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1. Bevezetés

A primer subarachnoidealis vérzés (SAV) a stroke esetek csak kb. 5 szazalékat teszi ki,
de jelentdsége annal fontosabb, mert viszonylag fiatal korban jelentkezik, mortalitasa
elérheti az 50%-ot, illetve a betegek jelentds része stilyos maradvanytiinetekkel gyogyul
(van Gijn 2007). Ellatasa és kezelése jol felkésziilt centrumokban javasolt, ahol
rendelkezésre allnak a korszeri diagnosztika és kezelés feltételei: modern CT, CT
angiographia, MRI, DSA (digitalis szubtrakciés angiographia), intervencios

neuroradiologia, neurointenziv osztaly, idegsebészet.

A primer SAV kb. 85%-ban aneuryzma rupturab6l szarmazik (van Gijn 2007). Az un.
nem-aneuryzmalis perimesencephalicus SAV 10%-ot tesz ki. A fennmarado 5%
hatterében egyéb vérzésforras all pl. arteriovenosus malformatio, ér dissectio.
Leggyakoribb aneuryzma lokalizaci6 az arteria communicans anterior (AC0A), majd az
arteria carotis interna (ACI) és az arteria cerebri media (ACM). Ismert, hogy ndkben az
ACI joval gyakoribb, mint férfiakban; az ACoA forditva, férfiakban gyakoribb, mint
nokben (Yasargil 1984, Kongable 1996). Az intracranialis aneuryzmak nem
velesziiletettek, hanem az élet soran alakulnak ki (Schievink 1997). Rupturajukat
valoszinilileg a transmuralis artérid$s nyomas hirtelen megemelkedése valtja ki pl.
vérnyomaskiugras, erds fizikai aktivitas. A SAV egyértelmi rizikofaktora a hypertensio,
a dohanyzas, a tulzott alkoholfogyasztas, tovabba a kokainhasznalat (Andreasen 2013),

kb. 10%-ban figyelheté meg familiaritas (van Gijn 2007).



Maga az akut vérzés utan a vazospazmus a halalozas és a maradandé karosodas vezetd
oka SAV betegekben (Lee 2013). Angiographias vazospazmus akar a betegek 70%-aban
is kialakul, mig szimptomas vazospazmus 20-30%-ukban (Harrod 2005). Felvetették
néhany faktor prediktiv szerepét: életkor, nem, vér mennyisége a felvételi CT-n (Fisher
kategoria vagy mas modszer), felvételi allapot (Hunt-Hess vagy mas skala). Az ezekkel

végzett vizsgaltok ellentmondo eredményekre vezettek.

2. Irodalmi attekintés

2.1 A subarachnoidedlis vérzés incidencidja

A SAV incidenciaja széles hatarok kozott valtozik, a vilagatlag 9 eset 100 000 lakosra
évente, de Japanban és Finnorszagban joval gyakoribb, tobb mint 20 eset (de Rooij
2007). Vilagszerte a stroke esetek kb. 5%-a SAV, Japanban kb. 13% (Suzuki 2015). Ott a
primer allomanyvérzés is gyakoribb, mig az ischaemids stroke ritkabb a nyugati
orszagokhoz képest (Suzuki 2015). A 2000-es években kozoltek japan incidencia
adatokat Kumamoto tartomanybol (Hamada 2004), Izumébol (Inagawa 2001) illetve a
Shimokita (Ohkuma 2002) félszigetr6l. Ezek megerdsitették, hogy Japanban joval
magasabb az incidencia, mint a vildg mas részein, kivéve Finnorszagot (1. tablazat). A
nyers incidencia mutatja az adott populdcidban mért aktudlis incidenciat. Szamos
betegség, igy a SAV is eltérd gyakorisagot mutat az egyes korcsoportokban, az egyes
populaciokban pedig eltérd a koreloszlas, ezért az adatok Osszehasonlithatosaga

érdekében életkorra standardizalt incidencia értékeket is kozolnek. Altalaban az eurdpai



(ESP) vagy a vilag standard populaciora (WSP) torténik a standardizalads (Waterhouse

1996), ahogy jelen értekezésben is.

1. tablazat
A SAYV incidencidja a vilag kiilonb6z6 részein. Nyers és életkorra standardizalt — a

vilag (WSP) és az europai (ESP) standard populaciéra — értékek, 100 000 lakos/év.

Nyers WSP ESP Szerz6 és évszam

Izumo (Japan) 1990-98* 25 - - Inagawa, 2001
Kumamoto (Japan) 1996-2000* 22 19 - Hamada ¢és tsai, 2004
Shimokita (Japan) 1989-98* 22 12 - Ohkuma és tsai, 2002
Eszak-Karélia (Finnorszag) 1983-85 22 - - Linn és tsai, 1996
Dél-Svédorszag 1996 9 5 8 Nilsson és tsai, 2000
Skocia 1998-2000 11 6 - Syme és tsai, 2005
Perth (Ausztralia) 1996-98* 7 5 - The ACROSS, 2000
Erlangen (Németorszag) 1995-97 5 - 4 Wolfe és tsai, 2000
Dijon (Franciaorszag) 1995-97 3 - 3 Wolfe és tsai, 2000
Magyarorszag 1997-98 4,75 - 4,3 Ovary, 2004
Pécs 1959-68 5,5 - - Mérei, 1973

*csak igazolt aneuryzmaval

Vilagszerte a legtobb tanulményban a SAV gyakoribb a nékben (de Rooij 2007), pl. a 35-
44 éves kor folott Délnyugat-Anglidban (Pobereskin 2001), Dél-Svédorszagban (Nilsson
2000), a 45-54 éves kor folott Perth-ben (Ausztralia, ACROSS 2000). Férfi tobbséget

figyeltek meg Finnorszagban (Ingall 2000, Sarti 1991). A nemzetkzi MONICA



vizsgalatban nem talaltak kovetkezetes nembéli eloszlast, de csak 64 éves korig
valogattak be betegeket (Ingall 2000). Délnyugat-Anglidban és Svédorszagban a
férfiaknal platot észleltek, az incidencia egy bizonyos életkorig a korral nétt, majd
stagnalt. Ausztalidban és Uj-Zélandon bimodalis eloszlas volt megfigyelhetd férfiaknal, a
SAV a fiataloknal és a legidésebbeknél fordult el6 a leggyakrabban, nék esetében a
betegség eléfordulasa folyamatosan emelkedett az életkorral, de a menopausa utan ez a
folyamat lassult. A japan vizsgalatokban is magasabb volt az incidencia néknél, féleg
1d6sebb korban: 55 év felett Shimokitaban, 50 év felett Kumamotoban és 70 felett
Izumoéban. Férfi betegek esetében Shimokitaban 45 év felett, Kumamotdban 40 év felett
nem figyeltek meg tovabbi emelkedést a betegség incidenciajaban. Izumdban azonban az
incidencia mindkét nemben parhuzamosan nétt az életkorral. De Rooij (de Rooij 2007)
szamos vizsgalatot 6sszegz6 Sszisztematikus elemzése azt talalta, hogy a néi dominancia a
hatodik évtizedben alakul ki, illetve hogy a nemre korrigalt incidencia az életkorral

évente 1.06 faktorral (Poisson regresszid) no.

Shimokitaban a SAV incidencia stabil volt 1989-1998 kozott, Izumdban férfiaknal stabil
volt, n6knél a nyers incidencia nott 6sszehasonlitva az 1980-1989 és 1990-1999 kozotti
adatokat. A standardizalt incidenciak stabilak voltak. Inagawa feltételezte, hogy a
populédcio oOregedése és a jobb esetfelderités felelés a valtozéasért. Finnorszdgban az
incidencia stabil volt 1988 és 1997 k6zott mindkét nemben (Sivenius 2004), Oxfordban is
1981 ¢és 2004 kozott (Rothwell 2004), ezekben a vizsgalatokban csak életkorra
standardizalt adatokat kozoltek. Uj-Zélandon a korai 1980-as és 1990-es évek adatait

Osszehasonlitva a nyers incidencia csokkenését talaltak, ez azonban szignifikans csak a



35-44 ¢éves korosztalyban volt mindkét nemben, ez megfigyelhetd volt a standardizalt

adatokban is (Truelsen 1998).

Egy metaanalizis a SAV miatti halalozas 17%-os csokkenését talalta vilagszerte 1973 és
2002 kozott, jelentds regiondlis kiilonbségekkel: Japanban az eleve kisebb haldlozas

kevésbé csokkent (Nieuwkamp 2009).

Magyarorszagrol Ovéry és tarsai (Ovary 2004) kozoltek SAV incidencia adatot, 1997-98-
ra vonatkozoéan: 4,75/100 000/év nyers incidencia. Korabban (1959-68) Mérei és Bodosi
(Mérei 1973) kozolt SAV incidencia adatot Pécsrél: 5,5/100 000/év. Ez még a CT éra

el6tti adat, de sajat maguk a valds incidencia alulbecslésének tartottak ezt az értéket.

2.2 A napszak és az évszak hatasa a SAV gyakorisagara

A SAV ritkabb délben ¢és ¢éjszaka, ez kapcsolatban lehet a vérnyomdas circadian
ingadozasaval (Vermeer 1997). Izumoban két statisztikailag szignifikans napi incidencia
cstcsot regisztraltak: egyet reggel 6 és 10 ora kozott és egy masikat délutan 4 és 8 kozott
(Inagawa 2002). Tokioban délel6tt 10 orai csucsot észleltek és egy kisebb csticsot 18

orakor, hajnali 1 és 6 kozott volt legritkabb a SAV (Abe 2008).

A SAV szezonalitasa régdta és még manapsag is vitatott az irodalomban. Egy 2013-ban
publikalt metaanalizis, mely tobb mint 70 000 beteg adatait elemezte 5 kontinens 24,
jorészt mérsékelt égovi orszagabdl, azt talalta, hogy nyaron kevesebb a SAV eset, mint

télen. Leggyakoribb januarban, ritkabb a nyari honapokban (de Steenhuijsen 2013).
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Japanban Abe hasonlé eredményt kapott Tokioban (Abe 2008). Yamaguchi tartomanyban
a hidegebb honapokban magasabb, nyaron alacsonyabb eldfordulést észleltek ndkben,
férfiakban csak hetven éves kor felett (Ishihara 2013). Inagawa (2002) szintén téli
csticsot észlelt, nyari nadirral (legalacsonyabb érték) 59 éves vagy annal fiatalabb
betegekben mindkét nemben. Amami-Oshima szubtropusi szigetén nem volt szignifikans
szezonalitds, bar ndkben és iddsekben megfigyelheté volt téli és tavaszi nagyobb
eléfordulas iranyaba mutaté tendencia (Oyoshi 1999). Szamos vizsgalat nem talalt
szezonalitast. Kiemelend6 két nagy betegszami amerikai vizsgalat, az egyikben
(Cowperthwaite 2011) 7700, a masikban (McDonald 2012) t6bb mint 50 000 beteg
adatait elemezték. Ugyanakkor a vizsgalatokban altalanos korhazi adatbazisokbdl nyertek
ki adatokat, nem epidemiologiai vizsgalat céljabol 1étrehozott adatbazist hasznaltak, igy
pl. a korhazba keriilés elétt meghalt betegek adatait sem vizsgalhattak. Az esetleges
szezonalitas hatterében felvetették, hogy a hidegebb honapokban a kevesebb napfény és
alacsonyabb paratartalom lenne felelds a betegség gyakoribb el6fordulasaért (Lai 2014),
felvetették a hideg periférids vazokonstrikciot, igy vérnyomasemelést okozd hatdsat,
tovabba azt is, hogy hidegben inkdbb zart légtérben, melegben szabad levegdn
dohanyoznak az emberek (de Steenhuijsen 2013). Befolyasold tényezd lehet még az
alkoholfogyasztasban megfigyelhetd szezonalitas (Abe 2008). Magyar adatot a SAV

szezonalitasaval kapcsolatban még nem kozoltek.

2.3 Vazospazmus
Vazospazmus altalaban a SAV kezdete utani 4-14 nap kozott jelentkezik, leggyakrabban

6-10 nap kozott. A SAV akut fazisat talélok haldlozasanak mintegy 50%-aért a késoi
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ischaemids neurologiai karosodas (DIND, delayed ischaemic neurologic deficit) vagy
szimptémas vazospazmus felelds (Kassel 1981, Bauer 2014). Szintén hasznalt fogalom a
DCI (delayed cerebral ischaemia) illetve neurovascularis esemény (Kapinos 2015).
Angiographids vazospazmusrdl beszéliink, ha klinikai tiinet nincs, de képalkoto
vizsgalattal a vazospazmus kimutathatd. Angiographias vazospazmus akar a betegek
70%-aban is kialakul, mig szimptomas vazospazmus 20-30%-ukban (Harrod 2005).
Minél sulyosabb az angiographids spazmus annal valdsziniibb, hogy klinikai tiinet is lesz,
de stlyos spazmus is lehet tiinetmentes €s enyhe is tiinetes. Igazoltan (pl. CT kovetés)
DCI-t szenvedett betegek jelentds részében - Dhar (2015) adatai szerint mintegy a
negyediikben - vazospazmus nem mutathat6 Ki. A neuroldgiai karosodas 1étrejottében a
vazospazmuson kiviil mas faktorok is szerepet jatszanak pl. az arteriolak 6sszehuzodasa
¢és trombozisa, cortical spreading ischaemia (MacDonald 2014). Ezért a szakirodalomban
vitatotta valt a kiilonboz6 fogalmak egyenértékiisége illetve definicioja (Frontera 20009,
Vergouwen 2011, Sanelli 2014, Kapinos 2015). Munkankban a szimptémas vazospazmus
kifejezést alkalmazzuk, mert az adatgytjtés (1987-2004) idészakaban ez volt elfogadott.
Az alabbi szimptomas vazospazmus definiciot haszndltuk: egyéb mas okkal nem
magyarazhaté 0j, kés6i fokalis neurologiai deficit vagy mentalis allapotromlas SAV

betegekben (Smith 2005, Frontera 2006).

2.4 A vazospazmus prediktorai
A vazospazmus kezelése még napjainkban is nehéz, ezért a megelézése a cél. Ebben
segitene, ha rendelkezésre allnanak egyértelmii prediktorok, amelyek alapjan ki lehetne

szlirni a legveszélyeztetettebb betegeket. Szamos faktort vizsgaltak eddig (2. tablazat),
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leggyakrabban a felvételkor késziilt CT-n lathatdé vér mennyiségét Fisher (3. tablazat,
Fisher 1980) vagy mas értékel6 skalaval, valamint elhelyezkedését, az életkort, a nemet, a
Hunt-Hess (4. tablazat, Hunt 1968) vagy mas a felvételi allapotot jelzé skalat. A
leginkabb elfogadott prediktor a CT-n lathaté vér mennyisége (Bauer 2014). A még
1980-ban kidolgozott és altalanosan elterjedt Fisher skala prediktiv értéke a 2000-es
években megkérddjelezodott (Smith 2005) és egy modositott Fisher skalat javasoltak
(Frontera 2006) a vazospazmus kialakulasi valoszintiségének megitélésére. Kramer és
tsai (Kramer 2008) igazoltak, hogy a médositott skala klinikailag hasznosabb. Hijdra és
tsai (Hijdra 1990) egy komplexebb értékel6 skalat fejlesztettek ki, ami a modositott
Fisher skalahoz képest is prediktivebb, hasznalata azonban igen nehézkes (Dupont 2009).
A Barrow Neurological Institute Skalat szintén megbizhatobbnak talaltak (Wilson 2012).
Felvetették, hogy nemcsak a vér mennyisége, hanem az eclhelyezkedése is fontos a
vazospazmus kialakulasdban. Abla és tsai (Abla 2014) pericallosa aneuryzma rupturanal
talaltak nagyobb rizikdt. A vér elhelyezkedése még nem-aneuryzmalis SAV-nal is
lényeges (Raya 2014). Rendelkezésre 4ll adat arra, hogy a ndi nem hajlamosit
angiographias vazospazmusra (Rosenirn 1993, Rytllefors 2010), azonban a vizsgalatok
tobbsége nem talalt Osszefliggést a nem ¢és a vazospazmus el6fordulasa kozott (Harrod
2005). Ellentmondoéak az életkorral kapcsolatos vizsgalatok is (Harrod 2005, Lee 2013).
Néhany vizsgéalatban a fiatal kor volt prediktiv értékli szimptomas vazospazmusra
(Charpentier 1999, Torbey 2001, Magge 2010, Jabbarli 2013). Smith és tsai (Smith 2005)
vizsgalataban a nem, életkor, Hunt-Hess és Fisher kategoria koziil egyik sem volt
szignifikansan prediktiv. Ryttlefors és tsai (Rytllefors 2010) vizsgalataban az életkor nem

volt prediktiv, sem angiographids sem szimptomas vazospazmusra. Lanzino és tsai nagy
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esetszamu vizsgalatukban (Lanzino 1996) a 906 beteget 5 korcsoportba osztottak és tobb

szimptodmas vazospazmust talaltak az idésebb korcsoportokban, ugyanakkor nem talaltak

szignifikans kiilonbséget az angiographias vazospazmus eléforduldsaban. Kale és tsai

vizsgalataban (Kale 2013) a fiatal (<50) életkor a vazospazmus mindkét forméjara

prediktiv volt, mig a nem, dohanyzas, Hunt-Hess ¢és Fisher érték nem volt prediktiv.

Vannak azonban adatok a dohanyzas vazospazmusra hajlamosito hatasarol (Lee 2013),

ugyanakkor a kokain szerepe vitatott (Lee 2013).

2. tablazat

A vazospazmus vizsgalt prediktorai

Prediktor

Van szerepe

Nincs szerepe

Fisher kategoria

Vér lokalizacio

Noi nem

Fiatal életkor

Hunt-Hess kategoria

Dohanyzas

Fisher 1980

Abla 2014, Raya 2014
Rosenitrn 1993, Rytllefors
2010

Charpentier 1999, Torbey
2001, Magge 2010, Jabbarli
2013, Kale 2013
Charpentier 1999

Lee 2013

Smith 2005, Frontera 2006,
Kramer 2008, Dupont
2009, Wilson 2012, Kale
2013

Charpentier 1999

Harrod 2005, Smith 2005,
Kale 2013
Rytllefors 2010, Smith

2005

Smith 2005, Kale 2013

Kale 2013
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Nehéz a szimptémdas vazospazmus diagnozisa magas Hunt-Hess érték esetén, igy a

felvételi allapottal kapcsolatos eredmények értékelésében kiilonds dvatossag sziikséges.

A vizsgélati elrendezések, a hasznalt életkori hatarok ¢és vazospazmus definiciok

kiilonboznek az irodalomban fellelhetd egyes vizsgalatokban, ez megneheziti az

eredmények Osszehasonlitasat, tovabba legalabb részben felelds lehet az eredmények

eltéréséért.

3. tablazat.

A Fisher skala

Fisher kategoria

SAV aCT-n

1 Nem lathat6 subarachnoidedlis vér

2 Diffaz vékony réteg (<1 mm)

3 Lokalizalt vérzés és/vagy vastag vertikalis réteg
(>1 mm)

4 Diffaz vagy nincs SAV, de intraventricularis vagy
intraparenchymalis vérzés

Fisher (1980)
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4, Tablazat.

A Hunt-Hess skala

Hunt-Hess kategoria Klinikai allapot
1 Aszimptomas, enyhe fejfajas, enyhe tarkokotottség
2 Kozepesen erds vagy sulyos fejfajas, tarkokotottség, esetleg

agyideg érintettség, de mas neuroldgiai gocjel nincs

3 Zavart/kodos allapot, enyhe fokalis neurologiai korjel
4 Szopor, kp.sulyos-stlyos hemiparesis
5 Koma, decerebricios tartas

Hunt és Hess (1968)

2.5 A vazospazmus kezelése

A SAV kezelésében egyértelmli ajanlas a vérzésforrds, az aneuryzma lehetd
leghamarabbi ellatasa. A korai aneuryzma ellatas a vazospazmus megel6zése céljabol is
hasznos, illetve agresszivebb vazospazmus kezelést tesz lehetové (Bauer 2014). lgazoltan
javitja a kimenetelt (A szintli evidencia) a vazospazmus megeldzésre per os vagy
intravénasan alkalmazott nimodipine, az iranyelvek minden SAV betegnek javasoljak
adasat (European Stroke Organisation Guideline: Steiner 2013). A Kkorabban ajanlott
tripla H (hypertensio, hypervolaemia, hemodilucio) terapiardl kideriilt, hogy artalmas is
lehet és manapsag mar normovolémias indukalt hypertentensiot (American Stroke
Association Guideline: Conolly 2012) és a kardialis teljesitmény optimalizalasat ajanljak
(Dabus 2013). Endovascularis kezelési lehetdség a percutan transluminalis ballon
angioplasztika (PTA), illetve vasodilatatorok intraarterialis alkalmazasa, valamint ezek

kombinalasa (B szintii evidencia). Amerikdban intraarterialisan inkabb verapamilt, a
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vilag mas részein nimodipint alkalmaznak (Hollingworth 2015), de mas szerekkel is

vannak tapasztalatok (pl. papaverin).

Célkitiizések
Vizsgélatainknak 3 része volt:

1. Az Akita Stroke Regiszter adatai alapjan meg akartuk allapitani a SAV
incidenciajat Japan Akita tartomanyaban, illetve elemezni annak valtozasat 1989
és 1998 kozott. Vizsgaltuk az incidencia életkor és nem szerinti valtozasat is,
tovabba a napszaki és évszaki ingadozast, valamint a halalozast.

2. Az Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar (OEP) szamara 2009-ben kiildott
korhazi jelentések adatait felhaszndlva elemeztik a SAV jellemzoit
Magyarorszagon.

3. A Debreceni Egyetem Idegsebészeti Klinikdjanak SAV adatbazisa alapjan
elemeztik a SAV jellemzdit Debrecenben 1987 és 2004 kozott, kiilonds

tekintettel a szimptomas vazospazmusra és annak prediktoraira.

3. Betegek és modszerek

3.1. Japan - Akita Stroke Regiszter

Akita tartomany Japan Honsu fészigetének északi részén helyezkedik el, lakossaga kb. 1
millié6 200 ezer f6. A tartomanyban a CT vizsgélaton atesett stroke betegek adatait
prospektiv adatbazisban gytijtik. Ha valaki a korhazba széllitds el6tt meghalt, akkor

autopsziaval, illetve mivel a boncolas Japanban ritka, postmortem neuroradioldgiai
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vizsgalattal igazoltdk a diagnozist. Mivel gyakorlatilag minden stroke gyanus esetben CT
torténik, az adatbazis populaciods alapunak tekinthetd (Suzuki 1994). A subarachnoidedlis
vérzés diagndzisa a klinikai tiinetek és a neuroradiologiai leletek alapjan kertilt
megallapitasra. Ha a klinikai gyanu erés volt, de a CT negativ, akkor lumbalpunctio
tortént. Vizsgalatunkban az adatbazisbol azon betegek adatait elemeztiik, akik 1989.
januar 1. és 1998. december 31. kozott estek at az elsd, primer SAV-on. A mas
tartomanybol szarmazo lakosok kizarasra keriiltek, csak ugy, mint a szekunder SAV
(traumas, véralvadaszavar, tumor stb. miatti), valamint a rekurrens esetek. A betegek tobb
mint 85%-aban tortént angiographia. Az aneuryzmakat a kovetkezOképpen
kategorizaltuk: ACI (arteria carotis interna), ACM (arteria cerebri media), ACP (arteria
cerebri posterior), ACA (arteria cerebri anterior), ACoA (arteria communicans anterior),
BA (arteria basilaris), VA-PICA (az a.vertebralis — arteria cerebelli posterior inferior
szoglet). A kovetkezd jellemzdoket vizsgaltuk: nem, életkor, tudatallapot, fokalis
neurologiai jel (paresis), fejfajas, tarkokotottség, hanyas, vérzésforras (aneuryzma,
arteriovenosus malformatio (AVM) vagy egyéb), hypertonia (anamnézis, vagy tobbszori
140/90 Hgmm {6l6tti vérnyomadsérték alapjan), az anamnézisben: diabetes mellitus,
szivbetegség, hypercholesterinaemia, dohanyzas (igen, nem, vagy erds: tobb mint 20
szal/nap), alkoholfogyasztas (igen, nem vagy erds: legalabb napi 1.8 dl szake vagy annak

megfeleld mas alkohol). Ha a beteg nem kooperalt, a hozzatartozoktol kértek informaciot.

3.2 A magyarorszagi adatok elemzése

Az OEP elektronikus adatbazisabol a lekérdezés a SAV, mint apolast indokolo

foédiagnozis (BNO 160) alapjan tortént a 2009-es évre. A BNO (Betegségek Nemzetkozi
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Osztalyozéasa) X. verzidjaban az 160 haromjegyli kod a ,,pokhalohartya alatti vérzést”
jeloli. A teljes Otjegyll kod ezen belill még a 4.-5. kodhelyen lokalizaciot és format
(aneuryzma és arteriovenosus malformatio) is megjelol 10 lehetdséggel. Az 5. tablazat
részletezi a vonatkozo alcsoportokat és esetszamokat. A lekérdezésbe bevontuk a
demografiai adatokat, tarsdiagnoézisokat, az elvégzett vizsgalatokat, a korhéazi haldlozast,
felvétel idejét. A kovetkezé adatokat vizsgaltuk: nem, életkor, diagnodzis, hypertonia,
mint tarsdiagnozis, CT, MRI megtorténte, atlagos apolasi nap, kérhazi haldlozas, megyei
eloszlas, havi eloszlas. Az adatokat elemeztiik az esetek (bennfekvések) szama, illetve az

érintettek (személyek) szama alapjan is.
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5. tablazat

Subarachnoidealis vérzés Magyarorszagon 2009-ben BNO kodok szerint

Férfi N6  Osszes Férfi, N, Osszes

BNO BNO név beteg beteg beteg meghalt meghalt meghalt
16000 Carotis szifonbdl és bifurcatiobél 17 47 64 3 2 5

16010 Arteria cerebri mediabdl 49 123 172 7 12 19
16020 Az arteria communicans anteriorbél 50 89 139 7 9 16
16030 Az arteria communicans posteriorbol 7 17 24 1 1 2

16040 Az arteria basilarisbél 15 24 39 2 3 5

16050 Arteria vertebralisbdl 4 5 9 0 0 0
16060 Egyéb koponyauri artériakbdl 11 27 38 0 7 7
16070 K.m.n. koponyauri artériabol 14 24 38 5 6 11
16080 Egyéb subarachnoidealis vérzés 33 45 78 7 6 13
16081 Vérzett AVM — hemispherialis 24 29 53 1 0 1

16082 AVM - axialis supratentorialis 3 6 9 0 0 0
16083 AVM - infratentorialis 8 7 15 0 0 0
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16084 Gerinc vérzett AVM — cervicalis 1 2 3 0 0

16085 Gerinc vérzett AVM — thoracalis 2 2 4 0 0

16090 Subarachnoidealis vérzés, k.m.n. 136 207 343 19 27

3.3 A vazospazmus és prediktorai Debrecenben

Az 1987.01.01 és 2004.12.31 kozott a Debreceni Egyetem Idegsebészeti Klinikdjan
kezelt vagy referalt SAV eseteket prospektiv adatbazisba gyiijtotték. Mivel az egyetem a
régio kozpontja, ezért nemcsak debreceni, hanem mas varosbol illetve megyébdl
szarmazo betegek is bekerliltek az adatbazisba. A SAV diagnodzisat a klinikai tiinetek
illetve a neuroradiologiai leletek alapjan allitottak fel. Ha a klinikai gyanu erds volt, de a
CT negativ, akkor lumbalpunctio toértént. A szekunder SAV (traumas, véralvadaszavar,
tumor stb. miatti) eseteket az elemzésbdl kizartuk. A kovetkezé betegjellemzoket
vizsgaltuk: nem, életkor, aneuryzma jelenléte és lokalizacioja, Fisher skala a felvételi CT-
n, hypertonia, felvételi Hunt-Hess skala, szimptomas vazospazmus és eseti halalozas
(case fatality). Ha a betegek nem voltak kooperacioba vonhatdak, a hozzatartozoktol
kértiink informacidkat. Az irodalomban 4ltalanosan elfogadott alabbi szimptdmas
vazospazmus definicidt hasznaltuk: egyéb mas okkal nem magyarazhat6 uj, késoi fokalis
neurologiai deficit vagy mentalis allapotromlas SAV betegekben (Frontera 2006, Smith

2005).
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3.4. Statisztikai modszerek

Az akitai adatok elemzéséhez az incidencia szdmolasakor a nevezot az 1990-es, 1995-6s
¢s 2000-es népszamlalasi adatokbol kaptuk. Az incidencidt standardizaltuk az eurdpai
illetve vilag standard populacié kormegoszlasara (Waterhouse 1976). A konfidencia
intervallumokat a Poisson eloszlas alapjan szamitottuk ki. A folyamatos valtozokat
ANOVA vagy Mann-Whitney teszttel, a kategorialis valtozokat x2 vagy Fischer teszttel
elemeztiilk. Linearis regresszidoval (az incidencia természetes logaritmusa az év
fiiggvényében) vizsgaltuk az idébeli valtozast. Az évszaki és napszaki ingadozast y2
teszttel elemeztiik.

A vazospazmus prediktorainak vizsgalatakor a folyamatos valtozokat ANOVA-val, a
kategorialis valtozokat x2 teszttel hasonlitottuk Ossze. Egyvaltozos ¢és sokvaltozos
logisztikus regresszidval vizsgaltuk a szimptémdas vazospazmus prediktorait. Az alabbi
valtozok kertiltek tesztelésre, mint lehetséges prediktorok: ¢letkor (folyamatos
valtozoként illetve 50 évnél dichotomizalva), nem, hypertonia, Hunt-Hess és Fisher skala
felvételkor, aneuryzma lokalizacio (anterior vagy posterior keringés). Az 0sszes valtozo
bekeriilt a sokvaltozos logisztikus regresszid analizisbe. Stepwise backward modellt
hasznaltunk a fiiggetlen prediktorok meghatdrozasara. A statisztikai szdmitasokat SPSS

(Statistical Package of Social Sciences, SPSS Inc) szoftverrel végeztiik.
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4. Eredmények

A szerzé egyedill végezte az adatok feldolgozasat, a statisztikai szamitdsokat illetve
készitette el a kozlemények elsd verzidjat. A kdzlemények tarsszerzdivel egyiitt tortént a
témavalasztas, a vizsgalatok megtervezése, az adatgyiijtés, az eredmények értékelése és

értelmezése.

4.1. Japan — Akita

Az 1989.01.01. ¢és 1998.12.31. kozotti tiz éves idOszakban 3257 SAV esetet regisztraltak,
1146 férfit és 2111 no6t. Az altag életkor 62,2 év volt (£13,2 év). 58,2 év a férfiakban ¢és
64,4 év a ndkben.

A nyers éves incidencia 27/100 000 volt, 33 a noknél és 20 a férfiaknal. Az ¢életkorra
standardizalt incidencia a vilag standard populacidra szamolva 15, 17 és 12, az eurdpai
standard populaciora 20, 23 és 16/100000. A ndk incidencidja magasabb volt 55 éves kor
felett. A vizsgalt id6szakban a nyers férfi incidencia stabil volt, néknél azonban
emelkedett (1. abra), mindazonaltal standardizalas utdn ez a tendencia eltiint. Az
életkorral parhuzamosan az incidencia nétt ndknél 75 éves korig, férfiaknal elért egy

platot 55 éves kor felett (2. abra, 6.tablazat).
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Statisztikailag szignifikans novekedés noknél (linearis regresszio, p=0.001 r=0.873).
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6. tablazat
Atlagos éves incidencia korcsoportok és nemek szerint 100 000 lakosra szamitva
AKita tartomanyban 1989 és 1998 kozott, 95%-0s konfidencia intervallumokkal

(C1)

Férfi N6 Teljes

Elet- Eset- Incidencia Eset- Incidencia Eset- Incidencia

kor  szam  (95% ClI) szam  (95% CI)  szdm (95% ClI)

0-14 2 0,2(0,02-0,7) 0 0 2 0,1(0,01-0,37)
15-24 2 0,3(0,03-1,1) 5  08(0,218) 7 0,5 (0,2-1,1)
2534 27 4(2,7-6,0) 21 3(1,9-47) 48 4(2,7-4,8)
35-44 164 18 (16-21) 141 16(13-19) 305 17 (15-19)

45-54 263 32 (28-36) 323 36(32-40) 586 34 (31-37)

55-64 331 41 (37-45) 536 56 (52-61) 867 49 (46-53)

65-74 239 40 (35-46) 626  80(73-86) 865 62 (58-67)
75-84 101 39 (32-47) 375  88(79-97) 476 69 (63-76)
85- 17 35 (20-56) 83  73(58-91) 100 62 (50-75)

Teljes 1146 20 (19-21) 2110  33(32-35) 3256 27 (26-28)
12 (11-13) 17 (16-18) 15 (14-16)

116 (15-17) 23 (22-24) 20 (19-21)

1 A vilag standard populéaciora standardizalt értékek

I Az eurdpai standard populdciora standardizalt értékek
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2. abra

A SAV ¢életkor szerinti megoszlasa nemek szerint Akita tartomanyban 1989 és 1998

kozott

A 7. tablazatban szerepelnek a betegpopulaci6 jellemzdi. A nék szignifikansan idésebbek
voltak, mig a dohanyzas és az alkoholfogyasztas férfiakban volt gyakoribb. Az
atlagéletkor szignifikansan ndt mindkét nemben a vizsgalati iddszak alatt: 56.9-r61 60.4
évre férfiakban (p=0.006) és 62.7-r6l 66.1-re ndékben (p=0.001). A tiz év alatt nem volt
valtozas a hypertonia, diabetes mellitus, hypercholesterinaemia, szivbetegség, dohanyzas

aranyaban. Férfiakban az alkoholt fogyasztok aranya ndtt (de nem a sulyosake).



Nobetegek gyakrabban hanytak. A 28 napos halalozéas 26.5% volt férfiak és 26.8% ndk

esetén.

7. tablazat

A beteg populacio jellemzoi

Teljes Férfi N6
Esetszam 3257 1146 (35.2%) 2111 (64.8%)*
Atlag életkor 62.2 58.16 64.43*
Eseti haldlozas 870/3257 (26.7%)  304/1146 (26.5%)  566/2111 (26.8%)
Tudatzavar 1649/3039 (54.3%)  549/1059 (51.8%)  1100/1980 (55.6%)"
Paresis 656/2712 (24.2%)  229/936 (24.5%) 427/1349 (24%)
Fejfajas 2317/2383 (97.2%)  808/828 (97.6%) 1509/1555 (97%)
Tarkokotottség 728/ 1404 (51.9%)  261/496 (52.6%) 467/908 (51.4%)
Hényss 1775/2662 (66.7%)  530/923 (57.4%) 1245/1739 (71.6%)*
Hypertonia 1471/3015 (48.8%)  468/1051 (44.5%)  1003/1964 (51.1%)*

Diabetes mellitus
Szivbetegség
Hypercholesterinaemia
Dohanyzas

Eros dohanyzas
Alkohol fogyasztas

Erds alkohol fogyasztas

202/2980 (6.8%)
253/2976 (8.5%)
118/2693 (4.4%)
748/2252 (33.2%)
477/2228 (21.2%)
744/2252 (33.0%)

438/2163 (19.4%)

84/1037 (8.1%)
75/1040 (7.2%)
39/914 (4.3%)
579/819 (70.7%)
413/808 (51.1%)
589/821 (71.7%)

395/777 (50.8%)

1181943 (6.1%)*
178/1936 (9.2%)
79/1779 (4.4%)
169/1433 (11.8%)*
64/1420 (4.5%)*
155/1431 (10.8%)*

43/1386 (3.1%)*

A nevezékben a szamitishoz rendelkezésre 4116 betegszam szerepel * p<0.001 'p=0.05

p=0.039
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A betegek 83.5%-aban igazolodott aneuryzma, 1%-ban AVM (8. tablazat). 486 beteg
esetében vérzésforrds nem igazolddott. Ide tartoznak azok a betegek, akiknél negativ volt,

vagy kiilonb6z6 okokbdl nem tortént angiographia, illetve az un. perimesencephalicus

SAV is.

8. tablazat

A vérzés eredete

Teljes Férfi N6
Aneuryzma 2719 (83.5%) 955 (83.3%) 1764 (83.6%)
ACI 785 (28.9%) 175 (18.5%) 610 (34.8%)*
ACM 763 (28.1%) 266 (28.1%) 497 (28.3%)
ACP 17 (0.6%) 5 (0.5%) 12 (0.7%)
ACA 145 (5.3%) 46 (4.9%) 99 (5.6%)
ACOA 820 (30.1%) 388 (41%) 432 (24.6%)*
BA 81 (3.0%) 30 (3.2%) 51 (2.9%)
VA-PICA 90 (3.3%) 36 (3.8%) 54 (3.1%)
Egyéb aneuryzma 18 (0.7%) 9 (1%) 9 (0.5%)
AVM 33 (1.0%) 19 (1.7%) 14 (0.7%)"
Egyéb 19 (0.6%) 8 (0.7%) 11 (0.5%)
Ismeretlen 486 (14.9%) 164 (14.3%) 322 (15.2%)

ACI, ACM stb. szazalékai az aneuryzmakon beliili megoszlast mutatjak.

* p<0.001 'p=0.007 (nemek kozott).
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Kiilon elemezve az igazolt aneuryzmalis SAV eseteket, a nyers incidencia 22/100 000/év
volt, férfiaknal 16, ndknél 28. A viladg standard populaciéra standardizalva 13, 10 és 14,
az eurdpai standard populédciora standardizalva 17, 14 és 20/100 000/év. A SAV
incidenciajanak iddbeli lefutdsa, életkorral, nemmel, rizik6faktorokkal valo kapcsolata az
el6z6 elemzéshez hasonld eredményt mutatott.

ACI aneuryzma szignifikdnsan gyakoribb volt nékben, AcoA férfiakban. Elemeztiik a
kiilonboz6 jellemzok fiiggését az aneuryzma helyétol. Az ACP-t kizartuk az alacsony
esetszam miatt. Paresis gyakoribb volt ACM ¢és BA, haldlozas a vertebrobasilaris artéridk
aneuryzmaja esetén. Nem volt szignifikans kiilonbség a rizikofaktorokban (hypertonia,
diabetes mellitus, szivbetegség, hypercholesterinaemia, dohanyzas és alkoholfogyasztas)
¢s az atlagéletkorban a kiilonb6z6 lokalizacidokban.

Két napszaki cstcsot figyelhetiink meg (3. abra): az elsét reggel hét orakor, a masikat
délutan 5 orakor (p < 0.001). Az incidencia alacsonyabb volt nyaron és a legmagasabb

tavasszal (4. abra) mindkét nemben (p=0.015 férfiaknal és p=0.063 néknél).
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4. abra

A SAV havi eloszlasa Akita tartomanyban 1989 és 1998 kozatt.
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4.2. A magyarorszagi adatok

A 2009-es évben 1403 SAV fekvdesetet jelentettek a korhazaink. Az esetszam 1028
személyhez tartozik. Az érintettek 63,6%-a n6 (9. tablazat). Az 1028 személy 12,2%-a
halt meg a korhazi bennfekvése soran, 4,3% 24 6ran beliil. Az atlagos apolasi id6 6,47
nap. A jelentett Osszstlyszam 4610, ami volumenkorlat nélkiil 659,2 millié Ft-nak felel
meg (2009-ben egy stlyszam 143 000 Ft értékii volt). A betegeknél 763 CT vizsgalat
tortént (a betegek 74,2%-a). Hypertoniat a betegek 61,3%-aban jelentettek

kisérébetegségként. A megyei eloszlas a 10. tdblazatban szerepel.
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9. tablazat

A subarachnoidealis vérzés Magyarorszagon 2009-ben

Férfi No Osszesen
Esetszam 499 (35.6%) 904 (64.4%) 1403
Betegszam 374 (36.4%) 654 (63.6%) 1028
Halalozas 52 (13.9%) 73 (11.2%) 125 (12.2%)
24 éran beliili 18 (4.8%) 26 (4.0%) 44 (4.3%)
halalozas
MR NA NA 74 (7.2%)
CT NA NA 763 (74.2%)
Hypertensio NA NA 630 (61.3%)
Atlagos apolasi nap NA NA 6,47 nap

Szazalék altalaban a betegszam %-aban, kivéve az esetszamnal. NA = nincs elérhetd

adat.
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10. tablazat

A subarachnoidealis vérzés Magyarorszagon megyénként 2009-ben

100 000 fore eso SAV

Megye Férfi N6 Ossz Meghalt CT MR betegek szama
Baranya 33 65 98 10 112 13 25
Bacs-Kiskun 9 24 33 10 15 0 6
Békés 11 18 29 9 37 0 8
Borsod-Abaij-Z 22 26 48 5 55 0 7
Csongrad 34 63 97 4 58 2 23
Fejér 8 24 32 4 18 0 8
Gyoér-Moson-Sopron 11 19 30 7 32 10 7
Hajdua-Bihar 39 56 95 11 104 4 18
Heves 4 10 14 6 4 0 4
Komarom- 9

Esztergom 8 6 14 2 0 4
Nograd 1 3 4 1 10 0 2
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Az 5. abran lathato, hogy az esetszam az 51-60 éves korcsoportig a korral nd, onnantol
csokken. A betegek majd fele kozelebbrdl meg nem hatarozott vagy egyéb SAV
diagnozisu. A tobbi esetben a vérzésforrast megjeldlték (11. tablazat). Osszességében az
arteria cerebri media (ACM) aneuryzma a leggyakoribb. A belsé aranyokban a férfiak
kozott az artéria communicans anterior (ACoA) aneuryzma, ndék kozott az ACM és az
arteria carotis interna (ACI) aneuryzma aranya a nagyobb. A betegek 7,6%-aban fordult
el6 arteriovenosus malformatio (AVM). Az AVM férfiakban gyakoribb. A SAV
januarban és februarban a leggyakoribb, aprilisban és augusztusban fordul el6 a legkisebb

szamban (6. abra).
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5. abra

A subarachnoidealis vérzés korcsoportok szerint Magyarorszagon 2009-ben
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11. tablazat

Subarachnoidealis vérzés eredet szerint

Vérzésforras Férfi No Osszes

ACI aneuryzma 24 (17%) 64 (21%) 88 (19.7%)
ACM aneuryzma 49 (34.5%) 123 (40%) 172 (38.4%)
ACO0A aneuryzma 50 (35%) 89 (29%) 139 (31%)
Basilaris aneuryzma 15 (10,5%) 24 (7.8%) 39 (8.7%)
Vertebralis aneuryzma 4 (2,8%) 5 (1.6%) 9 (2%)
AVM intracranialis 35 (9.4%) 42 (6.4%) 77 (7.5%)
AVM spinalis 3 (0,8%) 4 (0,6%) 7 (0,7%)

Aneuryzmak az Osszes ismert aneuryzma szazalékaban. ACI magaban foglalja az ACoP-t

iS. AVM az Gsszes beteg szazalékaban.
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6. abra. A subarachnoidealis vérzés havi eloszlasa 2009-ben az OEP adatok alapjan

4.3. A vazospazmus meghatarozo tényezoi a debreceni SAV adatbazisban

1987 és 2004 kozott 567 SAV esetet regisztraltak. Ebbdl 457 beteg esetében allt
rendelkezésre egyértelmi klinikai adat arra, hogy szimptémas vazospazmus megjelent-€.
Ezek az esetek keriiltek be a jelen vizsgalatba. A ndbetegek szignifikdnsan idésebbek
voltak és nagyobb aranyban volt magas vérnyomasuk (12. tablazat). A halalozasi arany
(case fatality) 32.5% volt, ebben nem volt szignifikans valtozas a vizsgalt idészakban. A

beteg 94.9%-aban volt igazolhatd aneuryzma.
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12. tablazat

A beteg populacio jellemzoi

Teljes (457) Férfi (188) N6 (269)
Atlag életkor (£SD)  47.2+11.3 45.7+11.3 484+11.2°
Hypertonia 232/456 (50.9%) 81/188 (43.1%) 151/268 (56.3%)"
Aneuryzma 434/457 (94.9%) 176/188 (93.6%) 258/269 (95.9%)
ACI 108 (24.9%) 34 (19.3%) 74 (28.7%)°
ACM 141 (32.5%) 55 (31.3%) 86 (33.3%)
ACP 1 (0.2%) 0 (0%) 1 (0.4%)
ACA 18 (4.1%) 7 (4%) 11 (4.2%)
ACoA 151 (34.8%) 76 (43.2%) 75 (29.1%)
Basilaris 4 (0.9%) 2 (1.1%) 2 (0.8%)
VA-PICA 11 (2.5%) 2 (1.1%) 9 (3.5%)
Halalozasi arany 32.5% (145/446) 29.1% (53/182) 34.8% (92/264)

Hunt-Hess 1

2

3

4

5

Fisher 1

781439 (17.8%)
193 (44%)

123 (28%)

34 (7.7%)

11 (2.5%)
13/354 (3.7%)
118 (33.3%)
111 (31.4%)

112 (31.6%)

31/179 (17.3%)
83 (46.4%)

48 (26.8%)

14 (7.8%)

3 (1.7%)

6/137 (4.4%)
42 (30.7%)

46 (33.6%)

43 (31.4%)

47/260 (18.1%)
110 (42.3%)

75 (28.8%)

20 (7.7%)

8 (3.1%)

71217 (3.2%)
76 (35%)

65 (30%)

69 (31.8%)
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Szimptémas vzp 103/457 (22.5%) 32/188 (17.0%) 71/269 (26.4%)"

Szimptémas vzp*  99/434 (22.8%) 30/176 (17%) 69/258 (26.7%)°

A nevez6k mutatjak, hogy hany beteg esetében allt rendelkezésre adat.
2p=0.007 ° p=0.005 © p=0.058 ¢ p=0.012 ° p=0.018 nemek kozott ~ aneuryzmalis SAV

SD = standard deviacio; vzp = vazospazmus

Vazospazmus

Szimptémas vazospazmus a betegek 22.5%-aban jelent meg, szignifikansan gyakrabban
ndkben.

Csak azok a SAV esetek keriiltek be a logisztikus regresszidos modellbe, melyeknél
aneuryzma igazolodott. Egyvaltozos logisztikus regresszioval Hunt-Hess 2-es (OR: 2.9
(1.4-6.2) p=0.006) és 3-as érték (OR: 2.4 (1.1-5.3) p=0.037), tovabba a néi nem (OR: 1.8
(1.1-2.8) p=0.019) volt prediktiv szimptomas vazospazmusra (13. tablazat). Tobbvaltozos
logisztikus regresszioval az életkor, nem, Hunt-Hess és Fisher kategoria, hypertonia,
aneuryzma lokalizacidé koziil csak a ndéi nem maradt prediktiv (OR: 1.8 (1.005-3.2)
p=0.048). Az ¢életkort kétféleképpen is elemeztiik: folyamatos valtozoként illetve 50 éves

kornal dichotomizalva.
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13. tablazat

A szimptémas vazospazmus prediktorai

Egyvaltozos elemzés Tobbvaltozos elemzés

OR(95%CI) p OR (95% CI) p
Fiatal életkor (<50) 1.05(0.7-1.7) 0.843 1.2 (0.7-2.1) 0.503
Fisher 3 5.1 (0.6-40.6) 0.126 4.6 (0.6-38.0) 0.153
Fisher 4 4.4(0.5-35.2) 0.164 3.7 (0.5-30.8) 0.219
Hunt-Hess 2 2.9 (1.4-6.2) 0.006 2.0 (0.7-5.2) 0.169
Hunt-Hess 3 2.4 (1.1-5.3) 0.037 1.4 (0.5-4.0) 0.528
Nem (né) 1.8(1.1-2.8) 0.019 1.8 (1.005-3.2) 0.048
Hypertonia 1.3(0.8-2.0) 0.304 0.9 (0.5-1.6) 0.695
Aneuryzma lokal. 2.1(0.5-9.5) 0.327 0.8 (0.2-4) 0.790

(anterior)

OR = odds ratio, esély hanyados; Cl = konfidencia intervallum.

5. Megbeszélés

5.1. Akita - Japan

Az éltalunk Akita tartomanyra megallapitott incidencia hasonld Japan mas teriileteihez,
magasabb, mint a vilag tobbi részén, kivéve Finnorszagot (de Rooij 2007). A tobbi japan
vizsgalathoz hasonléan magasabb volt az incidencia néknél, féleg idésebb korban. A
férfiaknal észlelt életkori platot is leirtak Shimokitaban (Ohkuma 2002) és Kumamotoban
(Hamada 2004) is. Vizsgalatunkban a nyers incidencia szignifikans novekedését talaltuk
nék korében, Izumoéban (Inagawa 2001) hasonldé eredményt kaptak, Shimokitaban
azonban ugyanebben az idészakban (1989-1998) az incidencia stabil volt. Feltételezziik,

hogy Akita tartomanyban a lakossag oregedése a fo felelése a ndknél megfigyelt nyers

40



incidencia novekedésnek. Mivel férfiaknal az incidencia platot ir le, igy a novekvd
¢életkor csak a ndk szdmara kockazati tényezd. A rizikéfaktorokban nem észleltiink
szignifikans valtozast a vizsgalt idészakban, kivéve mindkét nemben a novekvo életkort
¢s férfiakban az alkoholfogyasztast. A 65 évesnél idésebbek aranya Akita tartomanyban
15.65%-1061 23.55%-ra n6tt 1990 és 2000 kozott a népszamlalasi adatok szerint, Shimane
tartomanyban (Izumo) 18.18%-16l 24.8%-ra. Aomori tartomanyban (Shimokita), ahol az
incidencia nem valtozott szintén 12.95%-161 19.44%-ra nodtt a 65 évnél idésebbek aranya,

utalva ra, hogy nem feltétleniil ez az egyediili magyarazat.

A 28 napos halalozas stabil volt a vizsgalt idészakban, hasonléan Izuméhoz (Inagawa
2001). Vilagszerte a haldlozas 17%-o0s csokkenését talaltak 1973 és 2002 kozott, ez
egyrészt jelentésen hosszabb idészak, mint vizsgaltunkban, masrészt jelentds regionalis

kiilonbségeket is kimutattak (Nieuwkamp 2009).

A nyari honapokban észlelt alacsony incidencia megfelel az irodalmi adatoknak (de
Steenhuijsen 2013), azonban Akitdban december mellett a tavaszi honapokban volt a
legmagasabb az incidencia. Az észlelt napszaki ingadozds megfelel az irodalmi
adatoknak. Izumoéban (Inagawa 2002) illetve a vilag mas részén is azt talaltak, hogy a
SAV ritkdbb délben ¢és ¢éjszaka, ez kapcsolatban lehet a vérnyomas circadian

ingadozasaval (Vermeer 1997).

41



5.2. Magyarorszagi adatok

Eredményeink szerint a SAV gyakoribb Magyarorszdgon, mint eddig gondoltuk,
valamint kimutattuk, hogy Magyarorszdgon is a SAV gyakoribb a hideg honapokban,
ritkdbb nyaron.

A SAV diagnosztizalasa és végso ellatasa sok esetben nem ugyanazon osztdlyon vagy
intézetben torténik. Az athelyezésekkel magyarazhatd, hogy az osztalyos esetszam kozel
masfélszerese az ellatott személyek szamanak. A SAV természetébol fakaddan (igen erds
fejfajas, neuroldgiai tiinetek miatt a betegek mindig orvoshoz fordulnak és felvételre
keriilnek) az aktiv korhazi osztalyokrol jelentett betegszam alapjan becsiilhetd az
incidencia. Az 1028 személy 10/100 000/éves standardizalatlan incidenciat jelent, ami
kozel van a vilagatlag 9/100 000-hez (de Rooij 2007). Magyarorszagrol Ovary és tarsai
(Ovary 2004) kozoltek SAV incidencia adatot, 1997-98-ra vonatkozoéan: 4.75/100 000/év
nyers incidencia, ez a fele a fenti becslésnek. Az 1998. évi OEP adatok alapjan (14.
tablazat) az incidencia 18/100 000/év lenne. A magas arany az akkori fejfajas-
liquorvizsgalat diagnosztikai moddszerének (pl. arteficidlis vérzés punkciokor téves
pozitiv értékelése) kovetkezménye is lehet. Az 160 nem volt kiemelt sulyszamu, igy
finanszirozasi morbiditasnak nem mindsithetd az adat. A CT vizsgélatok altalanossa
valasaval az incidencia az OEP adatokban is 10/100 000-re cs6kkent. Metaanalizis (Linn
1996) igazolta, hogy vilagszerte a CT elterjedésével a SAV incidencidja mérséklodott. A
csokkenéshez hozzajarulhatott a jobb kardiovaszkularis prevencio is. A 14. tablazatban
megfigyelhetd 2005 és 2008 kozotti csokkenésben szerepe lehetett tovabba annak is,

hogy 2007-ben a neuroldgiai agyak szama 25%-kal csokkent.
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14. tablazat

SAV az OEP adatok alapjan Magyarorszagon 1998 és 2009 kozott

1998 2001 2003 2004 2005 2008 2009  Osszes Atlag

Lakos 10197 10200 10142 10116 10097 10045 10009

(KSH) 110 298 362 742 549 401 305

SAV eset 2863 2210 2210 1388 1485 1853 1403 13412 1916
SAV 1845 1462 1295 1290 1362 1025 1028 9307 1330
személy

CV eset 122147 127095 150718 137638 146156 132624 151298 967767 138239
CcVv 107573 109699 122236 124745 131201 109704 126266 831424 118775
személy

SAV/ICV 2,34 1,74 1,47 1,01 1,02 1,4 0,93 1,39 1,39
eset%

SAVICV 172 1,33 1,06 1,03 1,04 0,93 0,81 1,12 1,12
személy %

Incidencia 18,09 1433 12,77 12,75 13,49 10,2 10,27 13,14 13,14

Incidencia = SAV beteg/ 100000 lakos/év; KSH = Ko6zponti Statisztikai Hivatal, CV =
cerebrovascularis betegség.

Jelen adataink szerint a betegek tobb mint 20%-aban nem tortént CT vizsgalt, ez 2009-
ben mindenképpen soknak tekintheté (bar egy részilkben MRI késziilt). Ovaryék

1997/98-as vizsgalataban a betegek 18%-aban hianyzott a képalkotd vizsgalat.

A SAV a modern vizsgalé modszerekkel jol €s pontosan diagnosztizalhato, gyakorlatilag
mindig korhazi felvételt jelent. Az irodalmi adatok alapjan a SAV-t szenvedett betegek
10-15%-a meghal a korhazba szallitasa el6tt (van Gijn 2007), ezek a betegek egyforman
hianyoznak a mi vizsgaltunkbol, illetve Ovary és tarsai vizsgalatabol is. Nem zarhat6 ki,
hogy nem primer SAV esetek is lehetnek az adatbazisban. De traumas SAV diagnodzisara

van kiilon BNO kod (S0660), ami nem volt benne a lekérdezésben. A véralvadasi
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zavarbdl szarmazd szekunder SAV esetek kerlilhettek esetleg az adatbazisba, de ezek
szama nem lehet jelentds. A korabban kozolt hazai adatokhoz képest magas betegszam és
alacsonyabb halalozas, valamint az alacsony CT arany alapjan felmeriil, hogy nem akut
SAV-as esetek is jelentésre keriilhettek az 160-as kodokkal. Ezek szama szintén csekély
lehet, mert a lekérdezésben az aktiv fekvObeteg osztalyok altal jelentett adatok voltak
benne, a rehabilitacios €s kronikus/apolési osztalyok adatai nem. Van kiilon kod: 16900
pokhalohartya alatti vérzés kovetkezményeire, de ez nem lehet apolast indokold

fédiagnozis.

A haldlozas (kérhazi) a nemzetkdzi adatokhoz (Eurdpaban atlag 44%, de széles hatarok:
8 és 64% kozott) (Nieuwkamp 2009) képest alacsony, de csak a bennfekvés alatti
halalozast tudtuk vizsgalni. Az atlagos apolasi id6 6 és fél nap volt, igy a szokasos 28
napos / 1 havi mortalitassal 6sszehasonlitva egyébként is joval kisebb halalozas varhato.

Ovaryék vizsgéalataban a 28 napos halalozas 33% volt.

A ndi tobbség megfelel az irodalmi adatoknak, a harang alakt életkori gorbe azonban
nem, mert a legtobb tanulmanyban az életkorral né az incidencia (de Rooij 2007, van
Gijn 2007). Az 5. abra a férfi-nd esetszam kiilonbséget is mutatja életkoronként.
Erdekessége, hogy az 51-60 éves korban a legnagyobb (haromszoros) a kiilonbség a férfi-
noi esetek kozott. Ismert, hogy a postmenopausalis iddszakban né meg a SAV
eléfordulasa nékben a férfiakhoz viszonyitva (Longstreth 1994, Mhurchu 2001, de Rooij
2007). Az aneuryzmak az élet soran alakulnak ki (Schievink 1997, van Gijn 2007) nem

velesziiletettek, mint azt régebben gondoltdk. A menopausa utdn csdkken az Osztrogén
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szint, ami nem csak a bor kotészovetének valtozasat vonja maga utan, hanem az erekét is
(Wildman 2008). Az aramlasi viszonyok is valosziniileg masok a nék ereiben (Kongable
1996) (kisebb ér, nagyobb sebességili, turbulensebb aramlas, szamitégépes aramlas-
modellezés is utal erre)(Lindekleiv 2010). A menopausa utan az atherosclerosis is
felgyorsul, ami szintén sériilékenyebbekké teszi az ereket. Vannak ra adatok nagy
betegszamu vizsgalatokbol, hogy az iddben elkezdett postmenopausalis hormonpotlas
SAV preventiv hatasu (Longstreth 1994, Mhurchu 2001). Eltérés az irodalmi adatokhoz
képest, hogy mar a 21-40 éves korcsoportban is n6i tilstuly van, japan adatainkban és de
Rooij metaanalizésben csak a hatodik évtizedtdl figyelhetd ez meg. Debreceni
adatainkban azonban mar 35-40 éves kort6l gyakoribb a SAV el6fordulasa nékben, ez
tehat magyar sajatsag lehet. Hozzajarulhat a magyar betegek alacsonyabb ¢letkora is.
Tovabba figyelembe kell venniink, hogy az altalunk lekért OEP adatokban 21-40 éves
korcsoport szerepel, kisebb €letkori csoportokra bontott adat nem all rendelkezésilinkre,
de a debreceni adatok alapjan valoszinl, hogy a nemi kiilonbség 35-40 éves kor koriil

jelenhet meg.

A lokalizacioval jelentett 531 személynél az aneuryzmak el6forduldsi ardnyaban eltérés
van az irodalmi adatokhoz képest. Az ACM aneuryzmak aranya nagyobb, az ACI
(beleértve az arteria communicans posteriort - ACOP) aneuryzmak aranya kisebb az
irodalmi adatoknal. Kassel (Kassel 1990) és Yasargil (Yasargil 1984) munkaiban: ACM:
18-22%, ACI (ACoP-ral): 29-31%. A debreceni adatainkban is 33% az ACM, ez tehat
lehet magyar sajatsadg, nemcsak a sok lokalizacio nélkiili eset kovetkezménye. De az ACI

a debreceni adatainkhoz (25%) képest is kevés. Ismert, hogy az ACoA férfiakban joval
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gyakoribb, nékben az ACI (Kongable 1996, Yasargil 1984). Az AVM gyakoribb, mint a
nemzetk6zi adatokban (ahol 5% alatt) (van Gijn 2007). A hypertonia csak korlatozottan
értékelhetd, mert nem kotelezden jelentendd adat, igy csak azt tudhatjuk, hogy legalabb
ekkora az aranya. Hangstlyozandd azonban, hogy igy is a betegek tobb mint 60%-a
hypertonias, ami joval magasabb a nyugati adatoknal: Dél-Svédorszagban 28.3%
(Nilsson 2000), Franciaorszagban 31-34% (Charpentier 1999), USA-ban 47% (Kale

2013).

A négy megyében, ahol orvosi egyetem van (Baranya, Hajdu-Bihar, Csongrad megye,
illetve Budapest az orszagos intézetekkel), magasabbak az esetszamok, mint mas
megyékben. A betegek végso ellatasa altalaban ezen kiemelt intézményekben torténik. A
lakohely szerint illetékes korhazban sokszor csak atmeneti ellatas sordn sziiletik meg a
diagnozis, majd a végleges ellatdé helyen jelenik meg az eset, nem a lakohely szerinti
megyében. Azokban a megyékben, ahol van a SAV idegsebészeti ellatasara alkalmas
korhaz alacsonyabb a halalozas. Ennek egyrészt oka a jobb ellatas, mésrészt a szallithatd
allapotii, intervenciéra alkalmas betegeket ezekbe az intézményekbe helyezik at. igy az
alap ellatd helyen rosszabb allapoti betegek maradnak, magasabb halalozast

eredményezve.

Az esetszam januarban és februarban a legnagyobb, augusztusban a legkisebb, ez

megfelel az irodalmi adatoknak.
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5.3. A vazospazmus meghatarozo tényezdéi a debreceni SAV adatbazisban

Debrecenben a betegek 22%-aban alakult ki szimptomas vazospazmus, a vizsgalt
tényezOk (hypertonia, nem, életkor, aneuryzma lokalizacid, Fisher ¢és Hunt-Hess
kategoria) koziil egyediil a néi nem bizonyult szignifikans prediktoranak.

Az észlelt néi talsuly megfelel az irodalmi adatoknak, az aneuryzmak aranya viszont
joval magasabb feltehetden bevalogatasi torzitas (referring bias) miatt. Az eseti halalozas
nem valtozott a megfigyelési idOszak alatt, ez a mar hivatkozott metaanalizis javuld
trendjével szemben all.

A szimptomas vazospazmus el6forduldsi aranya hasonlé az irodalmi adatokhoz (Harrod

2005).

Mivel az adatgyijtés joval hamarabb kezdddott az jabb CT vérmennyiség sulyozd
skalakat nem tudtuk tesztelni, azonban a mi eredményeink is azt jelzik, hogy az eredeti
Fischer skala feliilvizsgalatra szorul. Vizsgalatunkban a rupturdlt aneuryzma
elhelyezkedése nem befolyasolta a vazospazmus kialakuldsanak  veszélyét.
Eredményeink az mutatjak, hogy a néi nem hajlamosit szimptomas vazospazmusra.
Rendelkezésre all adat arra, hogy a néi nem hajlamosit angiographids vazospazmusra
(Rosentrn 1993, Rytllefors 2010), azonban a vizsgalatok tobbsége nem talalt 6sszefliggést
anem ¢és a vazospazmus eléfordulasa kozott (Harrod 2005).

Ellentmondoak az életkorral kapcsolatos vizsgalatok is (Harrod 2005, Lee 2013). Néhany
vizsgalatban a fiatal kor volt prediktiv szimptémas vazospazmusra (Charpentier 1999,
Jabbarli 2013, Magge 2010, Torbey 2001), azonban a mi vizsgalatunkban nem. Smith és

tsai (Smith 2005) vizsgalataban a nem, életkor, Hunt-Hess és Fisher érték koziil egyik
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sem volt szignifikansan prediktiv. Ryttlefors és tsai (Rytllefors 2010) vizsgalataban az
¢letkor nem volt prediktiv, sem angiographias sem szimptomas vazospazmusra. Lanzino
¢s tsal nagy esetszamu vizsgalataban (Lanzino 1996) a 906 beteget 5 korcsoportba
osztottak ¢és tobb szimptomas vazospazmust taladltak az id6sebb korcsoportokban,
ugyanakkor nem taldltak szignifikans kiilonbséget az angiographias vazospazmus
eléfordulasaban. Kale és tsai vizsgalataban (Kale 2013) a fiatal (<50) életkor a
vazospazmus mindkét formdajara prediktiv volt, mig a nem, Hunt-Hess és Fisher kategoria
nem volt prediktiv (15. tablazat).

15. tablazat

A szimptomas vazospazmus tobb prediktorat is vizsgalo tanulmanyok

Vizsgalat N Fiatal életkor ~ N6i nem Fisher Jo Hunt-Hess*  Lokalizacié
Charpentier 1999 244+ neg neg + neg
Smith 2005 134  neg neg neg neg NA
Ryttlefors 2010 413  neg + NA NA NA
Kale 2013 108 + neg neg neg NA
Jabbarli 2014 70 + neg neg neg NA
Jelen vizsgalat 457  neg + neg neg neg

* Hunt-Hess 1-2; ¥ angiographias vazospazmus; N = esetszam; NA = nincs adat

Vizsgalatunkban a 2-es és 3-as Hunt-Hess érték vazospazmusra hajlamositott az
egyvaltozos analizisben. Azonban nehéz a szimptomas vazospazmus diagndzisa magas
Hunt-Hess kategoria esetén, igy az eredmények értékelésben kiilon dvatossag sziikséges.
Tobbvaltozos analizis mar a mi vizsgalatunkban sem mutatott szignifikans eredményt.

A vizsgalati elrendezések, a hasznalt életkori hatdrok és vazospazmus definiciok

kiilonboznek az irodalomban fellelheté egyes vizsgalatokban, ez megneheziti az
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eredmények Osszehasonlitasat, tovabba legalabb részben felelds lehet az eredmények

eltéréséért.

Vizsgalatunk hatranya a hosszu adatgytjtési ido. Bar a diagnosztikus eljarasok nem
valtoztak jelentésen, de a betegek jellemz6i és a rutin kezelés valtozhatott 1987 és 2004
kozott. Ugyanakkor ezen id6szak alatt a klinikai kimenetelben nem talaltunk szignifikans
kiilonbséget. Mar emlitett hatranya vizsgaltunknak, hogy az ujabb vazospazmus
elorejelzo skalakat nem hasznalhattuk, mert az adatgyiijtési periddus utan fejlesztették ki
Oket. Eldnye ugyanakkor vizsgdlatunknak a nagy esetszam, az egyik legnagyobb az
irodalomban. Tovabba nem csak Magyarorszagrol nem kozoltek még ilyen adatokat,

hanem Ko6zép-Eurdpa mas orszagaibol sem.

Uj eredményeink

1. Megallapitottuk Japan Akita tartomanydban a SAV incidencidjat. A nyers
incidencia 27/100 000, férfiakban 20, ndkben 33/100 000. 1989 és 1998 kozott
férfiakban az incidencia stabil volt, nékben viszont szignifikdnsan nétt,
valosziniileg a lakossag oregedése miatt. NOknél az incidencia az életkorral nott
75 éves korig, férfiakban 55 éves korndl platdé volt megfigyelhetd.
Megallapitottuk tovabba, hogy az eseti halalozas 26.7% és stabil volt a vizsgalt
iddszakban. Az incidencia nyaron a legalacsonyabb, tovabba két diurndlis csucs
volt megfigyelhetd 7 6randl és 17 6ranal.

2. A hazai adatokat elemezve megallapitottuk, hogy a SAV incidencidja
Magyarorszagon a korabban kozolt adathoz képest jelentdsen magasabb lehet.

2009-ben még mindig voltak olyan korhazi osztalyok, ahol CT vizsgéalat nélkiil
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kezeltek SAV-t. Kimutattuk, hogy Magyarorszagon is a hideg hdénapokban
gyakoribb a SAV, nyaron ritkabb.

. Magyarorszagrol, de Kozép-Europabol is elséként kozoltink a szimptomas
vazospazmus gyakorisagarol adatot: Debrecenben 22%. Elemeztiik tovabba a
vazospazmus elérejelzdit, a vizsgalt tényezok koziil egyediil a ndi nemet talaltuk
szignifikans prediktornak. Vizsgéalatunk is aldtdmasztja, hogy a régdta hasznalt

Fisher skala feliilvizsgalatra szorul.
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6. Osszefoglalas

A subarachnoidealis vérzés (SAV) a stroke esetek kb. 5 szazalékat teszi ki, de jelentdsége
annal fontosabb, mert viszonylag fiatal korban jelentkezik, mortalitasa elérheti az 50%-
ot, illetve magas a sulyos maradvanytiinetekkel gyogyulok aranya.

Az Akita Stroke Regiszter adatai alapjan megallapitottuk, hogy Japan Akita
tartomanyaban a SAV nyers incidencidja 27/100 000, férfiakban 20, nékben 33/100 000.
A Japan mas részeirdl jelentett adatokhoz hasonldéan joval magasabb, mint a vilagatlag.
1989 ¢és 1998 kozott férfiakban az incidencia stabil volt, n6kben viszont szignifikdnsan
nétt, valoszintileg a lakossag 6regedése miatt. NOknél az incidencia az életkorral nétt 75
éves korig, férfiakban 55 éves kortol platd volt megfigyelhetd. A 28 napos halalozasi
arany 26.7% ¢és stabil volt a vizsgalt idészakban. Az incidencia nyaron volt a
legalacsonyabb. Két napszaki csucsot figyeltiink meg: 7 6érdnal és 17 6rdnal. A magyar
korhazak altal az OEP felé 2009-ben lejelentett adatokat elemezve megallapitottuk, hogy
a SAV incidencidja Magyarorszagon a korabban ko6zolt adathoz képest jelentdsen
magasabb lehet. Még 2009-ben is voltak olyan korhazi osztalyok, ahol CT vizsgalat
nélkiil kezeltek SAV-t. Kimutattuk, hogy Magyarorszagon is a hideg honapokban
gyakoribb a SAV, nyaron ritkabb. A debreceni SAV adatbazisban szerepl6 betegek 22%-
aban fordult eld szimptémas vazospazmus. A nemet, €letkort, hypertoniat, aneuryzma
lokalizaciot, Hunt-Hess és Fisher kategoriat figyelembe véve tobbvaltozos logisztikus
regresszioval egyediil a néi nemet talaltuk szignifikans prediktornak. Vizsgalatunk is

alatamasztja, hogy a sokaig hasznalt Fisher skala feliilvizsgalatra szorul.
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Summary

Subarachnoid hemorrhage (SAH) accounts only for 5% of stroke cases, but its impact is
great because it strikes at a fairly young age, its mortality can be as high as 50% and it
can result in significant disability in a high proportion of the cases. Using the Akita
Stroke Register we analyzed the incidence of SAH in Akita Prefecture, Japan. The crude
annual incidence rate was 27 per 100 000, 20 in men, and 33 in women. These rates are
much higher than the world average, similarly to data reported from other regions of
Japan. Between 1989 and 1998 the incidence was stable in men, however there was a
significant increase in women probably attributable to the aging of the Japanese
population. In women the incidence peaked at 75 years of age, in men it reached a plateau
after 55 years of age. Case-fatality was 26.7% and stable in the observation period. The
incidence was lowest in the summer months. Two diurnal peaks were observed: one at 7
a.m. and another at 17 p.m. Analyzing the data supplied by the Hungarian hospitals about
their inpatient services to the National Health Insurance Fund in 2009 we concluded that
the incidence of SAH should be higher in Hungary than previously reported. There were
still hospitals in 2009, where SAH patients were treated without CT examination. SAH
was most frequent in the colder months and less frequent in the summer in Hungary too.
According to the Debrecen SAH register 22% of the patients developed symptomatic
vasospasm. We evaluated sex, age, hypertension, aneurysm location, Hunt-Hess and
Fisher grades as predictors of vasospasm by multivariate logistic regression. Only female
sex could be proved as a significant predictor. Our results support the necessity of re-

evaluation of the Fisher grade.
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