in�-
fek�cji� skó�ry� lub� gór�nych� dróg� od�de�cho�wych.� W le�cze�niu
sku�tecz�na�jest�ny�sta�ty�na,�klo�tri�ma�zol�lub�miej�sco�we�środ�ki
prze�ciw�grzy�bi�cze.�Cza�sa�mi�zda�rza�ją�się�in�fek�cje�prze�ły�ku�lub
uogól�nio�ne,�któ�re�wy�ma�ga�ją�te�ra�pii�do�żyl�nej�ta�ki�mi�le�ka�mi,
jak�flu�ko�na�zol�czy�itra�ko�na�zol.�

IN NE DZIA ŁA NIA NIE PO ŻĄ DA NE STE RY DO TE RA PII 
Tłusz�cza�ko�wa�tość�nad�twar�dów�ko�wa�(epi�du�ral�li�po�ma�to�-

sis)� jest� rzad�kim� scho�rze�niem�wy�stę�pu�ją�cym�u pa�cjen�tów
otrzy�mu�ją�cych�dłu�go�trwa�le�kor�ty�ko�ste�ro�idy.�Po�le�ga�na�gro�-
ma�dze�niu�się�nad�mier�nej�ilo�ści�tkan�ki�tłusz�czo�wej�w prze�-
strze�ni�nad�twar�dów�ko�wej� i nie�kie�dy�wy�stę�pu�je�u cho�rych
z gu�za�mi�mó�zgu.112 Do�ob�ja�wów�na�le�żą�bó�le�ple�ców,�ra�di�ku�-

61-82_drappatz:kpd 2010-07-12 14:10 Page 68

69Tom 5 Nr 4 2010 • Neurologia po Dyplomie

Opieka nad chorymi z guzami mózgu

NEUROONKOLOGIA

lo�pa�tia�i bez�po�śred�ni�ucisk�rdze�nia�krę�go�we�go.�Le�cze�nie�po�-
le�ga�na�zmniej�sze�niu�da�wek�ste�ro�idów.�W cięż�kich�przy�pad�-
kach� na�le�ży� roz�wa�żyć� wie�lo�po�zio�mo�wą� la�mi�nek�to�mię
de�kom�pre�syj�ną� w ce�lu� zmniej�sze�nia� ob�ja�wów� zwią�za�nych
z uci�skiem�rdze�nia�krę�go�we�go.113 Dłu�go�trwa�łe�sto�so�wa�nie
kor�ty�ko�ste�ro�idów�mo�że�przy�czy�niać�się�do po�wsta�wa�nia�ja�-
skry�114 i za�ćmy.115 Sto�pień�na�si�le�nia�do�le�gli�wo�ści�w tych�scho�-
rze�niach� wy�ka�zu�je� zwią�zek� z wiel�ko�ścią� da�wek� i cza�sem
trwa�nia�ste�ry�do�te�ra�pii.�Ste�ro�idy�mo�gą�nie�kie�dy�po�wo�do�wać
czkaw�kę.75,118 Ob�jaw�ten�by�wa�uciąż�li�wy�i wy�ma�ga�le�cze�nia
me�to�klo�pra�mi�dem,�chlor�pro�ma�zy�ną�lub�ba�klo�fe�nem.119 In�-
nym�dzia�ła�niem�nie�po�żą�da�nym�ste�ry�do�te�ra�pii�jest�hi�per�gli�ke�-
mia.� Je�śli� jej�na�si�le�nie�nie� jest�znacz�ne,�mo�że�być� le�czo�na
do�ust�ny�mi�le�ka�mi�prze�ciw�cu�krzy�co�wy�mi.�Znacz�na�hi�per�gli�-
ke�mia,�szcze�gól�nie�u pa�cjen�tów�z cu�krzy�cą�wy�ma�ga�in�su�li�no�-
te�ra�pii.120 Pseu�do�reu�ma�tyzm�ste�ro�ido�wy�wią�że�się�na�to�miast
z od�sta�wie�niem�kor�ty�ko�ste�ro�idów.121 Ob�ja�wia�się�roz�la�ny�mi
bó�la�mi�sta�wów.�Po�now�ne�włą�cze�nie�do le�cze�nia�ste�ro�idów,
a na�stęp�nie�ich�po�wol�ne�od�sta�wia�nie�lub�po�da�nie�nie�ste�ro�-
ido�wych�le�ków�prze�ciw�za�pal�nych�mo�że�zła�go�dzić�ob�ja�wy.�

NO WE ME TO DY LE CZE NIA OBRZĘ KU MÓ ZGU
Uciąż�li�we�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne�ste�ry�do�te�ra�pii�skła�nia�ją

do in�ten�syw�nych�po�szu�ki�wań�al�ter�na�tyw�nych�te�ra�pii�obrzę�-
ku�mó�zgu.�Czyn�nik�uwal�nia�ją�cy�kor�ty�ko�tro�pi�nę�(cor�ti�co�tro�-
pin� re�le�asing� fac�tor,� CRF)� zmniej�sza� obrzęk� wo�kół� gu�za
po�przez�bez�po�śred�ni�wpływ�na�re�cep�to�ry�CRF�-1�i -2�w na�czy�-
niach� krwio�no�śnych.� Pró�by� kli�nicz�ne� I i II fa�zy� z za�sto�so�-
wa�niem�te�go�le�ku�wska�zu�ją�na�je�go�względ�nie�do�brą�to�le�ran�-
cję.122,123 Obec�nie�trwa�ją�już�ba�da�nia�III fa�zy�nad�bez�pie�czeń�-
stwem�i sku�tecz�no�ścią�CRF�w te�ra�pii�ostre�go�i prze�wle�kłe�go
obrzę�ku�wo�kół�gu�za.�

Wstęp�ne�do�nie�sie�nia�wska�zu�ją,�że�in�hi�bi�to�ry�cy�klo�ok�sy�ge�-
na�zy 2�(COX�-2)�tak�że�mo�gą�być�sku�tecz�ne�w le�cze�niu�obrzę�-
ku�mó�zgu.124-126 Dal�sze�ba�da�nia�nad�ty�mi�le�ka�mi�ogra�ni�czo�ne
zo�sta�ły�ze�wzglę�du�na�kar�dio�lo�gicz�ne�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne.

VEGF�zwięk�sza�prze�pusz�czal�ność�na�czyń,�i tym�sa�mym�przy�-
czy�nia�się�do po�wsta�wa�nia�obrzę�ku�na�czy�nio�po�chod�ne�go.127

In�hi�bi�to�ry�VEGF,�ta�kie�jak�prze�ciw�cia�ła�prze�ciw�ko�VEGF�(np.
be�va�ci�zu�mab�[Ava�stin])128 lub�an�ta�go�ni�ści�re�cep�to�rów�VEGF
(np.�AZD2171�[Re�cen�tin])129 zmniej�sza�ją�obrzęk�zwią�za�ny
z gu�zem.�Le�ki�z tej�gru�py�mo�gą�stać�się�sku�tecz�ną�i bez�piecz�-
ną�al�ter�na�ty�wą�dla�ste�ry�do�te�ra�pii.

Po wi kła nia za krze po wo -za to ro we

EPI DE MIO LO GIA I PA TO FI ZJO LO GIA
Za�to�ro�wość�żyl�na�(ve�no�us�throm�bo�em�bo�lism,�VTE)�jest

dru�gą�naj�częst�szą�przy�czy�ną�zgo�nu�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�no�-
wo�two�ro�wą.130 Zwią�zek�po�mię�dzy�gu�za�mi�mó�zgu�a po�wi�kła�-
nia�mi�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wy�mi�jest�do�brze�zna�ny�i istot�nie
przy�czy�nia�się�do zwięk�sze�nia�śmier�tel�no�ści�i cho�ro�bo�wo�ści.
Czę�stość�epi�zo�dów�za�krze�pi�cy�żył�głę�bo�kich�lub�za�to�ro�wo�ści
płuc�nej�wa�ha�się�od 3�do 60%�w róż�nych�pró�bach�kli�nicz�-
nych.131-134 U cho�rych�z gle�ja�ka�mi�o wy�so�kim�stop�niu�zło�śli�-
wo�ści� po�za� okre�sem� oko�ło�ope�ra�cyj�nym,� VTE� wy�stę�pu�je
na�wet� w 20-30%� przy�pad�ków.134-138 Ry�zy�ko� jest� więk�sze
w okre�sie�oko�ło�ope�ra�cyj�nym�u cho�rych�z po�ra�że�niem�po�ło�-
wi�czym,�w wie�ku�po�wy�żej�60�ro�ku�ży�cia,�z gle�ja�kiem�wie�lo�po�-
sta�cio�wym,�w przy�pad�ku�du�że�go�gu�za,�che�mio�te�ra�pii,�te�ra�pii
hor�mo�nal�nej,� dłu�gich� za�bie�gów� ope�ra�cyj�nych� (po�wy�żej�
4�go�dzin)�oraz�u osób�z gru�pą�krwi�ty�pu�A lub�AB.139 W prze�-
ci�wień�stwie� do do�ro�słych,� ry�zy�ko� po�wi�kłań� za�krze�po�wo�-
-za�to�ro�wych�u dzie�ci� jest�mniej�sze.140 Sku�tecz�ność� te�ra�pii�
za�le�ży� od szyb�kie�go� roz�po�zna�nia� i wdro�że�nia� le�cze�nia.�
W gru�pie�cho�rych�nie�le�czo�nych�z za�krze�pi�cą�żył�głę�bo�kich
w od�cin�ku� prok�sy�mal�nym,� w 50%� przy�pad�ków� do�cho�dzi
do za�to�ro�wo�ści� płuc�nej� (pul�mo�na�ry� em�bo�lism,� PE),141

w prze�bie�gu�któ�rej�śmier�tel�ność�wy�no�si�10-34%.142-144 Zwięk�-
szo�ne� ry�zy�ko� za�krze�pi�cy� żyl�nej� utrzy�mu�je� się� przez� ca�ły�

TABELA 3. PROFILAKTYKA ZAPALENIA PŁUC NA TLE PNEUMOCYSTIS JIROVECII

Lek Dawka

TMP-SMZ Dawka podwójna (800 mg SMZ i 160 mg TMP) trzy razy w tygodniu lub dawka pojedyncza 
(400 mg SMZ i 80 mg TMP) raz dziennie

Pentamidyna w aerozolu 300 mg raz w miesiącu

Dapson 50 mg dwa razy na dobę lub 100 mg raz na dobę

Dapson + Pirymetamina + Leukoworyna 50 mg na dobę
Dapson 50 lub 100 mg raz na dobę
Pirymetamina 50 mg raz w tygodniu
Leukoworyna 25 mg raz w tygodniu

Dapson + Pirymetamina + Leukoworyna Dapson 200 mg raz w tygodniu
Pirymetamina 75 mg raz w tygodniu
Leukoworyna 25 mg raz w tygodniu

Atowakwon 1500 mg raz na dobę

Na podstawie: Wen PY, Schiff D, Kesari S, et al. Medical management of patients with brain tumors. J Neurooncol 2006, 80: 313, za zgodą.
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okres�trwa�nia�cho�ro�by.�W pro�spek�tyw�nym�ba�da�niu�prze�pro�-
wa�dzo�nym�z udzia�łem�77�pa�cjen�tów�z gle�ja�ka�mi�o wy�so�kiej
zło�śli�wo�ści,�ry�zy�ko�za�krze�pi�cy�żyl�nej�wy�no�si�ło�21%�w cią�gu
12 mie�się�cy�i wzra�sta�ło�do 32%�w cią�gu�24�mie�się�cy.135

Pa�to�ge�ne�za�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych�u cho�rych
z gu�za�mi�mó�zgu�nie�jest�w peł�ni�zro�zu�mia�ła.145,146 Pra�wi�dło�-
wa�tkan�ka�mó�zgo�wa�jest�bo�ga�tym�źró�dłem�czyn�ni�ka�tkan�ko�-
we�go�(tis�sue�fac�tor,�TF),�po�wierzch�nio�we�go�re�cep�to�ra�dla
czyn�ni�ka� krzep�nię�cia� VII/VIIa,� któ�ry� od�gry�wa� głów�ną� ro�lę
w ini�cja�cji�ka�ska�dy�krzep�nię�cia.147 No�wo�two�ry�o wy�so�kim
stop�niu�zło�śli�wo�ści�ce�chu�ją�się�więk�szą�eks�pre�sją�TF,�co�na�si�-
la�pa�to�lo�gicz�ną�ak�ty�wa�cję�ka�ska�dy�krzep�nię�cia.148 Uwal�nia�nie
przez�guz�TF�oraz�in�nych�pro�ko�agu�lan�tów�i in�hi�bi�to�rów�fi�bry�-
no�li�zy� mo�że� ini�cjo�wać� ka�ska�dę� krzep�nię�cia� i pro�wa�dzić
do prze�wle�kłe�go�roz�sia�ne�go�wy�krze�pia�nia�we�wnątrz�na�czy�nio�-
we�go.148-150 Zwięk�szo�ne�stę�że�nia�d�-di�me�rów,�ho�mo�cy�ste�iny,
li�po�pro�te�iny�a,�VEGF,�tkan�ko�we�go�ak�ty�wa�to�ra�pla�zmi�no�ge�nu
i in�hi�bi�to�ra�ak�ty�wa�to�ra�pla�zmi�no�ge�nu�stwier�dza�się�u cho�rych
ze�zło�śli�wy�mi�gle�ja�ka�mi�i praw�do�po�dob�nie�od�po�wia�da�ją�za
zwięk�szo�ną�krze�pli�wość�krwi.139

DIA GNO STY KA
Ul�tra�so�no�gra�fia�du�plek�so�wa�w po�łą�cze�niu�z ba�da�niem�kli�-

nicz�nym�po�zwa�la�sku�tecz�nie�i nie�in�wa�zyj�nie�roz�po�zna�wać�za�-
krze�pi�cę� żyl�ną.151 W za�krze�pi�cy� żył� głę�bo�kich� w od�cin�ku
prok�sy�mal�nym�ba�da�nie�ul�tra�so�no�gra�ficz�ne�cha�rak�te�ry�zu�je�się
czu�ło�ścią� 89-96%� i swoisto�ścią� 94-99%.152 W wy�pad�ku�
ob�ja�wo�wej�za�krze�pi�cy�żył�głę�bo�kich�łyd�ki�czu�łość�jest�mniej�-
sza�i wy�no�si�73-93%.152,153 W od�nie�sie�niu�do pa�cjen�tów�bez
ob�ja�wów�czu�łość�ba�da�nia�ul�tra�so�no�gra�ficz�ne�go�wy�no�si�je�dy�-
nie�50%.152 Po�wtó�rze�nie�ba�da�nia�USG�lub�we�no�gra�fia�mo�gą
być�ko�niecz�ne�u cho�rych�z po�dej�rze�niem�za�krze�pi�cy�żył�łyd�-
ki,�u któ�rych�wy�nik�ba�da�nia�du�plek�so�we�go�jest�ujem�ny�lub
nie�dia�gno�stycz�ny.�We�no�gra�fia�z po�da�niem�środ�ka�cie�niu�ją�ce�-
go�wciąż�jest�uzna�wa�na�za�zło�ty�stan�dard�w dia�gno�sty�ce�za�-
krze�pi�cy� żył� głę�bo�kich,� ale� ba�da�nie� to� wy�ko�ny�wa�ne� jest
obec�nie�rzad�ko.154 U cho�rych�z wąt�pli�wym�kli�nicz�nie�po�dej�-
rze�niem�za�krze�pi�cy,�pra�wi�dło�we�stę�że�nie�d�-di�me�rów�we�krwi
jest�wy�star�cza�ją�ce�dla�wy�klu�cze�nia�te�go�roz�po�zna�nia.�W ta�kim
wy�pad�ku�nie�jest�ko�niecz�ne�wy�ko�ny�wa�nie�ba�da�nia�du�plek�so�-
we�go.155

Dia�gno�sty�ka� za�to�ro�wo�ści� płuc�nej� wy�ma�ga� po�łą�cze�nia�
oce�ny�kli�nicz�nej�i ba�dań�ob�ra�zo�wych.�U cho�rych�z umiar�ko�-
wa�nym�po�dej�rze�niem�za�to�ro�wo�ści�wy�ko�na�nie�ba�dań�ob�ra�zo�-
wych�jest�ko�niecz�ne.�Do�stan�dar�do�wych�tech�nik�za�li�cza�ne�są
ba�da�nie�per�fu�zyj�ne,�spi�ral�na�to�mo�gra�fia�kom�pu�te�ro�wa�i an�-
gio�gra�fia�na�czyń�płuc�nych.�Spi�ral�ne�ba�da�nie�TK,�choć�bar�dzo
swo�iste� cha�rak�te�ry�zu�je� się� czu�ło�ścią� w gra�ni�cach� od 66
do 93%.�Nie�za�wsze�po�zwa�la�więc�wy�klu�czyć�to�roz�po�zna�nie
u cho�rych,�u któ�rych�po�dej�rze�nie�za�to�ro�wo�ści�płuc�nej�jest
du�że.156-159 Ba�da�nia�an�gio�-TK�wy�ko�na�ne�naj�no�wo�cze�śniej�szy�-
mi�apa�ra�ta�mi�cha�rak�te�ry�zu�ją�się�du�żą�czu�ło�ścią.160 U cho�rych
z po�dej�rze�niem�za�to�ro�wo�ści�płuc�nej�i ujem�nym�wy�ni�kiem�ba�-
da�nia�TK�klat�ki�pier�sio�wej,�mo�że�być�ko�niecz�ne�prze�pro�wa�-
dze�nie� dal�szych� ba�dań,� ta�kich� jak� USG� na�czyń� żyl�nych
koń�czyn�dol�nych�lub�an�gio�gra�fia�na�czyń�płuc�nych.�Wraz�z po�-

stę�pem�tech�no�lo�gicz�nym�do�kład�ność�ba�da�nia�CT�bę�dzie�jed�-
nak�co�raz�więk�sza.�

PRO FI LAK TY KA PRZE CIW ZA KRZE PO WA
Ze�wzglę�du�na�du�że�ry�zy�ko�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�-

wych,� pa�cjen�ci� z gu�zem� mó�zgu� pod�da�wa�ni� kra�nio�to�mii,�
wy�ma�ga�ją�le�cze�nia�pro�fi�lak�tycz�ne�go.�Za�sto�so�wa�nie�ma�ją�me�-
cha�nicz�ne�i far�ma�ko�lo�gicz�ne�(np.�he�pa�ry�ny�nie�frak�cjo�no�wa�-
ne,�he�pa�ry�ny�drob�no�czą�stecz�ko�we)�for�my�pro�fi�lak�ty�ki� lub
po�łą�cze�nie�obu�me�tod.�Opty�mal�ne�po�stę�po�wa�nie�pro�fi�lak�-
tycz�ne�nie�zo�sta�ło�usta�lo�ne.�Do�me�tod�me�cha�nicz�nych�za�li�-
cza�ne� są� wcze�sna� fi�zy�ko�te�ra�pia,� poń�czo�chy� uci�sko�we,
sty�mu�la�cja�elek�trycz�na�mię�śni�łyd�ki�161 i urzą�dze�nia�do wy�wie�-
ra�nia�prze�ry�wa�ne�go�uci�sku�ze�wnętrz�ne�go�na�koń�czy�ny�dol�-
ne.�Każ�da�z tych�me�tod�zmniej�sza�za�stój�krwi�w na�czy�niach
żyl�nych�i sty�mu�lu�je�pro�ce�sy�fi�bry�no�li�zy.�Ba�da�nia�nad�sku�tecz�-
no�ścią�pro�fi�lak�ty�ki�me�cha�nicz�nej�pro�wa�dzo�ne�z udzia�łem�pa�-
cjen�tów�po�za�bie�gach�neu�ro�chi�rur�gicz�nych�wska�zu�ją�na�50%
re�duk�cję�in�cy�den�tów�za�krze�po�wo-za�to�ro�wych�w po�rów�na�niu
do cho�rych�z grup�kon�tro�l�nych.162-164 Naj�więk�szą�sku�tecz�no�-
ścią�cha�rak�te�ry�zu�ją�się�urzą�dze�nia�do prze�ry�wa�ne�go�uci�sku
pneu�ma�tycz�ne�go,�choć�w nie�któ�rych�ba�da�niach�czę�stość�nie�-
po�wo�dzeń�zwią�za�nych�z sto�so�wa�niem�tych�me�tod�osią�ga�na�-
wet� 9,5%.165 W ba�da�niach,� w któ�rych� po�rów�ny�wa�no
sku�tecz�ność�urzą�dzeń�me�cha�nicz�nych�z he�pa�ry�ną�u cho�rych
po�za�bie�gach�kra�nio�to�mii,�sto�so�wa�nie�he�pa�ry�ny�wią�za�ło�się
z 40-50%�zmniej�sze�niem�czę�sto�ści�za�krze�pi�cy�żył�głę�bo�kich
i za�to�ro�wo�ści�płuc�nej.166,167 Czę�stość�po�waż�nych�po�ope�ra�cyj�-
nych�krwo�to�ków�śród�czasz�ko�wych�mo�że�wzra�stać�od 1-3,9%
na�wet�do 10,9%�po�włą�cze�niu�do le�cze�nia�he�pa�ry�ny.131,168,169

Me�ta�ana�li�za�czte�rech�ba�dań�nad�trom�bo�pro�fi�lak�ty�ką�u pa�cjen�-
tów�z gu�za�mi�mó�zgu�wy�ka�za�ła,�że�he�pa�ry�ny�drob�no�czą�stecz�-
ko�we� (low� mass� we�ight� he�pa�rin,� LMWH)� i he�pa�ry�na
nie�frak�cjo�no�wa�na�(unfrac�tio�na�ted�he�pa�rin,�UFH)�zmniej�sza�-
ją�ry�zy�ko�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych�z 12,5�do 6,2%
przy�oko�ło�2%�ry�zy�ku�po�waż�ne�go�krwo�to�ku.170 Mi�mo�tych
wy�ni�ków,� wie�lu� neu�ro�chi�rur�gów� wią�że� sto�so�wa�nie� LMWH
z po�wi�kła�nia�mi�krwo�tocz�ny�mi�i sto�su�je�je�dy�nie�me�to�dy�me�-
cha�nicz�ne.171,172

Wy�so�ką�czę�stość�epi�zo�dów�za�to�ro�wo�ści�żyl�nej�u cho�rych
ze� zło�śli�wy�mi� gle�ja�ka�mi� po�za� okre�sem� oko�ło�ope�ra�cyj�nym
moż�na�ogra�ni�czyć�sto�su�jąc�pro�fi�lak�tycz�nie�le�ki�prze�ciw�za�krze�-
po�we.�Nie�jest�ja�sne�jed�nak�czy�ko�rzy�ści�ta�kie�go�le�cze�nia�prze�-
wa�ża�ją�nad�ry�zy�kiem�je�go�sto�so�wa�nia.�W jed�nej�z naj�now�szych
prób�kli�nicz�nych�(ba�da�nie�PRO�DI�GE),�oce�nia�ją�cej�ko�rzy�ści
z pier�wot�nej�pro�fi�lak�ty�ki�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych,
pa�cjen�tów�ze�zło�śli�wy�mi�gle�ja�ka�mi�ran�do�mi�zo�wa�no�do dwóch
grup:�otrzy�mu�ją�cej�dal�te�pa�ry�nę�oraz�pla�ce�bo.173 Ba�da�nie�to
zo�sta�ło�prze�rwa�ne�i cho�ciaż�u pa�cjen�tów�otrzy�mu�ją�cych�dal�-
te�pa�ry�nę�czę�stość�VTE�była�mniejsza,�róż�ni�ce�po�mię�dzy�obie�-
ma�gru�pa�mi�nie�osią�gnę�ły�istot�no�ści�sta�ty�stycz�nej.�

LE CZE NIE OB JA WO WE
Głów�ne�ce�le�le�cze�nia�za�krze�pi�cy�żyl�nej�to�za�po�bie�ga�nie�za�-

to�ro�wo�ści�płuc�nej,�po�pra�wa�krą�że�nia�krwi�w koń�czy�nach�dol�-
nych,�zmniej�sze�nie�bó�lu�i obrzę�ku�koń�czyn.�W le�cze�niu�VTE
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TABELA 4.FARMAKOTERAPIA POWIKŁAŃ ZAKRZEPOWO-ZATOROWYCH

Lek Dawka Monitorowanie Neutralizacja działania Okres Komentarz
przeciwzakrzepowwego półtrwania

Heparyna Leczenie: bolus 40-80 U/kg i.v., Docelowa wartość aPTT Protamina 1 mg/100 U 1 h Częściej występuje HIT 
niefrakcjonowana a następnie wlew 18 U/kg/h,a 1,5-2,5 ×ULN, kontrola w powolnym wlewie (u >1% pacjentów)

profilatkyka: 5000 U s.c. 4 × dziennie, następnie dożylnym (>10 min)
co 12 h co 24 h

Dalteparyna Leczenie: 200 U/kg s.c. raz na   Ocena stężenia anty-Xa Protamina 1 mg/100 U 3-5 h HIT występuje rzadko 
dobę lub 100 U/kg s.c. co 12 h, (rzadko stosowana) w powolnym wlewie (u <1% pacjentów) 
profilaktyka: 2500-5000 U s.c. dożylnym (>10 min) stosować ostrożnie 
co 24 h (neutralizuje 74% u chorych otyłych 

aktywności anty-Xa) i z klirensem kreatyniny 
RhFVIIa (90 µg/kg i.v.) <30 ml/min)

Enoksaparyna Leczenie: 1m/kg s.c. (maksymalna Ocena stężenia anty-Xa Protamina 1 mg/100 U 4,5 h HIT występuje rzadko 
dawka 100 mg co 12 h), (rzadko stosowana) w powolnym wlewie dożylnym (u <1% pacjentów) 
profilatkyka: 40 mg s.c. (>10 min) (neutralizuje 54% unikać dawek 1,5 mg/kg 
raz na dobę aktywności anty-Xa) RhFVIIa na początku leczenia. 

(90 µg/kg i.v.) Ostrożnie u chorych
z klirensem kreatyniny
<30 ml/min

Tinzaparyna Leczenie 175 U s.c. raz na dobę Ocena stężenia anty-Xa Protamina 1 mg/100 U 3-5 h HIT występuje rzadko 
(rzadko stosowana) w powolnym wlewie dożylnym (u <1% pacjentów) 

(>10 min) (neutralizuje 54% stosować ostrożnie 
aktywności anty-Xa) u chorych otyłych 
RhFVIIa (90 µg/kg i.v.) i z klirensem kreatyniny

<30 ml/min)

Fondaparinuks Leczenie: 5-10 mg s.c. raz na dobę, Ocena poziomu anty-Xa RhFVIIa (90 µg/kg IV) 17-21 h Nie opisywano 
5 mg (<50 kg), 7,5 mg (50-100 kg), (rzadko stosowana) przypadków HIT
10 mg (>100 kg); profilaktyka: 
2,5 mg s.c. raz na dobę

Warfaryna Leczenie: 5 mg na dobę p.o., Docelowa wartość Witamina K: 1-5 mg p.o. w celu 20-60 h Wiele interakcji lekowych
następnie dawkowanie wg INR 2-3 obniżenia INR, 10 mg powoli i.v. 
poziomu INR w krwotokach zagrażających 

życiu, świeżo mrożone osocze 
(10-15 ml/kg i.v. lub rhFVIIa 
(30-90 µg/kg) w krwotokach 
zagrażających życiu

Lepirudyna Leczenie: bolus 0,4 mg/kg Docelowa wartość aPTT RhFVIIa (90 µg/kg i.v.) 0,8-2 h Wskazania: leczenie HIT, 
(do 44 mg) i.v., a następnie 1,5-2,5 ULN, kontrolować ryzyko anafilaksji przy 
0,15 mg/kg/h (do 16,5 mg/h) aPTT w 4 godzinie po kolejnym podaniu 
we wlewie dożylnym, redukcja rozpoczęciu leczenia w ciągu 3-4 miesięcy
dawki przy niewydolności nerek, i przy każdej zmianie 
nie stosować przy klirensie dawkowania
kreatyniny <15 ml/min

Agratroban Leczenie: 2 µg/kg/min i.v. przy Docelowa wartość aPTT RhFVIIa (90 µg/kg i.v.) 30-50 min Wskazania: leczenie HIT
prawidłowej czynności wątroby, 1,5-3 × ULN, kontrolować 
przy zaburzeniach funkcji wartość aPTT 2-4 godziny 
wątroby 0,5 µg/kg/min i.v. po rozpoczęciu leczenia 

i przy każdej zmianie 
dawkowania

aPTT – czas częściowej tromboplastyny po aktywacji, ULN (upper limit of norma) – górna granica zakresu prawidłowego, i.v. – dożylnie, s.c. – podskórnie,
rhFVIIa – rekombinowany czynnik VIIa, HIT (heparin induced thrombocytopenia) – trombocytopenia indukowana przez heparynę.
aHeparyna niefrakcjonowana w bolusie powinna być stosowana tylko u pacjentów z dużym ryzykiem ciężkiej zatorowości płucnej. Minibolus (40 U/kg) 
jest bardziej bezpieczny.
Na podstawie: Gerber DE, Grossman SA, Streiff MB. Management of venous thromboembolism in patients with primary and metastatic brain tumors. 
J Clin Oncol 2006, 24: 1310, za zgodą.
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okres�trwa�nia�cho�ro�by.�W pro�spek�tyw�nym�ba�da�niu�prze�pro�-
wa�dzo�nym�z udzia�łem�77�pa�cjen�tów�z gle�ja�ka�mi�o wy�so�kiej
zło�śli�wo�ści,�ry�zy�ko�za�krze�pi�cy�żyl�nej�wy�no�si�ło�21%�w cią�gu
12 mie�się�cy�i wzra�sta�ło�do 32%�w cią�gu�24�mie�się�cy.135

Pa�to�ge�ne�za�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych�u cho�rych
z gu�za�mi�mó�zgu�nie�jest�w peł�ni�zro�zu�mia�ła.145,146 Pra�wi�dło�-
wa�tkan�ka�mó�zgo�wa�jest�bo�ga�tym�źró�dłem�czyn�ni�ka�tkan�ko�-
we�go�(tis�sue�fac�tor,�TF),�po�wierzch�nio�we�go�re�cep�to�ra�dla
czyn�ni�ka� krzep�nię�cia� VII/VIIa,� któ�ry� od�gry�wa� głów�ną� ro�lę
w ini�cja�cji�ka�ska�dy�krzep�nię�cia.147 No�wo�two�ry�o wy�so�kim
stop�niu�zło�śli�wo�ści�ce�chu�ją�się�więk�szą�eks�pre�sją�TF,�co�na�si�-
la�pa�to�lo�gicz�ną�ak�ty�wa�cję�ka�ska�dy�krzep�nię�cia.148 Uwal�nia�nie
przez�guz�TF�oraz�in�nych�pro�ko�agu�lan�tów�i in�hi�bi�to�rów�fi�bry�-
no�li�zy� mo�że� ini�cjo�wać� ka�ska�dę� krzep�nię�cia� i pro�wa�dzić
do prze�wle�kłe�go�roz�sia�ne�go�wy�krze�pia�nia�we�wnątrz�na�czy�nio�-
we�go.148-150 Zwięk�szo�ne�stę�że�nia�d�-di�me�rów,�ho�mo�cy�ste�iny,
li�po�pro�te�iny�a,�VEGF,�tkan�ko�we�go�ak�ty�wa�to�ra�pla�zmi�no�ge�nu
i in�hi�bi�to�ra�ak�ty�wa�to�ra�pla�zmi�no�ge�nu�stwier�dza�się�u cho�rych
ze�zło�śli�wy�mi�gle�ja�ka�mi�i praw�do�po�dob�nie�od�po�wia�da�ją�za
zwięk�szo�ną�krze�pli�wość�krwi.139

DIA GNO STY KA
Ul�tra�so�no�gra�fia�du�plek�so�wa�w po�łą�cze�niu�z ba�da�niem�kli�-

nicz�nym�po�zwa�la�sku�tecz�nie�i nie�in�wa�zyj�nie�roz�po�zna�wać�za�-
krze�pi�cę� żyl�ną.151 W za�krze�pi�cy� żył� głę�bo�kich� w od�cin�ku
prok�sy�mal�nym�ba�da�nie�ul�tra�so�no�gra�ficz�ne�cha�rak�te�ry�zu�je�się
czu�ło�ścią� 89-96%� i swoisto�ścią� 94-99%.152 W wy�pad�ku�
ob�ja�wo�wej�za�krze�pi�cy�żył�głę�bo�kich�łyd�ki�czu�łość�jest�mniej�-
sza�i wy�no�si�73-93%.152,153 W od�nie�sie�niu�do pa�cjen�tów�bez
ob�ja�wów�czu�łość�ba�da�nia�ul�tra�so�no�gra�ficz�ne�go�wy�no�si�je�dy�-
nie�50%.152 Po�wtó�rze�nie�ba�da�nia�USG�lub�we�no�gra�fia�mo�gą
być�ko�niecz�ne�u cho�rych�z po�dej�rze�niem�za�krze�pi�cy�żył�łyd�-
ki,�u któ�rych�wy�nik�ba�da�nia�du�plek�so�we�go�jest�ujem�ny�lub
nie�dia�gno�stycz�ny.�We�no�gra�fia�z po�da�niem�środ�ka�cie�niu�ją�ce�-
go�wciąż�jest�uzna�wa�na�za�zło�ty�stan�dard�w dia�gno�sty�ce�za�-
krze�pi�cy� żył� głę�bo�kich,� ale� ba�da�nie� to� wy�ko�ny�wa�ne� jest
obec�nie�rzad�ko.154 U cho�rych�z wąt�pli�wym�kli�nicz�nie�po�dej�-
rze�niem�za�krze�pi�cy,�pra�wi�dło�we�stę�że�nie�d�-di�me�rów�we�krwi
jest�wy�star�cza�ją�ce�dla�wy�klu�cze�nia�te�go�roz�po�zna�nia.�W ta�kim
wy�pad�ku�nie�jest�ko�niecz�ne�wy�ko�ny�wa�nie�ba�da�nia�du�plek�so�-
we�go.155

Dia�gno�sty�ka� za�to�ro�wo�ści� płuc�nej� wy�ma�ga� po�łą�cze�nia�
oce�ny�kli�nicz�nej�i ba�dań�ob�ra�zo�wych.�U cho�rych�z umiar�ko�-
wa�nym�po�dej�rze�niem�za�to�ro�wo�ści�wy�ko�na�nie�ba�dań�ob�ra�zo�-
wych�jest�ko�niecz�ne.�Do�stan�dar�do�wych�tech�nik�za�li�cza�ne�są
ba�da�nie�per�fu�zyj�ne,�spi�ral�na�to�mo�gra�fia�kom�pu�te�ro�wa�i an�-
gio�gra�fia�na�czyń�płuc�nych.�Spi�ral�ne�ba�da�nie�TK,�choć�bar�dzo
swo�iste� cha�rak�te�ry�zu�je� się� czu�ło�ścią� w gra�ni�cach� od 66
do 93%.�Nie�za�wsze�po�zwa�la�więc�wy�klu�czyć�to�roz�po�zna�nie
u cho�rych,�u któ�rych�po�dej�rze�nie�za�to�ro�wo�ści�płuc�nej�jest
du�że.156-159 Ba�da�nia�an�gio�-TK�wy�ko�na�ne�naj�no�wo�cze�śniej�szy�-
mi�apa�ra�ta�mi�cha�rak�te�ry�zu�ją�się�du�żą�czu�ło�ścią.160 U cho�rych
z po�dej�rze�niem�za�to�ro�wo�ści�płuc�nej�i ujem�nym�wy�ni�kiem�ba�-
da�nia�TK�klat�ki�pier�sio�wej,�mo�że�być�ko�niecz�ne�prze�pro�wa�-
dze�nie� dal�szych� ba�dań,� ta�kich� jak� USG� na�czyń� żyl�nych
koń�czyn�dol�nych�lub�an�gio�gra�fia�na�czyń�płuc�nych.�Wraz�z po�-

stę�pem�tech�no�lo�gicz�nym�do�kład�ność�ba�da�nia�CT�bę�dzie�jed�-
nak�co�raz�więk�sza.�

PRO FI LAK TY KA PRZE CIW ZA KRZE PO WA
Ze�wzglę�du�na�du�że�ry�zy�ko�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�-

wych,� pa�cjen�ci� z gu�zem� mó�zgu� pod�da�wa�ni� kra�nio�to�mii,�
wy�ma�ga�ją�le�cze�nia�pro�fi�lak�tycz�ne�go.�Za�sto�so�wa�nie�ma�ją�me�-
cha�nicz�ne�i far�ma�ko�lo�gicz�ne�(np.�he�pa�ry�ny�nie�frak�cjo�no�wa�-
ne,�he�pa�ry�ny�drob�no�czą�stecz�ko�we)�for�my�pro�fi�lak�ty�ki� lub
po�łą�cze�nie�obu�me�tod.�Opty�mal�ne�po�stę�po�wa�nie�pro�fi�lak�-
tycz�ne�nie�zo�sta�ło�usta�lo�ne.�Do�me�tod�me�cha�nicz�nych�za�li�-
cza�ne� są� wcze�sna� fi�zy�ko�te�ra�pia,� poń�czo�chy� uci�sko�we,
sty�mu�la�cja�elek�trycz�na�mię�śni�łyd�ki�161 i urzą�dze�nia�do wy�wie�-
ra�nia�prze�ry�wa�ne�go�uci�sku�ze�wnętrz�ne�go�na�koń�czy�ny�dol�-
ne.�Każ�da�z tych�me�tod�zmniej�sza�za�stój�krwi�w na�czy�niach
żyl�nych�i sty�mu�lu�je�pro�ce�sy�fi�bry�no�li�zy.�Ba�da�nia�nad�sku�tecz�-
no�ścią�pro�fi�lak�ty�ki�me�cha�nicz�nej�pro�wa�dzo�ne�z udzia�łem�pa�-
cjen�tów�po�za�bie�gach�neu�ro�chi�rur�gicz�nych�wska�zu�ją�na�50%
re�duk�cję�in�cy�den�tów�za�krze�po�wo-za�to�ro�wych�w po�rów�na�niu
do cho�rych�z grup�kon�tro�l�nych.162-164 Naj�więk�szą�sku�tecz�no�-
ścią�cha�rak�te�ry�zu�ją�się�urzą�dze�nia�do prze�ry�wa�ne�go�uci�sku
pneu�ma�tycz�ne�go,�choć�w nie�któ�rych�ba�da�niach�czę�stość�nie�-
po�wo�dzeń�zwią�za�nych�z sto�so�wa�niem�tych�me�tod�osią�ga�na�-
wet� 9,5%.165 W ba�da�niach,� w któ�rych� po�rów�ny�wa�no
sku�tecz�ność�urzą�dzeń�me�cha�nicz�nych�z he�pa�ry�ną�u cho�rych
po�za�bie�gach�kra�nio�to�mii,�sto�so�wa�nie�he�pa�ry�ny�wią�za�ło�się
z 40-50%�zmniej�sze�niem�czę�sto�ści�za�krze�pi�cy�żył�głę�bo�kich
i za�to�ro�wo�ści�płuc�nej.166,167 Czę�stość�po�waż�nych�po�ope�ra�cyj�-
nych�krwo�to�ków�śród�czasz�ko�wych�mo�że�wzra�stać�od 1-3,9%
na�wet�do 10,9%�po�włą�cze�niu�do le�cze�nia�he�pa�ry�ny.131,168,169

Me�ta�ana�li�za�czte�rech�ba�dań�nad�trom�bo�pro�fi�lak�ty�ką�u pa�cjen�-
tów�z gu�za�mi�mó�zgu�wy�ka�za�ła,�że�he�pa�ry�ny�drob�no�czą�stecz�-
ko�we� (low� mass� we�ight� he�pa�rin,� LMWH)� i he�pa�ry�na
nie�frak�cjo�no�wa�na�(unfrac�tio�na�ted�he�pa�rin,�UFH)�zmniej�sza�-
ją�ry�zy�ko�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych�z 12,5�do 6,2%
przy�oko�ło�2%�ry�zy�ku�po�waż�ne�go�krwo�to�ku.170 Mi�mo�tych
wy�ni�ków,� wie�lu� neu�ro�chi�rur�gów� wią�że� sto�so�wa�nie� LMWH
z po�wi�kła�nia�mi�krwo�tocz�ny�mi�i sto�su�je�je�dy�nie�me�to�dy�me�-
cha�nicz�ne.171,172

Wy�so�ką�czę�stość�epi�zo�dów�za�to�ro�wo�ści�żyl�nej�u cho�rych
ze� zło�śli�wy�mi� gle�ja�ka�mi� po�za� okre�sem� oko�ło�ope�ra�cyj�nym
moż�na�ogra�ni�czyć�sto�su�jąc�pro�fi�lak�tycz�nie�le�ki�prze�ciw�za�krze�-
po�we.�Nie�jest�ja�sne�jed�nak�czy�ko�rzy�ści�ta�kie�go�le�cze�nia�prze�-
wa�ża�ją�nad�ry�zy�kiem�je�go�sto�so�wa�nia.�W jed�nej�z naj�now�szych
prób�kli�nicz�nych�(ba�da�nie�PRO�DI�GE),�oce�nia�ją�cej�ko�rzy�ści
z pier�wot�nej�pro�fi�lak�ty�ki�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych,
pa�cjen�tów�ze�zło�śli�wy�mi�gle�ja�ka�mi�ran�do�mi�zo�wa�no�do dwóch
grup:�otrzy�mu�ją�cej�dal�te�pa�ry�nę�oraz�pla�ce�bo.173 Ba�da�nie�to
zo�sta�ło�prze�rwa�ne�i cho�ciaż�u pa�cjen�tów�otrzy�mu�ją�cych�dal�-
te�pa�ry�nę�czę�stość�VTE�była�mniejsza,�róż�ni�ce�po�mię�dzy�obie�-
ma�gru�pa�mi�nie�osią�gnę�ły�istot�no�ści�sta�ty�stycz�nej.�

LE CZE NIE OB JA WO WE
Głów�ne�ce�le�le�cze�nia�za�krze�pi�cy�żyl�nej�to�za�po�bie�ga�nie�za�-

to�ro�wo�ści�płuc�nej,�po�pra�wa�krą�że�nia�krwi�w koń�czy�nach�dol�-
nych,�zmniej�sze�nie�bó�lu�i obrzę�ku�koń�czyn.�W le�cze�niu�VTE

61-82_drappatz:kpd 2010-07-12 14:10 Page 70

71Tom 5 Nr 4 2010 • Neurologia po Dyplomie

Opieka nad chorymi z guzami mózgu

NEUROONKOLOGIA

TABELA 4.FARMAKOTERAPIA POWIKŁAŃ ZAKRZEPOWO-ZATOROWYCH

Lek Dawka Monitorowanie Neutralizacja działania Okres Komentarz
przeciwzakrzepowwego półtrwania

Heparyna Leczenie: bolus 40-80 U/kg i.v., Docelowa wartość aPTT Protamina 1 mg/100 U 1 h Częściej występuje HIT 
niefrakcjonowana a następnie wlew 18 U/kg/h,a 1,5-2,5 ×ULN, kontrola w powolnym wlewie (u >1% pacjentów)

profilatkyka: 5000 U s.c. 4 × dziennie, następnie dożylnym (>10 min)
co 12 h co 24 h

Dalteparyna Leczenie: 200 U/kg s.c. raz na   Ocena stężenia anty-Xa Protamina 1 mg/100 U 3-5 h HIT występuje rzadko 
dobę lub 100 U/kg s.c. co 12 h, (rzadko stosowana) w powolnym wlewie (u <1% pacjentów) 
profilaktyka: 2500-5000 U s.c. dożylnym (>10 min) stosować ostrożnie 
co 24 h (neutralizuje 74% u chorych otyłych 

aktywności anty-Xa) i z klirensem kreatyniny 
RhFVIIa (90 µg/kg i.v.) <30 ml/min)

Enoksaparyna Leczenie: 1m/kg s.c. (maksymalna Ocena stężenia anty-Xa Protamina 1 mg/100 U 4,5 h HIT występuje rzadko 
dawka 100 mg co 12 h), (rzadko stosowana) w powolnym wlewie dożylnym (u <1% pacjentów) 
profilatkyka: 40 mg s.c. (>10 min) (neutralizuje 54% unikać dawek 1,5 mg/kg 
raz na dobę aktywności anty-Xa) RhFVIIa na początku leczenia. 

(90 µg/kg i.v.) Ostrożnie u chorych
z klirensem kreatyniny
<30 ml/min

Tinzaparyna Leczenie 175 U s.c. raz na dobę Ocena stężenia anty-Xa Protamina 1 mg/100 U 3-5 h HIT występuje rzadko 
(rzadko stosowana) w powolnym wlewie dożylnym (u <1% pacjentów) 

(>10 min) (neutralizuje 54% stosować ostrożnie 
aktywności anty-Xa) u chorych otyłych 
RhFVIIa (90 µg/kg i.v.) i z klirensem kreatyniny

<30 ml/min)

Fondaparinuks Leczenie: 5-10 mg s.c. raz na dobę, Ocena poziomu anty-Xa RhFVIIa (90 µg/kg IV) 17-21 h Nie opisywano 
5 mg (<50 kg), 7,5 mg (50-100 kg), (rzadko stosowana) przypadków HIT
10 mg (>100 kg); profilaktyka: 
2,5 mg s.c. raz na dobę

Warfaryna Leczenie: 5 mg na dobę p.o., Docelowa wartość Witamina K: 1-5 mg p.o. w celu 20-60 h Wiele interakcji lekowych
następnie dawkowanie wg INR 2-3 obniżenia INR, 10 mg powoli i.v. 
poziomu INR w krwotokach zagrażających 

życiu, świeżo mrożone osocze 
(10-15 ml/kg i.v. lub rhFVIIa 
(30-90 µg/kg) w krwotokach 
zagrażających życiu

Lepirudyna Leczenie: bolus 0,4 mg/kg Docelowa wartość aPTT RhFVIIa (90 µg/kg i.v.) 0,8-2 h Wskazania: leczenie HIT, 
(do 44 mg) i.v., a następnie 1,5-2,5 ULN, kontrolować ryzyko anafilaksji przy 
0,15 mg/kg/h (do 16,5 mg/h) aPTT w 4 godzinie po kolejnym podaniu 
we wlewie dożylnym, redukcja rozpoczęciu leczenia w ciągu 3-4 miesięcy
dawki przy niewydolności nerek, i przy każdej zmianie 
nie stosować przy klirensie dawkowania
kreatyniny <15 ml/min

Agratroban Leczenie: 2 µg/kg/min i.v. przy Docelowa wartość aPTT RhFVIIa (90 µg/kg i.v.) 30-50 min Wskazania: leczenie HIT
prawidłowej czynności wątroby, 1,5-3 × ULN, kontrolować 
przy zaburzeniach funkcji wartość aPTT 2-4 godziny 
wątroby 0,5 µg/kg/min i.v. po rozpoczęciu leczenia 

i przy każdej zmianie 
dawkowania

aPTT – czas częściowej tromboplastyny po aktywacji, ULN (upper limit of norma) – górna granica zakresu prawidłowego, i.v. – dożylnie, s.c. – podskórnie,
rhFVIIa – rekombinowany czynnik VIIa, HIT (heparin induced thrombocytopenia) – trombocytopenia indukowana przez heparynę.
aHeparyna niefrakcjonowana w bolusie powinna być stosowana tylko u pacjentów z dużym ryzykiem ciężkiej zatorowości płucnej. Minibolus (40 U/kg) 
jest bardziej bezpieczny.
Na podstawie: Gerber DE, Grossman SA, Streiff MB. Management of venous thromboembolism in patients with primary and metastatic brain tumors. 
J Clin Oncol 2006, 24: 1310, za zgodą.
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i za�po�bie�ga�niu�po�wi�kła�niom�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wym�naj�czę�-
ściej�sto�so�wa�ne�są�UFH�i LMWH.�Wy�ni�ki�me�ta�ana�liz�po�rów�nu�-
ją�cych�sku�tecz�ność�UFH�i LMWH�w le�cze�niu�za�krze�pi�cy�żył
głę�bo�kich�wska�zu�ją�na�mniej�szą�licz�bę�po�wi�kłań�krwo�tocz�nych
u cho�rych�le�czo�nych�he�pa�ry�ną�drob�no�czą�stecz�ko�wą.174,175�

Tyl�ko�cho�rzy,�u któ�rych�ist�nie�ją�bez�względ�ne�prze�ciw�wska�-
za�nia�do far�ma�ko�te�ra�pii�prze�ciw�za�krze�po�wej�po�win�ni�być�le�-
cze�ni�fil�tra�mi�wsz�cze�pia�ny�mi�do ży�ły�głów�nej�dol�nej�(in�fe�rior
ve�na�ca�va,�IVC).�Sto�so�wa�nie�fil�trów�IVC�wią�że�się�z więk�szym
ry�zy�kiem�po�wi�kłań�i jest�nie�co�mniej�sku�tecz�ne�w pre�wen�cji
za�to�ro�wo�ści�płuc�nej�niż�le�cze�nie�prze�ciw�za�krze�po�we.�W re�-
tro�spek�tyw�nej� ana�li�zie� przy�pad�ków� pa�cjen�tów� z gu�za�mi�
mó�zgu,� po�wi�kła�nia� wy�stą�pi�ły� u 62%� cho�rych,� u któ�rych�
wsz�cze�pio�no�fil�try�IVC.�Po�wi�kła�nia�te�wią�za�ły�się�za�rów�no�z sa�-
mą�pro�ce�du�rą�za�ło�że�nia�fil�tra�(od�ma�opłuc�no�wa,�za�ka�że�nie,
krwo�tok,�uszko�dze�nie�ścia�ny�IVC)�jak�i z za�bu�rze�nia�mi�krze�-
pli�wo�ści.�Stwier�dzo�no�mię�dzy�in�ny�mi�12%�ry�zy�ko�na�wra�ca�ją�-
cej�za�to�ro�wo�ści�płuc�nej,�w 26%�wy�stą�pi�ła�za�krze�pi�ca�fil�tra,
a w 10%�ze�spół�po�za�krze�po�wy.176 W ba�da�niu�opi�sa�nym�przez
Schif�fa� i de�An�ge�li�sa,� u czte�rech� z dzie�się�ciu� pa�cjen�tów�
z prze�rzu�ta�mi�do mó�zgu,�u któ�rych�wsz�cze�pio�no�filtr�IVC,�wy�-
stą�pi�ły�na�wra�ca�ją�ce�in�cy�den�ty�za�krze�po�wo�-za�to�ro�we.177�Za�-

sto�so�wa�nie� fil�trów� IVC� po�win�no� być� więc� ogra�ni�czo�ne
do cho�rych,�u któ�rych�nie�daw�no�prze�pro�wa�dzo�no�kra�nio�to�-
mię,�lub�wy�stą�pił�krwo�tok�śród�czasz�ko�wy.�In�ny�mi�wska�za�nia�-
mi�są�czę�ste�upad�ki,�brak�współ�pra�cy�ze�stro�ny�pa�cjen�ta�lub
dłu�go�trwa�ła� trom�bo�cy�to�pe�nia� zwią�za�na� z che�mio�te�ra�pią.
U pa�cjen�tów�z cza�so�wy�mi�prze�ciw�wska�za�nia�mi�do le�cze�nia
prze�ciw�za�krze�po�we�go,�za�sto�so�wa�nie�fil�trów�IVC,�a na�stęp�nie
le�ków�prze�ciw�za�krze�po�wych�mo�że�zmniej�szać�ry�zy�ko�po�wi�-
kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych.

W wie�lu�ba�da�niach�wy�ka�za�no�względ�ne�bez�pie�czeń�stwo�do�-
brze�kon�tro�lo�wa�ne�go�le�cze�nia�prze�ciw�za�krze�po�we�go�u cho�-
rych�z pier�wot�ny�mi�lub�prze�rzu�to�wy�mi�gu�za�mi�mó�zgu.177-181

Te�mat�ten�omó�wio�no�sze�ro�ko�w pi�śmien�nic�twie�neu�ro�chi�rur�-
gicz�nym�i neu�ro�on�ko�lo�gicz�nym.145,146,178,182-185 W ba�da�niach
tych�czę�stość�krwo�to�ków�śród�mó�zgo�wych�nie�by�ła� istot�nie
więk�sza�u cho�rych�otrzy�mu�ją�cych�le�cze�nie�prze�ciw�za�krze�po�-
we,178,180 na�to�miast�czę�stość�in�nych�krwa�wień�nie�by�ła�du�ża
i nie�by�ły�one�też�po�waż�ne.177,186 Po�wi�kła�nia�krwo�tocz�ne�naj�-
czę�ściej�wią�żą�się�z sto�so�wa�niem�więk�szych�niż�te�ra�peu�tycz�ne
da�wek�le�ków�prze�ciw�za�krze�po�wych.187,188 W ta�be�li�4�wy�mie�-
nio�no�le�ki�naj�czę�ściej�sto�so�wa�ne�w le�cze�niu�prze�ciw�za�krze�po�-
wym.�Ry�ci�na�3�przed�sta�wia�ich�me�cha�nizm�dzia�ła�nia.

RYCINA 3. Mechanizm powikłań zakrzepowo-zatorowych u chorych z guzem mózgu. Wskazano miejsce działania poszczególnych leków. Czynniki
krzepnięcia oznaczono cyframi rzymskimi. UH – heparyna niefrakcjonowana, LMWH – heparyna drobnocząsteczkowa, TF – czynnik tkankowy, DVT –
zakrzepica żył głębokich, PE – zatorowość płucna. (Z: Gerber DE, Grossman SA, Streiff MB. Management of venous thromboembolism in patients with
primary and metastatic brain tumors. J Clin Oncol 2006, 24: 1310, za zgodą).
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War�fa�ry�na� jest� le�kiem�naj�czę�ściej�sto�so�wa�nym�w dłu�go�-
trwa�łym� le�cze�niu� prze�ciw�za�krze�po�wym� cho�rych� z gu�za�mi
mó�zgu.�Do�nie�daw�na�więk�szość�cho�rych�po�cząt�ko�wo�otrzy�-
my�wa�ła�he�pa�ry�nę�nie�frak�cjo�no�wa�ną�lub�drob�no�czą�stecz�ko�-
wą,�a na�stęp�nie�prze�sta�wia�na�by�li�na�war�fa�ry�nę.�Po�nie�waż
pa�cjen�ci�z gu�zem�mó�zgu�naj�czę�ściej�otrzy�mu�ją�le�ki,�któ�rych
me�ta�bo�lizm�in�ter�fe�ru�je�z war�fa�ry�ną,�ist�nie�je�ko�niecz�ność�sta�-
łe�go� mo�ni�to�ro�wa�nia� wskaź�ni�ka� INR.� Sto�so�wa�nie� he�pa�ryn
drob�no�czą�stecz�ko�wych�po�zwa�la�unik�nąć�wa�hań�INR,�po�nie�-
waż�war�fa�ry�na�wcho�dzi�czę�ściej�w in�te�rak�cje�z in�ny�mi�le�ka�mi.
Wzra�sta�zna�cze�nie�he�pa�ryn�drob�no�czą�stecz�ko�wych�w le�cze�-
niu�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu.�Mi�mo�że�bra�ku�je�do�wo�dów�na
więk�sze�bez�pie�czeń�stwo�i sku�tecz�ność�he�pa�ryn�drob�no�czą�-
stecz�ko�wych�w po�rów�na�niu�z do�ust�ny�mi�an�ty�ko�agu�lan�ta�mi
u cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu,�wy�da�je�się,�że�le�ki�te�ogól�nie�są
bar�dziej� sku�tecz�ne�u pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�no�wo�two�ro�wą.
W ran�do�mi�zo�wa�nej�pró�bie�kli�nicz�nej�do�ty�czą�cej�wtór�nej�pre�-
wen�cji�po�wi�kłań�za�krze�po�wych�u cho�rych�z no�wo�two�ra�mi
ukła�do�wy�mi,�sto�so�wa�nie�war�fa�ry�ny�wią�za�ło�się�z więk�szym�ry�-
zy�kiem�krwo�to�ku�w po�rów�na�niu�z enok�sa�pa�ry�ną�(1,5 mg/kg
na� do�bę).� W gru�pie� cho�rych� le�czo�nych� war�fa�ry�ną� do�szło
do sze�ściu�zgo�nów�z po�wo�du�krwo�to�ków.�W gru�pie�cho�rych

otrzy�mu�ją�cych�he�pa�ry�nę�drob�no�czą�stecz�ko�wą�zgo�nów�nie�
za�re�je�stro�wa�no.189 W ba�da�niu�CLOT�(Ran�do�mi�zed�Com�pa�ri�-
son�of�Low�Mo�le�cu�lar�We�ight�He�pa�rin�ver�sus�Oral�An�ti�co�agu�-
lant� The�ra�py� for� the� Pre�ven�tion� Of� Re�cur�rent� ve�no�us
Throm�bo�em�bo�lism� In� Pa�tients� with� Can�cer)� stwier�dzo�no
więk�szą�sku�tecz�ność�dal�te�pa�ry�ny�w po�rów�na�niu�z war�fa�ry�ną
w pre�wen�cji�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych,�a czę�stość
po�wi�kłań�krwo�tocz�nych�by�ła�po�rów�ny�wal�na�w obu�gru�pach
cho�rych.190 Ba�da�nie�prze�pro�wa�dzo�no�z udzia�łem�27�pa�cjen�-
tów�z gu�zem�mó�zgu.�Sto�so�wa�nie�dal�te�pa�ry�ny�po�nad�to�wią�za�-
ło�się�z dłuż�szym�cza�sem�prze�ży�cia�cho�rych�z gu�za�mi�li�ty�mi
i po�wi�kła�nia�mi� za�krze�po�wo�-za�to�ro�wy�mi� w po�rów�na�niu
do war�fa�ry�ny.� Po�dob�nych� róż�nic� nie� stwier�dzo�no� jed�nak
w gru�pie� cho�rych� z gu�za�mi� prze�rzu�to�wy�mi.191 Co� wię�cej,
w ba�da�niu�prze�pro�wa�dzo�nym�z udzia�łem�pa�cjen�tów�z roz�sia�-
ną�cho�ro�bą�no�wo�two�ro�wą�i po�wi�kła�nia�mi�za�krze�po�wo�-za�to�-
ro�wy�mi,� dal�te�pa�ry�na� nie� zwięk�sza�ła� ry�zy�ka� po�wi�kłań
krwo�tocz�nych� u cho�rych� z prze�rzu�ta�mi� do mó�zgu.192

W ośrod�ku,�w któ�rym�pra�cu�ją�au�to�rzy�ni�niej�szej�pu�bli�ka�cji�he�-
pa�ry�na�drob�no�czą�stecz�ko�wa�jest�chęt�niej�sto�so�wa�na�niż�do�-
ust�ne�an�ty�ko�agu�lan�ty,�choć�do�wo�dów�na� jej�wyż�szość� jest
jesz�cze�zbyt�ma�ło,�aby�po�dej�ście�to�sto�so�wać�w od�nie�sie�niu

Przeciwwskazania do leczenia przeciwzakrzepowego: 
Zabieg chirurgiczny w ciągu 1-2 tygodni
Guz krwawiący: 

czerniak, 
kosmówczak, 
rak tarczycy, 
rak nerki

Inne przeciwwskazania do leczenia przeciwzakrzepowego

LMWH lub
LMWH/warfaryna 
± filtr IVC

Filtr IVC

Heparyna dożylnie bez bolusa 
lub LMWH± filtr IVC

RYCINA 4. Algorytm leczenia powikłań zakrzepowo-zatorowych u chorych z guzami mózgu. DVT – zakrzepica żył głębokich, PE – zatorowość płucna,
LMWH – heparyna drobnocząsteczkowa. (Na podstawie: Wen PY, Schiff D, Kesari S, et al. Medical management of patients with brain tumors. 
J Neurooncol 2006, 80: 313, za zgodą)

Badanie TK bez środka
cieniującego Świeże krwawienie

Brak świeżego krwawienia DVT

PE± DVT O łagodnym
przebiegu

O ciężkim
przebiegu

Gdy stan 
stabilny

Rozpoznanie powikłań
zakrzepowo-zatorowych

Heparyna dożylnie z małym lub
pełnym bolusem± filtr IVC

Brak przeciwwskazań do leczenia
przeciwzakrzepowego
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i za�po�bie�ga�niu�po�wi�kła�niom�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wym�naj�czę�-
ściej�sto�so�wa�ne�są�UFH�i LMWH.�Wy�ni�ki�me�ta�ana�liz�po�rów�nu�-
ją�cych�sku�tecz�ność�UFH�i LMWH�w le�cze�niu�za�krze�pi�cy�żył
głę�bo�kich�wska�zu�ją�na�mniej�szą�licz�bę�po�wi�kłań�krwo�tocz�nych
u cho�rych�le�czo�nych�he�pa�ry�ną�drob�no�czą�stecz�ko�wą.174,175�

Tyl�ko�cho�rzy,�u któ�rych�ist�nie�ją�bez�względ�ne�prze�ciw�wska�-
za�nia�do far�ma�ko�te�ra�pii�prze�ciw�za�krze�po�wej�po�win�ni�być�le�-
cze�ni�fil�tra�mi�wsz�cze�pia�ny�mi�do ży�ły�głów�nej�dol�nej�(in�fe�rior
ve�na�ca�va,�IVC).�Sto�so�wa�nie�fil�trów�IVC�wią�że�się�z więk�szym
ry�zy�kiem�po�wi�kłań�i jest�nie�co�mniej�sku�tecz�ne�w pre�wen�cji
za�to�ro�wo�ści�płuc�nej�niż�le�cze�nie�prze�ciw�za�krze�po�we.�W re�-
tro�spek�tyw�nej� ana�li�zie� przy�pad�ków� pa�cjen�tów� z gu�za�mi�
mó�zgu,� po�wi�kła�nia� wy�stą�pi�ły� u 62%� cho�rych,� u któ�rych�
wsz�cze�pio�no�fil�try�IVC.�Po�wi�kła�nia�te�wią�za�ły�się�za�rów�no�z sa�-
mą�pro�ce�du�rą�za�ło�że�nia�fil�tra�(od�ma�opłuc�no�wa,�za�ka�że�nie,
krwo�tok,�uszko�dze�nie�ścia�ny�IVC)�jak�i z za�bu�rze�nia�mi�krze�-
pli�wo�ści.�Stwier�dzo�no�mię�dzy�in�ny�mi�12%�ry�zy�ko�na�wra�ca�ją�-
cej�za�to�ro�wo�ści�płuc�nej,�w 26%�wy�stą�pi�ła�za�krze�pi�ca�fil�tra,
a w 10%�ze�spół�po�za�krze�po�wy.176 W ba�da�niu�opi�sa�nym�przez
Schif�fa� i de�An�ge�li�sa,� u czte�rech� z dzie�się�ciu� pa�cjen�tów�
z prze�rzu�ta�mi�do mó�zgu,�u któ�rych�wsz�cze�pio�no�filtr�IVC,�wy�-
stą�pi�ły�na�wra�ca�ją�ce�in�cy�den�ty�za�krze�po�wo�-za�to�ro�we.177�Za�-

sto�so�wa�nie� fil�trów� IVC� po�win�no� być� więc� ogra�ni�czo�ne
do cho�rych,�u któ�rych�nie�daw�no�prze�pro�wa�dzo�no�kra�nio�to�-
mię,�lub�wy�stą�pił�krwo�tok�śród�czasz�ko�wy.�In�ny�mi�wska�za�nia�-
mi�są�czę�ste�upad�ki,�brak�współ�pra�cy�ze�stro�ny�pa�cjen�ta�lub
dłu�go�trwa�ła� trom�bo�cy�to�pe�nia� zwią�za�na� z che�mio�te�ra�pią.
U pa�cjen�tów�z cza�so�wy�mi�prze�ciw�wska�za�nia�mi�do le�cze�nia
prze�ciw�za�krze�po�we�go,�za�sto�so�wa�nie�fil�trów�IVC,�a na�stęp�nie
le�ków�prze�ciw�za�krze�po�wych�mo�że�zmniej�szać�ry�zy�ko�po�wi�-
kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych.

W wie�lu�ba�da�niach�wy�ka�za�no�względ�ne�bez�pie�czeń�stwo�do�-
brze�kon�tro�lo�wa�ne�go�le�cze�nia�prze�ciw�za�krze�po�we�go�u cho�-
rych�z pier�wot�ny�mi�lub�prze�rzu�to�wy�mi�gu�za�mi�mó�zgu.177-181

Te�mat�ten�omó�wio�no�sze�ro�ko�w pi�śmien�nic�twie�neu�ro�chi�rur�-
gicz�nym�i neu�ro�on�ko�lo�gicz�nym.145,146,178,182-185 W ba�da�niach
tych�czę�stość�krwo�to�ków�śród�mó�zgo�wych�nie�by�ła� istot�nie
więk�sza�u cho�rych�otrzy�mu�ją�cych�le�cze�nie�prze�ciw�za�krze�po�-
we,178,180 na�to�miast�czę�stość�in�nych�krwa�wień�nie�by�ła�du�ża
i nie�by�ły�one�też�po�waż�ne.177,186 Po�wi�kła�nia�krwo�tocz�ne�naj�-
czę�ściej�wią�żą�się�z sto�so�wa�niem�więk�szych�niż�te�ra�peu�tycz�ne
da�wek�le�ków�prze�ciw�za�krze�po�wych.187,188 W ta�be�li�4�wy�mie�-
nio�no�le�ki�naj�czę�ściej�sto�so�wa�ne�w le�cze�niu�prze�ciw�za�krze�po�-
wym.�Ry�ci�na�3�przed�sta�wia�ich�me�cha�nizm�dzia�ła�nia.

RYCINA 3. Mechanizm powikłań zakrzepowo-zatorowych u chorych z guzem mózgu. Wskazano miejsce działania poszczególnych leków. Czynniki
krzepnięcia oznaczono cyframi rzymskimi. UH – heparyna niefrakcjonowana, LMWH – heparyna drobnocząsteczkowa, TF – czynnik tkankowy, DVT –
zakrzepica żył głębokich, PE – zatorowość płucna. (Z: Gerber DE, Grossman SA, Streiff MB. Management of venous thromboembolism in patients with
primary and metastatic brain tumors. J Clin Oncol 2006, 24: 1310, za zgodą).
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War�fa�ry�na� jest� le�kiem�naj�czę�ściej�sto�so�wa�nym�w dłu�go�-
trwa�łym� le�cze�niu� prze�ciw�za�krze�po�wym� cho�rych� z gu�za�mi
mó�zgu.�Do�nie�daw�na�więk�szość�cho�rych�po�cząt�ko�wo�otrzy�-
my�wa�ła�he�pa�ry�nę�nie�frak�cjo�no�wa�ną�lub�drob�no�czą�stecz�ko�-
wą,�a na�stęp�nie�prze�sta�wia�na�by�li�na�war�fa�ry�nę.�Po�nie�waż
pa�cjen�ci�z gu�zem�mó�zgu�naj�czę�ściej�otrzy�mu�ją�le�ki,�któ�rych
me�ta�bo�lizm�in�ter�fe�ru�je�z war�fa�ry�ną,�ist�nie�je�ko�niecz�ność�sta�-
łe�go� mo�ni�to�ro�wa�nia� wskaź�ni�ka� INR.� Sto�so�wa�nie� he�pa�ryn
drob�no�czą�stecz�ko�wych�po�zwa�la�unik�nąć�wa�hań�INR,�po�nie�-
waż�war�fa�ry�na�wcho�dzi�czę�ściej�w in�te�rak�cje�z in�ny�mi�le�ka�mi.
Wzra�sta�zna�cze�nie�he�pa�ryn�drob�no�czą�stecz�ko�wych�w le�cze�-
niu�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu.�Mi�mo�że�bra�ku�je�do�wo�dów�na
więk�sze�bez�pie�czeń�stwo�i sku�tecz�ność�he�pa�ryn�drob�no�czą�-
stecz�ko�wych�w po�rów�na�niu�z do�ust�ny�mi�an�ty�ko�agu�lan�ta�mi
u cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu,�wy�da�je�się,�że�le�ki�te�ogól�nie�są
bar�dziej� sku�tecz�ne�u pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�no�wo�two�ro�wą.
W ran�do�mi�zo�wa�nej�pró�bie�kli�nicz�nej�do�ty�czą�cej�wtór�nej�pre�-
wen�cji�po�wi�kłań�za�krze�po�wych�u cho�rych�z no�wo�two�ra�mi
ukła�do�wy�mi,�sto�so�wa�nie�war�fa�ry�ny�wią�za�ło�się�z więk�szym�ry�-
zy�kiem�krwo�to�ku�w po�rów�na�niu�z enok�sa�pa�ry�ną�(1,5 mg/kg
na� do�bę).� W gru�pie� cho�rych� le�czo�nych� war�fa�ry�ną� do�szło
do sze�ściu�zgo�nów�z po�wo�du�krwo�to�ków.�W gru�pie�cho�rych

otrzy�mu�ją�cych�he�pa�ry�nę�drob�no�czą�stecz�ko�wą�zgo�nów�nie�
za�re�je�stro�wa�no.189 W ba�da�niu�CLOT�(Ran�do�mi�zed�Com�pa�ri�-
son�of�Low�Mo�le�cu�lar�We�ight�He�pa�rin�ver�sus�Oral�An�ti�co�agu�-
lant� The�ra�py� for� the� Pre�ven�tion� Of� Re�cur�rent� ve�no�us
Throm�bo�em�bo�lism� In� Pa�tients� with� Can�cer)� stwier�dzo�no
więk�szą�sku�tecz�ność�dal�te�pa�ry�ny�w po�rów�na�niu�z war�fa�ry�ną
w pre�wen�cji�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych,�a czę�stość
po�wi�kłań�krwo�tocz�nych�by�ła�po�rów�ny�wal�na�w obu�gru�pach
cho�rych.190 Ba�da�nie�prze�pro�wa�dzo�no�z udzia�łem�27�pa�cjen�-
tów�z gu�zem�mó�zgu.�Sto�so�wa�nie�dal�te�pa�ry�ny�po�nad�to�wią�za�-
ło�się�z dłuż�szym�cza�sem�prze�ży�cia�cho�rych�z gu�za�mi�li�ty�mi
i po�wi�kła�nia�mi� za�krze�po�wo�-za�to�ro�wy�mi� w po�rów�na�niu
do war�fa�ry�ny.� Po�dob�nych� róż�nic� nie� stwier�dzo�no� jed�nak
w gru�pie� cho�rych� z gu�za�mi� prze�rzu�to�wy�mi.191 Co� wię�cej,
w ba�da�niu�prze�pro�wa�dzo�nym�z udzia�łem�pa�cjen�tów�z roz�sia�-
ną�cho�ro�bą�no�wo�two�ro�wą�i po�wi�kła�nia�mi�za�krze�po�wo�-za�to�-
ro�wy�mi,� dal�te�pa�ry�na� nie� zwięk�sza�ła� ry�zy�ka� po�wi�kłań
krwo�tocz�nych� u cho�rych� z prze�rzu�ta�mi� do mó�zgu.192

W ośrod�ku,�w któ�rym�pra�cu�ją�au�to�rzy�ni�niej�szej�pu�bli�ka�cji�he�-
pa�ry�na�drob�no�czą�stecz�ko�wa�jest�chęt�niej�sto�so�wa�na�niż�do�-
ust�ne�an�ty�ko�agu�lan�ty,�choć�do�wo�dów�na� jej�wyż�szość� jest
jesz�cze�zbyt�ma�ło,�aby�po�dej�ście�to�sto�so�wać�w od�nie�sie�niu
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RYCINA 4. Algorytm leczenia powikłań zakrzepowo-zatorowych u chorych z guzami mózgu. DVT – zakrzepica żył głębokich, PE – zatorowość płucna,
LMWH – heparyna drobnocząsteczkowa. (Na podstawie: Wen PY, Schiff D, Kesari S, et al. Medical management of patients with brain tumors. 
J Neurooncol 2006, 80: 313, za zgodą)
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do wszyst�kich�cho�rych.�Przed�roz�po�czę�ciem�le�cze�nia�prze�-
ciw�za�krze�po�we�go�na�le�ży�wy�ko�nać�prze�sie�wo�we�ba�da�nie�TK
lub�MR�gło�wy�w ce�lu�wy�klu�cze�nia�krwa�wie�nia�we�wnątrz�czasz�-
ko�we�go� (na� ry�ci�nie� 4� przed�sta�wio�no� al�go�rytm� le�cze�nia).
Obec�ność�świe�że�go,�sa�mo�ist�ne�go�krwa�wie�nia�we�wnątrz�czasz�-
ko�we�go�jest�uzna�wa�na�za�prze�ciw�wska�za�nie�do le�cze�nia�prze�-
ciw�za�krze�po�we�go.� Te�ra�pii� prze�ciw�za�krze�po�wej� na�le�ży
praw�do�po�dob�nie�uni�kać�u cho�rych�z prze�rzu�ta�mi�do ośrod�-
ko�we�go�ukła�du�ner�wo�we�go�czer�nia�ka,�ko�smów�cza�ka�oraz�ra�-
ka�ner�ki�lub�tar�czy�cy,�bo�wiem�te�gu�zy�wią�żą�się�z zwięk�szo�ną
czę�sto�ścią�krwo�to�ków.�

Obec�nie�do he�pa�ryn�drob�no�czą�stecz�ko�wych�za�apro�bo�wa�-
nych�przez�FDA�do le�cze�nia�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych
na�le�żą�enok�sa�pa�ry�na,�dal�te�pa�ry�na,�tin�za�pa�ry�na�i nad�ro�pa�ry�-
na.153 Do�za�let�he�pa�ryn�drob�no�czą�stecz�ko�wych�w po�rów�na�niu
z he�pa�ry�ną�nie�frak�cjo�no�wa�ną�na�le�żą� lep�sza�bio�do�stęp�ność,
dłuż�szy�czas�pół�tr�wa�nia,�bar�dziej�prze�wi�dy�wal�na�za�leż�ność�od�-
po�wie�dzi�kli�nicz�nej�od daw�ki,�ogra�ni�czo�na�ko�niecz�ność�kon�-
tro�li�la�bo�ra�to�ryj�nej,�rzad�sze�wy�stę�po�wa�nie�trom�bo�cy�to�pe�nii
in�du�ko�wa�nej�he�pa�ry�ną�i praw�do�po�dob�nie�mniej�sza�czę�stość
oste�ope�nii� zwią�za�nej� z przyj�mo�wa�niem� he�pa�ry�ny.188,193 Ze
wzglę�du�na�bez�pie�czeń�stwo�i ła�twość�uży�cia,�cho�rzy�z za�krze�-
pi�cą� żył�głę�bo�kich�w do�brym�sta�nie� le�cze�ni� są�he�pa�ry�na�mi
drob�no�czą�stecz�ko�wy�mi,�a na�stęp�nie�do�ust�ny�mi�an�ty�ko�agu�lan�-
ta�mi�w try�bie�am�bu�la�to�ryj�nym.194-196 Ist�nie�ją�rów�nież�do�wo�dy
na�więk�szą�sku�tecz�ność�he�pa�ryn�drob�no�czą�stecz�ko�wych�w le�-
cze�niu�za�krze�pi�cy�żył�głę�bo�kich�oraz�na�co�naj�mniej�rów�ną�sku�-
tecz�ność� w le�cze�niu� za�to�ro�wo�ści� płuc�nej� w po�rów�na�niu
do he�pa�ry�ny�nie�frak�cjo�no�wa�nej.152 Le�cze�nie�am�bu�la�to�ryj�ne
jest�sku�tecz�ne�i bez�piecz�ne.152,197 He�pa�ry�na�nie�frak�cjo�no�wa�na
jest�za�re�zer�wo�wa�na�dla�cho�rych�z cięż�ką�za�to�ro�wo�ścią�płuc�ną
i pa�cjen�tów�z wy�so�kim�ry�zy�kiem�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�-
ro�wych.�W tym�wy�pad�ku�dłuż�szy�czas�pół�tr�wa�nia�i mniej�sza�od�-
wra�cal�ność�efek�tu�te�ra�peu�tycz�ne�go�pod�wpły�wem�pro�ta�mi�ny
spra�wia�ją,�że�LMWH�są�gor�szym�wy�bo�rem.�He�pa�ry�nę�nie�frak�-
cjo�no�wa�ną�w bo�lu�sie�na�le�ży�sto�so�wać�u cho�rych�z cięż�ką,�ob�-
ja�wo�wą� za�to�ro�wo�ścią� płuc�ną,� w sy�tu�acjach� gdy� uzy�ska�nie
szyb�kie�go� dzia�ła�nia� prze�ciw�za�krze�po�we�go� jest� waż�niej�sze
od zwięk�szo�ne�go�ry�zy�ka�krwo�to�ku.�Czas�trwa�nia�le�cze�nia�prze�-
ciw�za�krze�po�we�go�za�le�ży�od dłu�go�ści�utrzy�my�wa�nia�się�sta�nu
wzmo�żo�nej�krze�pli�wo�ści�krwi.�Po�nie�waż�więk�szość�pier�wot�-
nych�i prze�rzu�to�wych�gu�zów�mó�zgu�jest�nie�ule�czal�na,�te�ra�pia
prze�ciw�za�krze�po�wa�mu�si�być�sto�so�wa�na�sta�le.�Je�śli�przy�czy�na
nad�krze�pli�wo�ści�zo�sta�je�usu�nię�ta,�le�cze�nie�prze�ciw�za�krze�po�-
we�na�le�ży�prze�rwać�po�oko�ło�6 mie�sią�cach.

Trom�bo�cy�to�pe�nia�in�du�ko�wa�na�he�pa�ry�ną�(he�pa�rin�in�du�ced
throm�bo�cy�to�pe�nia,�HIT)�jest�prze�ciw�wska�za�niem�do przyj�-
mo�wa�nia�he�pa�ry�ny.�Sto�so�wa�ne�mo�gą�być�w tym�wy�pad�ku
bez�po�śred�nie�in�hi�bi�to�ry�trom�bi�ny,�ta�kie�jak�agra�tro�ban�lub�bi�-
wa�li�ru�dy�na�oraz�he�pa�ry�no�id�da�na�pa�ro�id� (nie�za�twier�dzo�ny
do sto�so�wa�nia� w Sta�nach� Zjed�no�czo�nych).� Nie�wie�le� jest�
jed�nak�da�nych�do�ty�czą�cych�po�da�wa�nia�tych�le�ków�cho�rym
z gu�za�mi�mó�zgu.�Fon�da�pa�ry�nuks�jest�syn�te�tycz�nym�pen�ta�sa�-
cha�ry�dem,�któ�ry�wią�żąc�się�z an�ty�trom�bi�ną�se�lek�tyw�nie�ha�-
mu�je� czyn�nik Xa.�W du�żych� ran�do�mi�zo�wa�nych�ba�da�niach
kli�nicz�nych�fon�da�pa�ry�nuks�wy�ka�zu�je�sku�tecz�ność�w po�rów�-

na�niach� z he�pa�ry�ną� drob�no�czą�stecz�ko�wą.� Lek� ten� zo�stał�
za�apro�bo�wa�ny�do le�cze�nia�i pre�wen�cji�epi�zo�dów�za�krze�po�-
wo�-za�to�ro�wych.�Po�nie�waż�nie�wią�że�się�z płyt�ka�mi�ani�z czyn�-
ni�kiem�płyt�ko�wym 4,�teo�re�tycz�nie�nie�po�wi�nien�po�wo�do�wać
trob�mo�cy�to�pe�nii.�Stąd�za�sto�so�wa�nie�te�go�le�ku�moż�na�roz�wa�-
żać�u cho�rych�z HIT,�choć�bra�ku�je�do�tąd�ak�cep�ta�cji�FDA�w tej
kwe�stii.

KRWO TOK ŚRÓD CZASZ KO WY
Naj�po�waż�niej�szym�po�wi�kła�niem�le�cze�nia�prze�ciw�za�krze�po�-

we�go�u cho�rych�z gu�zem�mó�zgu�jest�krwo�tok�śród�czasz�ko�wy.
Każ�dy�no�wy�ob�jaw�neu�ro�lo�gicz�ny�lub�na�głe�wy�stą�pie�nie�sil�-
nych�bó�lów�gło�wy�jest�wska�za�niem�do na�tych�mia�sto�we�go�ba�-
da�nia� neu�ro�obra�zo�we�go.� Je�śli� po�twier�dzo�ne� zo�sta�nie
roz�po�zna�nie�krwo�to�ku�na�le�ży�far�ma�ko�lo�gicz�nie�za�ha�mo�wać
dzia�ła�nie�le�ków�prze�ciw�za�krze�po�wych�i prze�pro�wa�dzić�kon�-
sul�ta�cję� neu�ro�chi�rur�gicz�ną.� Pro�ta�mi�na� od�wra�ca� cał�ko�wi�cie
prze�ciw�za�krze�po�we�dzia�ła�nie�he�pa�ry�ny�nie�frak�cjo�no�wa�nej.
Dzia�ła�nie�he�pa�ry�ny�drob�no�czą�stecz�ko�wej,� fon�da�pa�ry�nuk�su
i in�nych�bez�po�śred�nich�in�hi�bi�to�rów�trom�bi�ny�jest�od�wra�ca�ny
przez�pro�ta�mi�nę�w znacz�nie�mniej�szym�stop�niu.145,198 Wi�ta�-
mi�na�K�od�wra�ca�wpływ�war�fa�ry�ny,�ale�jej�dzia�ła�nie�roz�wi�ja�się
w cią�gu�go�dzin�lub�dni.199 Dla�te�go�w pierw�szym�rzu�cie�po�win�-
ny�być�sto�so�wa�ne�pro�duk�ty�krwio�po�chod�ne,�ta�kie�jak�świe�żo
mro�żo�ne�oso�cze,� re�kom�bi�no�wa�ny� ludz�ki� czyn�nik�VIIa,� czy
kon�cen�tra�ty�kom�plek�su�pro�trom�bi�ny.200-202 Re�kom�bi�no�wa�ny
czyn�nik�VIIa�po�zwa�la�tak�że�od�wró�cić�dzia�ła�nie�he�pa�ryn�drob�-
no�czą�stecz�ko�wych,�bez�po�śred�nich�in�hi�bi�to�rów�trom�bi�ny�i fon�-
da�pa�ry�nuk�su.203,204

Za bu rze nia neu rop sy chia trycz ne
U więk�szo�ści�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu�obec�ne�są�za�bu�rze�nia
neu�rop�sy�chia�trycz�ne,�ta�kie�jak�nad�mier�na�męcz�li�wość,�de�pre�-
sja,�za�bu�rze�nia�funk�cji�po�znaw�czych,�któ�re�przy�czy�nia�ją�się
do znacz�ne�go�zmniej�sze�nia�ja�ko�ści�ży�cia.205 Wła�ści�wa�oce�na
tych�ob�ja�wów�i ich�wie�lo�wy�mia�ro�we�go�cha�rak�te�ru�ma�ją�szcze�-
gól�ne�zna�cze�nie�u wszyst�kich�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu�we
wcze�snej�ich�iden�ty�fi�ka�cji�i wdro�że�nia�od�po�wied�nie�go�le�cze�-
nia.�W dia�gno�sty�ce�na�le�ży�uwzględ�nić�wszyst�kie�po�ten�cjal�nie
ule�czal�ne�sta�ny,�któ�re�mo�gą�przy�czy�niać�się�do po�wsta�wa�nia
ob�ja�wów�neu�rop�sy�chia�trycz�nych�(np.�nie�do�krwi�stość,�stan
od�ży�wie�nia,�za�bu�rze�nia�hor�mo�nal�ne,�de�pre�sja,�lęk).

MĘCZ LI WOŚĆ
Nad�mier�na�męcz�li�wość�jest�czyn�ni�kiem�ob�ni�ża�ją�cym�ja�kość

ży�cia�więk�szo�ści�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu.206,207 W jed�nym
z ba�dań�z udzia�łem�pa�cjen�tów�z pier�wot�ny�mi�gu�za�mi�mó�zgu,
42%�ba�da�nych�zgła�sza�ło�ni�ski�lub�bar�dzo�ni�ski�po�ziom�ener�gii
w an�kie�cie�Func�tio�nal�Ase�es�sment�of�Can�cer�The�ra�py�Bra�in
Sca�le.205 Zwięk�szo�na�męcz�li�wość�wy�ka�zy�wa�ła�ści�słą�ko�re�la�cję
z ob�ni�że�niem�ja�ko�ści�ży�cia.�W kil�ku�ba�da�niach�oce�nia�ją�cych
ja�kość�ży�cia�cho�rych�ze�zło�śli�wy�mi�gle�ja�ka�mi�męcz�li�wość�by�ła
ob�ja�wem�naj�częst�szym�i uzna�wa�nym�za�naj�bar�dziej�uciąż�li�-
wy.207,208 Męcz�li�wość�jest�częst�sza�u cho�rych�z gle�ja�ka�mi�o wy�-
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so�kim�niż�o ni�skim�stop�niu�zło�śli�wo�ści�209 i jest�bar�dziej�na�si�-
lo�na� u cho�rych� pod�da�wa�nych� ra�dio�te�ra�pii.210,211 Na�si�le�nie
męcz�li�wo�ści�zwięk�sza�się�wraz�z licz�bą�po�da�nych�frak�cji�na�pro�-
mie�nia�nia�i jest�naj�więk�sze�na�ko�niec�ra�dio�te�ra�pii.�Męcz�li�wość
od�bie�ra�na�jest�na�ogół�ja�ko�nie�od�łącz�ny�ele�ment�ra�dio�te�ra�pii
i pro�blem,�z któ�rym�pa�cjent�mu�si�so�bie�sam�po�ra�dzić.�Ob�jaw
ten�na�le�ży�zwal�czać�w ce�lu�po�pra�wy�ja�ko�ści�ży�cia�cho�re�go.�Na�-
si�lo�na� męcz�li�wość� wią�że� się� rów�nież� z gor�szym� ro�ko�wa�-
niem.212,213

Do�na�si�le�nia�męcz�li�wo�ści�przy�czy�nia�ją�sie�le�ki�prze�ciw�pa�-
dacz�ko�we,�che�mio�te�ra�pia,�nie�do�krwi�stość,�za�bu�rze�nia�me�ta�-
bo�licz�ne,�de�pre�sja,�za�bu�rze�nia�hor�mo�nal�ne�i przy�rost�wa�gi
po�wo�do�wa�ny� dłu�go�trwa�łym� przyj�mo�wa�niem� ste�ro�idów.
W dia�gno�sty�ce�i le�cze�niu�istot�ne�jest�wy�klu�cze�nie�nie�do�czyn�-
no�ści�tar�czy�cy�i ko�ry�nad�ner�czy,�oraz�far�ma�ko�te�ra�pia�nie�do�-
krwi�sto�ści� i za�bu�rzeń� de�pre�syj�nych.� Po�moc�ne� w le�cze�niu
męcz�li�wo�ści�u cho�rych�z gu�zem�mo�gą�być�le�ki�psy�cho�sty�mu�-
lu�ją�ce.�Do�gru�py�tej�na�le�żą�me�tyl�fe�ni�dat,�mo�da�fi�nil,�pe�mo�li�na,
dek�stro�am�fe�ta�mi�na.�Są�one�do�brze�to�le�ro�wa�ne�przez�cho�rych
z gu�zem� mó�zgu,� choć� mo�gą� po�ten�cjal�nie� ob�ni�żać� próg
drgaw�ko�wy.�Wy�ją�tek�sta�no�wi�tu�taj�mo�da�fi�nil,�któ�ry�nie�zwięk�-
sza�praw�dop�do�bień�stwa�na�pa�dów�pa�dacz�ko�wych.�Lek�ten�jest
po�moc�ny�w le�cze�niu�męcz�li�wo�ści�po�wo�do�wa�nej�przez�róż�ne
przy�czy�ny� i na�si�la� dzia�ła�nie� le�ków� prze�ciw�de�pre�syj�nych,
zwłasz�cza�u cho�rych�z re�zy�du�al�ną�męcz�li�wo�ścią.223-226 W ba�-
da�niu� pi�lo�ta�żo�wym,� do�ty�czą�cym� za�sto�so�wa�niu� mo�da�fi�ni�lu
w le�cze�niu� za�bu�rzeń� neu�ro�be�ha�wio�ral�nych� i męcz�li�wo�ści
u do�ro�słych�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu,�wy�ka�za�no�re�duk�cję�za�-
bu�rzeń�po�znaw�czych,�męcz�li�wo�ści�i po�pra�wę�na�stro�ju.�Lek

był�do�brze�to�le�ro�wa�ny.227 Mo�da�fi�nil�mo�że�być�sto�so�wa�ny�w le�-
cze�niu�męcz�li�wo�ści�po�ra�dio�te�ra�pii.

ZA BU RZE NIA PO ZNAW CZE
Za�bu�rze�nia�po�znaw�cze� są� czę�sty�mi�ob�ja�wa�mi�u cho�rych

z gu�za�mi�mó�zgu.�Naj�czę�ściej�wy�stę�pu�ją�za�bu�rze�nia�pa�mię�ci
krót�ko�trwa�łej,�kon�cen�tra�cji�uwa�gi,�zmia�ny�oso�bo�wo�ści,�chwiej�-
ność� emo�cjo�nal�na,� za�bu�rze�nia� funk�cji� wy�ko�naw�czych� i ob-
ni�żo�ny�na�pęd�psy�cho�ru�cho�wy.�Do�le�gli�wo�ści� te�by�wa�ją�bez-
po�śred�nio� zwią�za�ne� z gu�zem,� na�si�la� je� che�mio�te�ra�pia,�
ra�dio�te�ra�pia,�le�ki�prze�ciw�pa�dacz�ko�we�i kor�ty�ko�ste�ro�idy.228 Na�-
pro�mie�nie�nie�ca�łe�go�mó�zgu,�szcze�gól�nie�w po�łą�cze�niu�z du�ży�-
mi�daw�ka�mi�le�ków�cy�to�sta�tycz�nych�pro�wa�dzi�do�więk�sze�go
na�si�le�nia�za�bu�rzeń�po�znaw�czych�w po�rów�na�niu�do�czę�ścio�wej
ra�dio�te�ra�pii� czy�wy�łącz�nie�che�mio�te�ra�pii.229 W ba�da�niu�MR
u tych�cho�rych�czę�sto�stwier�dza�się�oko�ło�ko�mo�ro�we�zmia�ny
isto�ty�bia�łej�(ryc. 5).�U cho�rych�pod�da�wa�nych�le�cze�niu�na�le�ży
oce�nić�wyj�ścio�wy�po�ziom�funk�cji�po�znaw�czych,�tak�aby�póź�-
niej�moż�li�wa�by�ła�do�kład�na�oce�na� zmian�po�ja�wia�ją�cych� się
w wy�ni�ku�te�ra�pii.228 Po�gor�sze�nie�spraw�no�ści�funk�cji�po�znaw�-
czych�mo�że�wią�zać�się�z za�bu�rze�nia�mi�za�cho�wa�nia,�wy�ma�gać
in�ter�wen�cji�psy�chia�trycz�nej�i po�mo�cy�so�cjal�nej.�Le�ki,�ta�kie�jak
me�tyl�fe�ni�dat� po�zwa�la�ją� po�pra�wić� mo�ty�wa�cje,� uwa�gę� oraz
zmniej�szyć�za�bu�rze�nia�neu�ro�lo�gicz�ne.230 Do�ne�pe�zil,�in�hi�bi�tor
ace�ty�lo�cho�li�no�este�ra�zy�za�ak�cep�to�wa�ny�do le�cze�nia�cho�ro�by�
Al�zhe�ime�ra� ko�rzyst�nie� wpły�wa� na� za�bu�rze�nia� po�znaw�cze,
zwłasz�cza�na�pa�mięć,�na�strój�oraz�ja�kość�ży�cia�cho�rych�z gu�-
zem�mó�zgu�po�ra�dio�te�ra�pii.231 In�ne�in�hi�bi�to�ry�ace�ty�lo�cho�li�no�-
este�ra�zy�i in�hi�bi�to�ry�re�cep�to�rów�glu�ta�mi�ner�gicz�nych,�ta�kie�jak

RYCINA 5. Obrazy MR w sekwencji FLAIR w projekcji poprzecznej u chorego z pierwotnym chłoniakiem ośrodkowego układu nerwowego. Obraz po stronie
lewej przedstawia prawidłową istotę białą. Po stronie prawej przedstawiono badanie wykonane trzy miesiące później po 6-krotnym zastosowaniu wysokiej
dawki metotreksatu. Widoczne są nieprawidłowe obszary wzmożonego sygnału w czasie T2 zależnym w obrębie podkorowej i okołokomorowej istoty białej
obejmujące obustronnie rejon torebki wewnętrznej. Ciało modzelowate pozostało niezajęte. U chorego wystąpiły zaburzenia pamięci, uwagi i płynności
mowy.
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do wszyst�kich�cho�rych.�Przed�roz�po�czę�ciem�le�cze�nia�prze�-
ciw�za�krze�po�we�go�na�le�ży�wy�ko�nać�prze�sie�wo�we�ba�da�nie�TK
lub�MR�gło�wy�w ce�lu�wy�klu�cze�nia�krwa�wie�nia�we�wnątrz�czasz�-
ko�we�go� (na� ry�ci�nie� 4� przed�sta�wio�no� al�go�rytm� le�cze�nia).
Obec�ność�świe�że�go,�sa�mo�ist�ne�go�krwa�wie�nia�we�wnątrz�czasz�-
ko�we�go�jest�uzna�wa�na�za�prze�ciw�wska�za�nie�do le�cze�nia�prze�-
ciw�za�krze�po�we�go.� Te�ra�pii� prze�ciw�za�krze�po�wej� na�le�ży
praw�do�po�dob�nie�uni�kać�u cho�rych�z prze�rzu�ta�mi�do ośrod�-
ko�we�go�ukła�du�ner�wo�we�go�czer�nia�ka,�ko�smów�cza�ka�oraz�ra�-
ka�ner�ki�lub�tar�czy�cy,�bo�wiem�te�gu�zy�wią�żą�się�z zwięk�szo�ną
czę�sto�ścią�krwo�to�ków.�

Obec�nie�do he�pa�ryn�drob�no�czą�stecz�ko�wych�za�apro�bo�wa�-
nych�przez�FDA�do le�cze�nia�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�ro�wych
na�le�żą�enok�sa�pa�ry�na,�dal�te�pa�ry�na,�tin�za�pa�ry�na�i nad�ro�pa�ry�-
na.153 Do�za�let�he�pa�ryn�drob�no�czą�stecz�ko�wych�w po�rów�na�niu
z he�pa�ry�ną�nie�frak�cjo�no�wa�ną�na�le�żą� lep�sza�bio�do�stęp�ność,
dłuż�szy�czas�pół�tr�wa�nia,�bar�dziej�prze�wi�dy�wal�na�za�leż�ność�od�-
po�wie�dzi�kli�nicz�nej�od daw�ki,�ogra�ni�czo�na�ko�niecz�ność�kon�-
tro�li�la�bo�ra�to�ryj�nej,�rzad�sze�wy�stę�po�wa�nie�trom�bo�cy�to�pe�nii
in�du�ko�wa�nej�he�pa�ry�ną�i praw�do�po�dob�nie�mniej�sza�czę�stość
oste�ope�nii� zwią�za�nej� z przyj�mo�wa�niem� he�pa�ry�ny.188,193 Ze
wzglę�du�na�bez�pie�czeń�stwo�i ła�twość�uży�cia,�cho�rzy�z za�krze�-
pi�cą� żył�głę�bo�kich�w do�brym�sta�nie� le�cze�ni� są�he�pa�ry�na�mi
drob�no�czą�stecz�ko�wy�mi,�a na�stęp�nie�do�ust�ny�mi�an�ty�ko�agu�lan�-
ta�mi�w try�bie�am�bu�la�to�ryj�nym.194-196 Ist�nie�ją�rów�nież�do�wo�dy
na�więk�szą�sku�tecz�ność�he�pa�ryn�drob�no�czą�stecz�ko�wych�w le�-
cze�niu�za�krze�pi�cy�żył�głę�bo�kich�oraz�na�co�naj�mniej�rów�ną�sku�-
tecz�ność� w le�cze�niu� za�to�ro�wo�ści� płuc�nej� w po�rów�na�niu
do he�pa�ry�ny�nie�frak�cjo�no�wa�nej.152 Le�cze�nie�am�bu�la�to�ryj�ne
jest�sku�tecz�ne�i bez�piecz�ne.152,197 He�pa�ry�na�nie�frak�cjo�no�wa�na
jest�za�re�zer�wo�wa�na�dla�cho�rych�z cięż�ką�za�to�ro�wo�ścią�płuc�ną
i pa�cjen�tów�z wy�so�kim�ry�zy�kiem�po�wi�kłań�za�krze�po�wo�-za�to�-
ro�wych.�W tym�wy�pad�ku�dłuż�szy�czas�pół�tr�wa�nia�i mniej�sza�od�-
wra�cal�ność�efek�tu�te�ra�peu�tycz�ne�go�pod�wpły�wem�pro�ta�mi�ny
spra�wia�ją,�że�LMWH�są�gor�szym�wy�bo�rem.�He�pa�ry�nę�nie�frak�-
cjo�no�wa�ną�w bo�lu�sie�na�le�ży�sto�so�wać�u cho�rych�z cięż�ką,�ob�-
ja�wo�wą� za�to�ro�wo�ścią� płuc�ną,� w sy�tu�acjach� gdy� uzy�ska�nie
szyb�kie�go� dzia�ła�nia� prze�ciw�za�krze�po�we�go� jest� waż�niej�sze
od zwięk�szo�ne�go�ry�zy�ka�krwo�to�ku.�Czas�trwa�nia�le�cze�nia�prze�-
ciw�za�krze�po�we�go�za�le�ży�od dłu�go�ści�utrzy�my�wa�nia�się�sta�nu
wzmo�żo�nej�krze�pli�wo�ści�krwi.�Po�nie�waż�więk�szość�pier�wot�-
nych�i prze�rzu�to�wych�gu�zów�mó�zgu�jest�nie�ule�czal�na,�te�ra�pia
prze�ciw�za�krze�po�wa�mu�si�być�sto�so�wa�na�sta�le.�Je�śli�przy�czy�na
nad�krze�pli�wo�ści�zo�sta�je�usu�nię�ta,�le�cze�nie�prze�ciw�za�krze�po�-
we�na�le�ży�prze�rwać�po�oko�ło�6 mie�sią�cach.

Trom�bo�cy�to�pe�nia�in�du�ko�wa�na�he�pa�ry�ną�(he�pa�rin�in�du�ced
throm�bo�cy�to�pe�nia,�HIT)�jest�prze�ciw�wska�za�niem�do przyj�-
mo�wa�nia�he�pa�ry�ny.�Sto�so�wa�ne�mo�gą�być�w tym�wy�pad�ku
bez�po�śred�nie�in�hi�bi�to�ry�trom�bi�ny,�ta�kie�jak�agra�tro�ban�lub�bi�-
wa�li�ru�dy�na�oraz�he�pa�ry�no�id�da�na�pa�ro�id� (nie�za�twier�dzo�ny
do sto�so�wa�nia� w Sta�nach� Zjed�no�czo�nych).� Nie�wie�le� jest�
jed�nak�da�nych�do�ty�czą�cych�po�da�wa�nia�tych�le�ków�cho�rym
z gu�za�mi�mó�zgu.�Fon�da�pa�ry�nuks�jest�syn�te�tycz�nym�pen�ta�sa�-
cha�ry�dem,�któ�ry�wią�żąc�się�z an�ty�trom�bi�ną�se�lek�tyw�nie�ha�-
mu�je� czyn�nik Xa.�W du�żych� ran�do�mi�zo�wa�nych�ba�da�niach
kli�nicz�nych�fon�da�pa�ry�nuks�wy�ka�zu�je�sku�tecz�ność�w po�rów�-

na�niach� z he�pa�ry�ną� drob�no�czą�stecz�ko�wą.� Lek� ten� zo�stał�
za�apro�bo�wa�ny�do le�cze�nia�i pre�wen�cji�epi�zo�dów�za�krze�po�-
wo�-za�to�ro�wych.�Po�nie�waż�nie�wią�że�się�z płyt�ka�mi�ani�z czyn�-
ni�kiem�płyt�ko�wym 4,�teo�re�tycz�nie�nie�po�wi�nien�po�wo�do�wać
trob�mo�cy�to�pe�nii.�Stąd�za�sto�so�wa�nie�te�go�le�ku�moż�na�roz�wa�-
żać�u cho�rych�z HIT,�choć�bra�ku�je�do�tąd�ak�cep�ta�cji�FDA�w tej
kwe�stii.

KRWO TOK ŚRÓD CZASZ KO WY
Naj�po�waż�niej�szym�po�wi�kła�niem�le�cze�nia�prze�ciw�za�krze�po�-

we�go�u cho�rych�z gu�zem�mó�zgu�jest�krwo�tok�śród�czasz�ko�wy.
Każ�dy�no�wy�ob�jaw�neu�ro�lo�gicz�ny�lub�na�głe�wy�stą�pie�nie�sil�-
nych�bó�lów�gło�wy�jest�wska�za�niem�do na�tych�mia�sto�we�go�ba�-
da�nia� neu�ro�obra�zo�we�go.� Je�śli� po�twier�dzo�ne� zo�sta�nie
roz�po�zna�nie�krwo�to�ku�na�le�ży�far�ma�ko�lo�gicz�nie�za�ha�mo�wać
dzia�ła�nie�le�ków�prze�ciw�za�krze�po�wych�i prze�pro�wa�dzić�kon�-
sul�ta�cję� neu�ro�chi�rur�gicz�ną.� Pro�ta�mi�na� od�wra�ca� cał�ko�wi�cie
prze�ciw�za�krze�po�we�dzia�ła�nie�he�pa�ry�ny�nie�frak�cjo�no�wa�nej.
Dzia�ła�nie�he�pa�ry�ny�drob�no�czą�stecz�ko�wej,� fon�da�pa�ry�nuk�su
i in�nych�bez�po�śred�nich�in�hi�bi�to�rów�trom�bi�ny�jest�od�wra�ca�ny
przez�pro�ta�mi�nę�w znacz�nie�mniej�szym�stop�niu.145,198 Wi�ta�-
mi�na�K�od�wra�ca�wpływ�war�fa�ry�ny,�ale�jej�dzia�ła�nie�roz�wi�ja�się
w cią�gu�go�dzin�lub�dni.199 Dla�te�go�w pierw�szym�rzu�cie�po�win�-
ny�być�sto�so�wa�ne�pro�duk�ty�krwio�po�chod�ne,�ta�kie�jak�świe�żo
mro�żo�ne�oso�cze,� re�kom�bi�no�wa�ny� ludz�ki� czyn�nik�VIIa,� czy
kon�cen�tra�ty�kom�plek�su�pro�trom�bi�ny.200-202 Re�kom�bi�no�wa�ny
czyn�nik�VIIa�po�zwa�la�tak�że�od�wró�cić�dzia�ła�nie�he�pa�ryn�drob�-
no�czą�stecz�ko�wych,�bez�po�śred�nich�in�hi�bi�to�rów�trom�bi�ny�i fon�-
da�pa�ry�nuk�su.203,204

Za bu rze nia neu rop sy chia trycz ne
U więk�szo�ści�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu�obec�ne�są�za�bu�rze�nia
neu�rop�sy�chia�trycz�ne,�ta�kie�jak�nad�mier�na�męcz�li�wość,�de�pre�-
sja,�za�bu�rze�nia�funk�cji�po�znaw�czych,�któ�re�przy�czy�nia�ją�się
do znacz�ne�go�zmniej�sze�nia�ja�ko�ści�ży�cia.205 Wła�ści�wa�oce�na
tych�ob�ja�wów�i ich�wie�lo�wy�mia�ro�we�go�cha�rak�te�ru�ma�ją�szcze�-
gól�ne�zna�cze�nie�u wszyst�kich�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu�we
wcze�snej�ich�iden�ty�fi�ka�cji�i wdro�że�nia�od�po�wied�nie�go�le�cze�-
nia.�W dia�gno�sty�ce�na�le�ży�uwzględ�nić�wszyst�kie�po�ten�cjal�nie
ule�czal�ne�sta�ny,�któ�re�mo�gą�przy�czy�niać�się�do po�wsta�wa�nia
ob�ja�wów�neu�rop�sy�chia�trycz�nych�(np.�nie�do�krwi�stość,�stan
od�ży�wie�nia,�za�bu�rze�nia�hor�mo�nal�ne,�de�pre�sja,�lęk).

MĘCZ LI WOŚĆ
Nad�mier�na�męcz�li�wość�jest�czyn�ni�kiem�ob�ni�ża�ją�cym�ja�kość

ży�cia�więk�szo�ści�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu.206,207 W jed�nym
z ba�dań�z udzia�łem�pa�cjen�tów�z pier�wot�ny�mi�gu�za�mi�mó�zgu,
42%�ba�da�nych�zgła�sza�ło�ni�ski�lub�bar�dzo�ni�ski�po�ziom�ener�gii
w an�kie�cie�Func�tio�nal�Ase�es�sment�of�Can�cer�The�ra�py�Bra�in
Sca�le.205 Zwięk�szo�na�męcz�li�wość�wy�ka�zy�wa�ła�ści�słą�ko�re�la�cję
z ob�ni�że�niem�ja�ko�ści�ży�cia.�W kil�ku�ba�da�niach�oce�nia�ją�cych
ja�kość�ży�cia�cho�rych�ze�zło�śli�wy�mi�gle�ja�ka�mi�męcz�li�wość�by�ła
ob�ja�wem�naj�częst�szym�i uzna�wa�nym�za�naj�bar�dziej�uciąż�li�-
wy.207,208 Męcz�li�wość�jest�częst�sza�u cho�rych�z gle�ja�ka�mi�o wy�-
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so�kim�niż�o ni�skim�stop�niu�zło�śli�wo�ści�209 i jest�bar�dziej�na�si�-
lo�na� u cho�rych� pod�da�wa�nych� ra�dio�te�ra�pii.210,211 Na�si�le�nie
męcz�li�wo�ści�zwięk�sza�się�wraz�z licz�bą�po�da�nych�frak�cji�na�pro�-
mie�nia�nia�i jest�naj�więk�sze�na�ko�niec�ra�dio�te�ra�pii.�Męcz�li�wość
od�bie�ra�na�jest�na�ogół�ja�ko�nie�od�łącz�ny�ele�ment�ra�dio�te�ra�pii
i pro�blem,�z któ�rym�pa�cjent�mu�si�so�bie�sam�po�ra�dzić.�Ob�jaw
ten�na�le�ży�zwal�czać�w ce�lu�po�pra�wy�ja�ko�ści�ży�cia�cho�re�go.�Na�-
si�lo�na� męcz�li�wość� wią�że� się� rów�nież� z gor�szym� ro�ko�wa�-
niem.212,213

Do�na�si�le�nia�męcz�li�wo�ści�przy�czy�nia�ją�sie�le�ki�prze�ciw�pa�-
dacz�ko�we,�che�mio�te�ra�pia,�nie�do�krwi�stość,�za�bu�rze�nia�me�ta�-
bo�licz�ne,�de�pre�sja,�za�bu�rze�nia�hor�mo�nal�ne�i przy�rost�wa�gi
po�wo�do�wa�ny� dłu�go�trwa�łym� przyj�mo�wa�niem� ste�ro�idów.
W dia�gno�sty�ce�i le�cze�niu�istot�ne�jest�wy�klu�cze�nie�nie�do�czyn�-
no�ści�tar�czy�cy�i ko�ry�nad�ner�czy,�oraz�far�ma�ko�te�ra�pia�nie�do�-
krwi�sto�ści� i za�bu�rzeń� de�pre�syj�nych.� Po�moc�ne� w le�cze�niu
męcz�li�wo�ści�u cho�rych�z gu�zem�mo�gą�być�le�ki�psy�cho�sty�mu�-
lu�ją�ce.�Do�gru�py�tej�na�le�żą�me�tyl�fe�ni�dat,�mo�da�fi�nil,�pe�mo�li�na,
dek�stro�am�fe�ta�mi�na.�Są�one�do�brze�to�le�ro�wa�ne�przez�cho�rych
z gu�zem� mó�zgu,� choć� mo�gą� po�ten�cjal�nie� ob�ni�żać� próg
drgaw�ko�wy.�Wy�ją�tek�sta�no�wi�tu�taj�mo�da�fi�nil,�któ�ry�nie�zwięk�-
sza�praw�dop�do�bień�stwa�na�pa�dów�pa�dacz�ko�wych.�Lek�ten�jest
po�moc�ny�w le�cze�niu�męcz�li�wo�ści�po�wo�do�wa�nej�przez�róż�ne
przy�czy�ny� i na�si�la� dzia�ła�nie� le�ków� prze�ciw�de�pre�syj�nych,
zwłasz�cza�u cho�rych�z re�zy�du�al�ną�męcz�li�wo�ścią.223-226 W ba�-
da�niu� pi�lo�ta�żo�wym,� do�ty�czą�cym� za�sto�so�wa�niu� mo�da�fi�ni�lu
w le�cze�niu� za�bu�rzeń� neu�ro�be�ha�wio�ral�nych� i męcz�li�wo�ści
u do�ro�słych�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu,�wy�ka�za�no�re�duk�cję�za�-
bu�rzeń�po�znaw�czych,�męcz�li�wo�ści�i po�pra�wę�na�stro�ju.�Lek

był�do�brze�to�le�ro�wa�ny.227 Mo�da�fi�nil�mo�że�być�sto�so�wa�ny�w le�-
cze�niu�męcz�li�wo�ści�po�ra�dio�te�ra�pii.

ZA BU RZE NIA PO ZNAW CZE
Za�bu�rze�nia�po�znaw�cze� są� czę�sty�mi�ob�ja�wa�mi�u cho�rych

z gu�za�mi�mó�zgu.�Naj�czę�ściej�wy�stę�pu�ją�za�bu�rze�nia�pa�mię�ci
krót�ko�trwa�łej,�kon�cen�tra�cji�uwa�gi,�zmia�ny�oso�bo�wo�ści,�chwiej�-
ność� emo�cjo�nal�na,� za�bu�rze�nia� funk�cji� wy�ko�naw�czych� i ob-
ni�żo�ny�na�pęd�psy�cho�ru�cho�wy.�Do�le�gli�wo�ści� te�by�wa�ją�bez-
po�śred�nio� zwią�za�ne� z gu�zem,� na�si�la� je� che�mio�te�ra�pia,�
ra�dio�te�ra�pia,�le�ki�prze�ciw�pa�dacz�ko�we�i kor�ty�ko�ste�ro�idy.228 Na�-
pro�mie�nie�nie�ca�łe�go�mó�zgu,�szcze�gól�nie�w po�łą�cze�niu�z du�ży�-
mi�daw�ka�mi�le�ków�cy�to�sta�tycz�nych�pro�wa�dzi�do�więk�sze�go
na�si�le�nia�za�bu�rzeń�po�znaw�czych�w po�rów�na�niu�do�czę�ścio�wej
ra�dio�te�ra�pii� czy�wy�łącz�nie�che�mio�te�ra�pii.229 W ba�da�niu�MR
u tych�cho�rych�czę�sto�stwier�dza�się�oko�ło�ko�mo�ro�we�zmia�ny
isto�ty�bia�łej�(ryc. 5).�U cho�rych�pod�da�wa�nych�le�cze�niu�na�le�ży
oce�nić�wyj�ścio�wy�po�ziom�funk�cji�po�znaw�czych,�tak�aby�póź�-
niej�moż�li�wa�by�ła�do�kład�na�oce�na� zmian�po�ja�wia�ją�cych� się
w wy�ni�ku�te�ra�pii.228 Po�gor�sze�nie�spraw�no�ści�funk�cji�po�znaw�-
czych�mo�że�wią�zać�się�z za�bu�rze�nia�mi�za�cho�wa�nia,�wy�ma�gać
in�ter�wen�cji�psy�chia�trycz�nej�i po�mo�cy�so�cjal�nej.�Le�ki,�ta�kie�jak
me�tyl�fe�ni�dat� po�zwa�la�ją� po�pra�wić� mo�ty�wa�cje,� uwa�gę� oraz
zmniej�szyć�za�bu�rze�nia�neu�ro�lo�gicz�ne.230 Do�ne�pe�zil,�in�hi�bi�tor
ace�ty�lo�cho�li�no�este�ra�zy�za�ak�cep�to�wa�ny�do le�cze�nia�cho�ro�by�
Al�zhe�ime�ra� ko�rzyst�nie� wpły�wa� na� za�bu�rze�nia� po�znaw�cze,
zwłasz�cza�na�pa�mięć,�na�strój�oraz�ja�kość�ży�cia�cho�rych�z gu�-
zem�mó�zgu�po�ra�dio�te�ra�pii.231 In�ne�in�hi�bi�to�ry�ace�ty�lo�cho�li�no�-
este�ra�zy�i in�hi�bi�to�ry�re�cep�to�rów�glu�ta�mi�ner�gicz�nych,�ta�kie�jak

RYCINA 5. Obrazy MR w sekwencji FLAIR w projekcji poprzecznej u chorego z pierwotnym chłoniakiem ośrodkowego układu nerwowego. Obraz po stronie
lewej przedstawia prawidłową istotę białą. Po stronie prawej przedstawiono badanie wykonane trzy miesiące później po 6-krotnym zastosowaniu wysokiej
dawki metotreksatu. Widoczne są nieprawidłowe obszary wzmożonego sygnału w czasie T2 zależnym w obrębie podkorowej i okołokomorowej istoty białej
obejmujące obustronnie rejon torebki wewnętrznej. Ciało modzelowate pozostało niezajęte. U chorego wystąpiły zaburzenia pamięci, uwagi i płynności
mowy.
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me�man�ty�na�tak�że�mo�gą�być�uży�tecz�ne�w le�cze�niu�za�bu�rzeń�pa�-
mię�ci.�Aty�po�we�le�ki�an�typ�sy�cho�tycz�ne�–�kwe�tia�pi�na,�ri�spe�ri�don
i olan�za�pi�na�–�sto�so�wa�ne�są�w le�cze�niu�ob�ja�wów�psy�cho�tycz�-
nych,�zło�ści,�nad�po�bu�dli�wo�ści�oraz�ob�ni�żo�nej�kon�tro�li�im�pul�-
syw�no�ści.232 Pa�cjen�ci�z za�bu�rze�nia�mi�po�znaw�czy�mi,�czo�ło�wy�mi
za�bu�rze�nia�mi�cho�du�i nie�trzy�ma�niem�mo�czu�po�win�ni�być�pod�-
da�ni� dia�gno�sty�ce� pod� ką�tem� wo�do�gło�wia� ko�mu�ni�ku�ją�ce�go
i mo�gą� od�nieść� ko�rzyść� z za�ło�że�nia� za�staw�ki� ko�mo�ro�wo�-
-otrzew�no�wej.233

DE PRE SJA
De�pre�sja� jest� czę�stym� ob�ja�wem� u pa�cjen�tów� z gu�zem�

mó�zgu.�Mo�że�wią�zać�się�z lo�ka�li�za�cją�gu�za�w ob�rę�bie�pła�tów
czo�ło�wych�i sto�so�wa�ny�mi�le�ka�mi�(dek�sa�me�ta�zon,�le�we�ti�ra�ce�-
tam).�Ob�ja�wy�de�pre�syj�ne�są�tak�że�czę�stą�re�ak�cją�na�po�sta�wio�-
ną�dia�gno�zę.�Czę�stość�de�pre�sji�jest�róż�na�w róż�nych�ba�da�niach
kli�nicz�nych�i za�le�ży�od przy�ję�te�go�spo�so�bu�oce�ny.�W ba�da�niu
Glio�ma�Out�co�me�Pro�ject�wy�stę�po�wa�ły�du�że�róż�ni�ce�po�mię�-
dzy�czę�sto�ścią�de�pre�sji�zgła�sza�nej�przez�pa�cjen�tów�i roz�po�zna�-
wa�nej�przez�le�ka�rzy.234 W gru�pie�598�pa�cjen�tów�ze�zło�śli�wy�mi
gle�ja�ka�mi�le�ka�rze�opie�ra�jąc�się�na�kry�te�riach�Dia�gno�stic�and
Sta�ti�sti�cal� Ma�nu�al� of� Men�tal� Di�sor�ders,� Fo�urth� Edi�tion�
(DSM�-IV)�roz�po�zna�li�de�pre�sję�u 15%�cho�rych�we�wcze�snym
okre�sie�po�ope�ra�cji.�W tym�sa�mym�okre�sie�ob�ja�wy�de�pre�sji

zgła�sza�ło�93%�cho�rych.234 Po�nie�waż�czas�prze�ży�cia�pa�cjen�tów
z de�pre�sją�jest�krót�szy�nie�na�le�ży�lek�ce�wa�żyć�zna�cze�nia�roz�po�-
zna�wa�nia� i le�cze�nia� za�bu�rzeń� de�pre�syj�nych.234 Pa�cjen�ci�
z de�pre�sją�wy�ma�ga�ją�do�dat�ko�wej�po�mo�cy�psy�cho�lo�ga�oraz�po�-
win�ni�być�pod�da�ni�le�cze�niu�far�ma�ko�lo�gicz�ne�mu.�Naj�czę�ściej
sto�so�wa�ny�mi�le�ka�mi�prze�ciw�de�pre�syj�ny�mi�są�in�hi�bi�to�ry�zwrot�-
ne�go�wy�chwy�tu�se�ro�to�ni�ny�(flu�ok�se�ty�na,�flu�wok�sa�mi�na,�pa�-
rok�se�ty�na,�ci�ta�lo�pram�i esci�ta�lo�pram),�in�hi�bi�to�ry�zwrot�ne�go
wy�chwy�tu�no�ra�dre�na�li�ny�i se�ro�to�ni�ny�(du�lok�se�ty�na,�mil�na�ci�-
pran�i we�nla�fak�sy�na)�oraz�le�ki�no�ra�dre�ner�gicz�ne�i se�ro�to�ni�ner�-
gicz�ne�(mir�ta�ze�pi�na).�Środ�ki�te�są�na�ogół�do�brze�to�le�ro�wa�ne.
Bu�pro�pion�–� in�hi�bi�tor�wy�chwy�tu�zwrot�ne�go�no�ra�dre�na�li�ny
i do�pa�mi�ny�–�mo�że�ob�ni�żać�próg�drgaw�ko�wy�i dla�te�go�nie�na�-
le�ży�go�sto�so�wać�u osób�z gu�zem�mó�zgu.

Pod su mo wa nie
Na�pa�dy�pa�dacz�ko�we,�obrzęk�mó�zgu,�po�wi�kła�nia�za�krze�po�wo�-
-za�to�ro�we,�za�bu�rze�nia�po�znaw�cze�i de�pre�sja�to�czę�ste�do�le�-
gli�wo�ści�u cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu,�któ�re�istot�nie�wpły�wa�ją
na�cho�ro�bo�wość�i śmier�tel�ność.�Ich�sku�tecz�ne�le�cze�nie�mo�-
że�zna�czą�co�po�pra�wić�ja�kość�ży�cia.�Ak�tu�al�ne�da�ne�wska�zu�ją,
że�le�cze�nie�prze�ciw�za�krze�po�we�u pa�cjen�tów�z gu�za�mi�mó�zgu
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nie zwiększa istotnie ryzyka krwotoku śródczaszkowego, chyba
że istnieją wyraźne przeciwwskazania. W celu ustalenia zasad
optymalnej profilaktyki przeciwzakrzepowej konieczne są jed-
nak dalsze badania. Leki przeciwpadaczkowe powinny być sto-
sowane tylko u chorych z napadami drgawkowymi. Brakuje
dowodów wspierających profilaktyczne stosowanie leków prze-
ciwpadaczkowych u chorych z guzami mózgu, u których nie
występują napady padaczkowe. W celu ograniczenia interakcji
lekowych należy rozważać użycie środków niebędących induk-
torami enzymów wątrobowych. Kortykosteroidy są bardzo sku-
teczne w leczeniu obrzęku wokół guza, ale powodują także
wiele działań niepożądanych. Należy więc stosować je w naj-
mniejszych możliwych dawkach i przez jak najkrótszy czas.
Męczliwość i depresja często nie są rozpoznawane i leczone
u pacjentów z pierwotnymi guzami mózgu. Skuteczna terapia
tych dolegliwości istotnie poprawia jakość życia chorych.

This article from Neurologic Clinics of North America (Volume 25, Number 4, November
2007: 1035-1071, Jan Drappatz, MD, David Schiff, MD, Santosh Kesari, MD, PhD, Andrew
D. Norden, MD, Patrick Y. Wen, MD) is published by arrangement with Elsevier Inc., New
York, New York, USA.

Ani licencjonodawca, Elsevier Inc., ani wydawca, Medical Tribune Polska, nie gwarantują
ani nie odnoszą się do jakości i wartości reklamowanych produktów i usług, ani
stanowiska reprezentowanego przez reklamodawców.
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me�man�ty�na�tak�że�mo�gą�być�uży�tecz�ne�w le�cze�niu�za�bu�rzeń�pa�-
mię�ci.�Aty�po�we�le�ki�an�typ�sy�cho�tycz�ne�–�kwe�tia�pi�na,�ri�spe�ri�don
i olan�za�pi�na�–�sto�so�wa�ne�są�w le�cze�niu�ob�ja�wów�psy�cho�tycz�-
nych,�zło�ści,�nad�po�bu�dli�wo�ści�oraz�ob�ni�żo�nej�kon�tro�li�im�pul�-
syw�no�ści.232 Pa�cjen�ci�z za�bu�rze�nia�mi�po�znaw�czy�mi,�czo�ło�wy�mi
za�bu�rze�nia�mi�cho�du�i nie�trzy�ma�niem�mo�czu�po�win�ni�być�pod�-
da�ni� dia�gno�sty�ce� pod� ką�tem� wo�do�gło�wia� ko�mu�ni�ku�ją�ce�go
i mo�gą� od�nieść� ko�rzyść� z za�ło�że�nia� za�staw�ki� ko�mo�ro�wo�-
-otrzew�no�wej.233

DE PRE SJA
De�pre�sja� jest� czę�stym� ob�ja�wem� u pa�cjen�tów� z gu�zem�

mó�zgu.�Mo�że�wią�zać�się�z lo�ka�li�za�cją�gu�za�w ob�rę�bie�pła�tów
czo�ło�wych�i sto�so�wa�ny�mi�le�ka�mi�(dek�sa�me�ta�zon,�le�we�ti�ra�ce�-
tam).�Ob�ja�wy�de�pre�syj�ne�są�tak�że�czę�stą�re�ak�cją�na�po�sta�wio�-
ną�dia�gno�zę.�Czę�stość�de�pre�sji�jest�róż�na�w róż�nych�ba�da�niach
kli�nicz�nych�i za�le�ży�od przy�ję�te�go�spo�so�bu�oce�ny.�W ba�da�niu
Glio�ma�Out�co�me�Pro�ject�wy�stę�po�wa�ły�du�że�róż�ni�ce�po�mię�-
dzy�czę�sto�ścią�de�pre�sji�zgła�sza�nej�przez�pa�cjen�tów�i roz�po�zna�-
wa�nej�przez�le�ka�rzy.234 W gru�pie�598�pa�cjen�tów�ze�zło�śli�wy�mi
gle�ja�ka�mi�le�ka�rze�opie�ra�jąc�się�na�kry�te�riach�Dia�gno�stic�and
Sta�ti�sti�cal� Ma�nu�al� of� Men�tal� Di�sor�ders,� Fo�urth� Edi�tion�
(DSM�-IV)�roz�po�zna�li�de�pre�sję�u 15%�cho�rych�we�wcze�snym
okre�sie�po�ope�ra�cji.�W tym�sa�mym�okre�sie�ob�ja�wy�de�pre�sji

zgła�sza�ło�93%�cho�rych.234 Po�nie�waż�czas�prze�ży�cia�pa�cjen�tów
z de�pre�sją�jest�krót�szy�nie�na�le�ży�lek�ce�wa�żyć�zna�cze�nia�roz�po�-
zna�wa�nia� i le�cze�nia� za�bu�rzeń� de�pre�syj�nych.234 Pa�cjen�ci�
z de�pre�sją�wy�ma�ga�ją�do�dat�ko�wej�po�mo�cy�psy�cho�lo�ga�oraz�po�-
win�ni�być�pod�da�ni�le�cze�niu�far�ma�ko�lo�gicz�ne�mu.�Naj�czę�ściej
sto�so�wa�ny�mi�le�ka�mi�prze�ciw�de�pre�syj�ny�mi�są�in�hi�bi�to�ry�zwrot�-
ne�go�wy�chwy�tu�se�ro�to�ni�ny�(flu�ok�se�ty�na,�flu�wok�sa�mi�na,�pa�-
rok�se�ty�na,�ci�ta�lo�pram�i esci�ta�lo�pram),�in�hi�bi�to�ry�zwrot�ne�go
wy�chwy�tu�no�ra�dre�na�li�ny�i se�ro�to�ni�ny�(du�lok�se�ty�na,�mil�na�ci�-
pran�i we�nla�fak�sy�na)�oraz�le�ki�no�ra�dre�ner�gicz�ne�i se�ro�to�ni�ner�-
gicz�ne�(mir�ta�ze�pi�na).�Środ�ki�te�są�na�ogół�do�brze�to�le�ro�wa�ne.
Bu�pro�pion�–� in�hi�bi�tor�wy�chwy�tu�zwrot�ne�go�no�ra�dre�na�li�ny
i do�pa�mi�ny�–�mo�że�ob�ni�żać�próg�drgaw�ko�wy�i dla�te�go�nie�na�-
le�ży�go�sto�so�wać�u osób�z gu�zem�mó�zgu.

Pod su mo wa nie
Na�pa�dy�pa�dacz�ko�we,�obrzęk�mó�zgu,�po�wi�kła�nia�za�krze�po�wo�-
-za�to�ro�we,�za�bu�rze�nia�po�znaw�cze�i de�pre�sja�to�czę�ste�do�le�-
gli�wo�ści�u cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu,�któ�re�istot�nie�wpły�wa�ją
na�cho�ro�bo�wość�i śmier�tel�ność.�Ich�sku�tecz�ne�le�cze�nie�mo�-
że�zna�czą�co�po�pra�wić�ja�kość�ży�cia.�Ak�tu�al�ne�da�ne�wska�zu�ją,
że�le�cze�nie�prze�ciw�za�krze�po�we�u pa�cjen�tów�z gu�za�mi�mó�zgu
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nie zwiększa istotnie ryzyka krwotoku śródczaszkowego, chyba
że istnieją wyraźne przeciwwskazania. W celu ustalenia zasad
optymalnej profilaktyki przeciwzakrzepowej konieczne są jed-
nak dalsze badania. Leki przeciwpadaczkowe powinny być sto-
sowane tylko u chorych z napadami drgawkowymi. Brakuje
dowodów wspierających profilaktyczne stosowanie leków prze-
ciwpadaczkowych u chorych z guzami mózgu, u których nie
występują napady padaczkowe. W celu ograniczenia interakcji
lekowych należy rozważać użycie środków niebędących induk-
torami enzymów wątrobowych. Kortykosteroidy są bardzo sku-
teczne w leczeniu obrzęku wokół guza, ale powodują także
wiele działań niepożądanych. Należy więc stosować je w naj-
mniejszych możliwych dawkach i przez jak najkrótszy czas.
Męczliwość i depresja często nie są rozpoznawane i leczone
u pacjentów z pierwotnymi guzami mózgu. Skuteczna terapia
tych dolegliwości istotnie poprawia jakość życia chorych.

This article from Neurologic Clinics of North America (Volume 25, Number 4, November
2007: 1035-1071, Jan Drappatz, MD, David Schiff, MD, Santosh Kesari, MD, PhD, Andrew
D. Norden, MD, Patrick Y. Wen, MD) is published by arrangement with Elsevier Inc., New
York, New York, USA.

Ani licencjonodawca, Elsevier Inc., ani wydawca, Medical Tribune Polska, nie gwarantują
ani nie odnoszą się do jakości i wartości reklamowanych produktów i usług, ani
stanowiska reprezentowanego przez reklamodawców.
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Ar�ty�kuł�oma�wia�ją�cy�róż�ne�aspek�ty�współ�cze�sne�go�le�-
cze�nia�za�cho�waw�cze�go�cho�rych�z gu�za�mi�mó�zgu�jest
bar�dzo�przy�dat�ny,�po�nie�waż�więk�szość�cho�rych�wy�-

ma�ga�ta�kie�go�le�cze�nia�po�po�sta�wie�niu�roz�po�zna�nia,�a ze
wzglę�du�na�nie�ko�rzyst�ne�ro�ko�wa�nie�w przy�pad�ku�gu�zów
zło�śli�wych�czę�sto�ko�niecz�ne�jest�prze�wle�kłe�le�cze�nie�ob�ja�-
wo�we,�któ�re�jest�czę�ścią�po�stę�po�wa�nia�pa�lia�tyw�ne�go.�Au�-
to�rzy�wska�zu�ją�na�moż�li�wo�ści�le�cze�nia�chi�rur�gicz�ne�go,�ale
do ta�kie�go�le�cze�nia�kwa�li�fi�ku�je�się�tyl�ko�część�cho�rych�(na
przy�kład�naj�wy�żej�20%�cho�rych�z prze�rzu�ta�mi,�oko�ło�po�ło�-
wa�z gle�ja�ka�mi�zło�śli�wy�mi)�i na�ogół�le�cze�nie�chi�rur�gicz�ne
w no�wo�two�rach� zło�śli�wych� prze�dłu�ża� tyl�ko� ży�cie,� co
w prak�ty�ce�ozna�cza,�że�po�kil�ku�mie�sią�cach�cho�rzy�po�now�-
nie�wy�ma�ga�ją�le�cze�nia�ob�ja�wo�we�go,�któ�re�trze�ba�kon�ty�nu�-
ować�do koń�ca�ży�cia.�

Od�no�sząc�się�do po�szcze�gól�nych�pro�ble�mów�kli�nicz�-
nych� omó�wio�nych� przez� au�to�rów� moż�na� stwier�dzić,� że
przed�sta�wi�li�oni�dość�po�wszech�nie�przy�ję�te�za�sa�dy�po�stę�-
po�wa�nia,�wska�zu�jąc�przy�tym�na�nie�ma�łą�ro�lę�tra�dy�cji,�któ�-
ra�spra�wia,�że�na�dal�czę�sto�sto�su�je�się�„pro�fi�lak�tycz�nie”�le�ki
prze�ciw�pa�dacz�ko�we.�Na�pew�no�ta�kie�sto�so�wa�nie�tych�le�-
ków�nie�przy�no�si�ko�rzy�ści�cho�rym,�któ�rzy�nie�mie�li�wcze�-
śniej� na�pa�dów.� Bar�dziej� dys�ku�syj�ne� jest� po�stę�po�wa�nie
w przy�pad�ku�cho�rych,�któ�rzy�mie�li�je�den�na�pad�i u któ�rych
po�na�pa�dzie�wy�ko�na�no�ba�da�nia�ob�ra�zo�we�i roz�po�zna�no
guz�mó�zgu.�Jak�wska�za�no�w ar�ty�ku�le,�na�wet�je�że�li�guz�zo�-
sta�nie�cał�ko�wi�cie�usu�nię�ty,�wpływ�za�bie�gu�na�wy�stę�po�wa�-
nie� na�pa�dów� jest� trud�ny� do prze�wi�dze�nia� i wdro�że�nie
le�cze�nia�prze�ciw�pa�dacz�ko�we�go�wy�da�je�się�wska�za�ne.�Bio�-
rąc�jed�nak�pod�uwa�gę�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne�le�ków�prze�-
ciw�pa�dacz�ko�wych� oraz� brak� do�brych� do�wo�dów� na
sku�tecz�ność�po�da�wa�nia�le�ków�w tej�sy�tu�acji,�po�zo�sta�je�in�-
dy�wi�du�al�nie�oce�nić,�co�ozna�cza�wspo�mnia�ne�przez�au�to�-

rów�„du�że�ry�zy�ko�na�wro�tów�na�pa�dów”.�W mo�jej�prak�ty�ce
przed�sta�wiam�cho�rym�ry�zy�ko�zwią�za�ne�z le�cze�niem�i bra�-
kiem�le�cze�nia� i je�że�li�cho�ry�nie�ma�pre�fe�ren�cji,�za�le�cam
wstrzy�ma�nie�się�z roz�po�czę�ciem�le�cze�nia�do wy�stą�pie�nia
ko�lej�ne�go�na�pa�du.�Wska�zów�kę�uła�twia�ją�cą�pod�ję�cie�de�cy�zji
mo�że�sta�no�wić�tu�ba�da�nie�EEG.�

War�to�zwró�cić�uwa�gę�na�do�bre�omó�wie�nie�pro�ble�mu
obrzę�ku�mó�zgu.�Do�stęp�ność�dia�gno�sty�ki�ob�ra�zo�wej�i ba�-
da�nia�pa�to�fi�zjo�lo�gii�te�go�zja�wi�ska�po�zwo�li�ły�wresz�cie�od�-
dzie�lić�za�gad�nie�nie�obrzę�ku�od pod�wyż�szo�ne�go�ci�śnie�nia
we�wnątrz�czasz�ko�we�go.�Dla�te�go�du�żo�miej�sca�po�świę�co�no
omó�wie�niu� róż�nych�aspek�tów�sto�so�wa�nia�kor�ty�ko�ste�ro�-
idów�– je�dy�nych�po�wszech�nie�sto�so�wa�nych�le�ków,�któ�re
wy�wie�ra�ją�wpływ�na�obrzęk�mó�zgu.�Po�zo�sta�łe�tzw.�le�ki�prze�-
ciw�o�brzę�ko�we� (czę�sto� jesz�cze� tak� my�lą�co� na�zy�wa�ne)
zmniej�sza�ją�ci�śnie�nie�we�wnątrz�czasz�ko�we.�Dia�gno�sty�ka�ob�-
ra�zo�wa�w po�łą�cze�niu�z oce�ną�kli�nicz�ną�po�zwa�la�na�stop�nio�-
wa�ne� po�dej�ście� te�ra�peu�tycz�ne.� Cho�rzy� z obrzę�kiem
wi�docz�nym�w ba�da�niach�ob�ra�zo�wych�bez�du�że�go�efek�tu
ma�sy� oraz� bez� ob�ja�wów� pod�wyż�szo�ne�go� ci�śnie�nia� we�-
wnątrz�czasz�ko�we�go�i de�fi�cy�tów�na�ogół�nie�wy�ma�ga�ją�le�-
cze�nia.�Obrzęk,�któ�ry�jest�przy�czy�ną�wy�stą�pie�nia�ob�ja�wów,
ale�bez�du�że�go�efek�tu�ma�sy,�wy�ma�ga�le�cze�nia�ste�ro�ida�mi.
Je�że�li�efekt�ma�sy�jest�du�ży�lub�cho�ry�ma�wy�raź�ne�ob�ja�wy
pod�wyż�szo�ne�go�ci�śnie�nia�we�wnątrz�czasz�ko�we�go,�po�trzeb�-
ne�jest�rów�nież�le�cze�nie�zmniej�sza�ją�ce�ci�śnie�nie�we�wnątrz�-
czasz�ko�we.� Ta�ka� gra�da�cja� po�stę�po�wa�nia� jest� waż�na,
po�nie�waż�kor�ty�ko�ste�ro�idy�ma�ją�licz�ne�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�-
ne�i po�win�ny�być�–�jak�słusz�nie�wska�zu�ją�au�to�rzy�–� sto�so�-
wa�ne�jak�naj�kró�cej�i w jak�naj�mniej�szej�daw�ce.�

Zwra�ca�rów�nież�uwa�gę�pod�kre�śla�na�przez�au�to�rów�czę�-
stość�wy�stę�po�wa�nia�za�bu�rzeń�neu�rop�sy�chia�trycz�nych�w tej
gru�pie�cho�rych.�Znacz�nie�czę�ściej�uwa�gę�kli�ni�cy�stów�opie�-
ku�ją�cych� się� cho�ry�mi� z gu�za�mi�mó�zgu�zaj�mu�je� le�cze�nie
prze�ciw�no�wo�two�ro�we,�obrzę�ku�mó�zgu,�re�ha�bi�li�ta�cja.�Tym�-
cza�sem�le�cze�nie�za�bu�rzeń�na�stro�ju,�męcz�li�wo�ści,�po�pra�wa
spraw�no�ści�umy�sło�wej�mo�gą�naj�bar�dziej�po�pra�wić�ja�kość
prze�ży�cia,�tym�bar�dziej,�że�u wie�lu�cho�rych�le�cze�nie�gu�za
mó�zgu�względ�nie�szyb�ko�prze�cho�dzi�w le�cze�nie�pa�lia�tyw�ne,
w któ�rym�ja�kość�ży�cia�jest�pod�sta�wo�wym�ce�lem�te�ra�peu�-
tycz�nym.�
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