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1. Bevezetés és irodalmi el6zmények

A primer subarachnoidedlis vérzés (SAV) a stroke esetek csak
kb. 5 szazalékat teszi ki, de jelentdésége annal fontosabb, mert
viszonylag fiatal korban jelentkezik, mortalitdsa elérheti az
50%-ot, illetve a  betegek jelentds része  sulyos
maradvanytiinetekkel gydgyul. Ellatasa és kezelése jol felkésziilt
centrumokban javasolt, ahol rendelkezésre allnak a korszeru
diagnosztika és kezelés feltételei: modern CT, CT angiographia,
MRI, DSA (digitalis szubtrakcids angiographia), intervencios
neuroradioldgia, neurointenziv osztaly, idegsebészet.

A primer SAV kb. 85%-ban aneuryzma rupturabol szarmazik.
Az n. nem-aneurysmalis perimesencephalicus SAV 10%-ot
tesz ki. A fennmarad6 5% hatterében egyéb vérzésforras all pl.
arteriovenosus  malformatio, ér dissectio. Leggyakoribb
aneuryzma lokaliz4cid az arteria communicans anterior (ACoA),
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. Az intracranialis anuryzmdk nem velesziiletettek,
hanem az élet soran alakulnak ki. Rupturajukat valoszintileg a

transmuralis artéridas nyomads hirtelen megemelkedése valtja ki
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pl. vérnyomaskiugras, erds fizikai aktivitds. A SAV egyértelmi
rizikofaktora a  hypertensio, a dohdnyzds, a tulzott
alkoholfogyasztas tovabba a kokainhasznalat, kb. 10%-ban
figyelheté meg familiaritas.

Maga az akut vérzés utan a vazospazmus a haldlozas és a
maradand6  kéarosodas vezetd oka SAV  betegekben.
Angiographias vazospazmus akar a betegek 70%-aban is

kialakul, mig szimptomas vazospazmus 20-30%-ukban.

1.1 A subarachnoidedlis vérzés incidencidja

A SAV incidencidja széles hatarok kozott valtozik, a vilagatlag
9 eset 100 000 lakosra évente, de Japanban ¢s Finnorszagban
joval gyakoribb, tobb mint 20 eset. A 2000-es években kozoltek
japan incidencia adatokat Kumamoto tartomanybol, Izumobol
illetve a Shimokita félszigetrol. Ezek megerdsitették a korabbi
adatokat.

Vilagszerte a legtobb populacioban a SAV gyakoribb nékben.
Férfi tobbséget figyeltek meg Finnorszdgban. Délnyugat-
Angliaban, Svédorszagban és Japan egyes részein a férfiaknal
platot észleltek, az incidencia egy bizonyos életkorig a korral
nétt, majd stagnalt. Ausztilidban és Uj-Zélandon bimodalis

eloszlas volt megfigyelhetd férfiaknal, csticsokkal a fiataloknal
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¢s a legidésebbeknél, ndknél az incidencia folyamatosan nétt az
¢letkorral, de a menopausa utan lassult. de Rooij szdmos
vizsgalatot Osszegzd szisztematikus elemzése azt taldlta, hogy a
néi dominancia a hatodik évtizedben alakul ki, illetve hogy a
nemre korrigalt incidencia az életkorral évente 1.06 faktorral
(Poisson regresszid) nd.

Magyarorszagrol Ovéry és tarsai kozoltek SAV incidencia
adatot, 1997-98-ra vonatkozdan: 4,75/100 000/év nyers
incidencia. Korabban (1959-68) Mérei és Bodosi kozolt SAV
incidencia adatot Pécsrdl: 5,5/100 000/év. Ez még a CT ¢éra
elotti adat, de sajat maguk a valos incidencia alulbecslésének

tartottak ezt az értéket.

1.2 A napszak és az évszak hatasa a SAV gyakorisagara

A SAV ritkabb délben és ¢éjszaka, ez kapcsolatban lehet a
vérnyomas circadian ingadozasaval. Tokioban délel6tt 10 orasi
csucsot észleltek és egy kisebb csucsot 18 orakor, hajnali 1 és 6
kozott volt legritkdbb a SAV. Izumoban két statisztikailag
szignifikans napi incidencia csucsot regisztraltak: egyet reggel 6
¢€s 10 ora kozott és egy masikat délutan 4 és 8 kozott.

A SAV szezonalitdsa régdta és még manapsag is vitatott az

irodalomban. Egy 2013-ban publikalt metaanalizis, mely tobb

4



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, ritkdbb a nyari
honapokban. Japanban hasonld eredményt kaptak Tokidban,
Yamaguchi tartomanyban, Izumoban. Szdmos vizsgalat nem
talalt szezonalitdst. Kiemelendd két nagy betegszdmt amerikai
vizsgalat, az egyikben 7700, a masikban tobb mint 50 000 beteg
adatait elemezték. Ugyanakkor a vizsgalatokban 4ltalanos
korhazi adatbazisokbol nyertek ki adatokat, nem epidemioldgiai
vizsgalat céljabol 1étrehozott adatbdzist hasznaltak, igy pl. a
korhazba keriilés elott meghalt betegek adatait sem
vizsgalhattdk. Az esetleges szezonalitas hatterében felvetették,
hogy a hidegebb honapokban a kevesebb napfény é&s
alacsonyabb paratartalom lenne felelés a magasabb
eléfordulasért. Tovabba a hideg periférids vazokonstrikciot,
ezaltal vérnyomasemelkedést okozhat. Masik befolyasold
tényez6 lehet az  alkoholfogyasztdsban  megfigyelhetd
szezonalitds, valamint a zart térben valé dohadnyzas a téli
honapokban. Magyar adatot a SAV szezonalitasaval

kapcsolatban még nem kozoltek.



1.3 Vazospazmus

Vazospazmus altaldban a SAV kezdete utani 4-14 nap kozott
jelentkezik, leggyakrabban 6-10 nap kozott. A SAV akut fazisat
tulélok haldlozasdnak mintegy 50%-aért a késdi ischaemids
neurologiai karosodas (DIND, delayed ischaemic neurologic
deficit) vagy szimptomas vazospazmus felel6s. Szintén hasznalt
fogalom a DCIl (delayed cerebral ischaemia) illetve
neurovascularis esemény. Angiographids vazospazmusrol
besz¢liink, ha klinikai tiinet nincs, de képalkotod vizsgalattal a
vazospazmus kimutathatdé. Angiographias vazospazmus akar a
betegek 70%-aban is kialakul, mig Szimptomas vazospazmus
20-30%-ukban. Minél kifejezettebb a spazmus annal
valészinlibb a klinikai tiinet, de sulyos szlikiilet is lehet
tlinetmentes és kisfoku is tarsulhat klinikai tiinettel. lgazoltan
(pl. CT kovetés) DCI-t szenvedett betegek jelentds részében -
Dhar adatai szerint mintegy a negyediikben - vazospazmus nem
mutathatd ki. A neuroldgiai karosodds létrejottében a
vazospazmuson kiviil mas faktorok is szerepet jatszanak pl. az
arteriolak Osszehuzodasa és trombozisa, cortical spreading
ischaemia. Ezért a szakirodalomban vitatotta valt a kiilonb6zo
fogalmak egyenértékiisége illetve definicidja. Munkankban a

szimptomas vazospazmus kifejezést alkalmazzuk, mert az
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adatgyljtés (1987-2004) iddszakdban ez volt elfogadott. Az
alabbi szimptomas vazospazmus definicidt hasznaltuk: egyéb
mas okkal nem magyarazhaté 0j, késéi fokalis neurologiai

deficit vagy mentalis allapotromlds SAV betegekben.

1.4 A vazospazmus prediktorai

A vazospazmus kezelése még napjainkban is nehéz, ezért a
megeldzése a cél. Ebben segitene, ha rendelkezésre allndnak
egyértelmli prediktorok, amelyek alapjan ki lehetne sziirni a
legveszélyeztetettebb betegeket. Szadmos faktort vizsgaltak
eddig, leggyakrabban a felvételkor késziilt CT-n lathato vér
mennyiségét Fisher vagy madas értékeld skalaval valamint
elhelyezkedését, az életkort, a nemet, a Hunt-Hess vagy mas a
felvételi allapotot jelz6 skalat. A leginkabb elfogadott prediktor
a CT-n lathat6é vér mennyisége. A még 1980-ban kidolgozott és
altalanosan elterjedt Fisher kategoria prediktiv értéke a 2000-€s
években megkérddjelez6dott. Felvetették tovabba, hogy
nemcsak a vér mennyisége, hanem az elhelyezkedése is fontos a
vazospazmus kialakuldsaban. Rendelkezésre all adat arra, hogy
a n6i nem hajlamosit angiographias vazospazmusra, azonban a

vizsgalatok tobbsége nem taldlt Osszefliggést a nem ¢és a
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vazospazmus eléfordulasa kozott. Ellentmondoak az életkorral
kapcsolatos vizsgalatok is. Néhany vizsgalatban a fiatal kor volt
prediktiv szimptomas vazospazmusra, masok nem talaltak
szignifikans Osszefliggést, mig Lanzino és tsai nagy esetszamu
vizsgalatdban tObb szimptémds vazospazmust talaltak az
id6ésebb korcsoportokban, ugyanakkor nem taldltak szignifikdns
kiilonbséget az angiographids vazospazmus el6forduldsaban.
Nehéz a szimptomas vazospazmus diagnézisa magas Hunt-Hess
gradus esetén, igy a felvételi allapottal kapcsolatos eredmények
értekelésében kiillonds Ovatossdg sziikséges. A vizsgalati
elrendezések, a hasznalt ¢életkori hatarok ¢és vazospazmus
definiciok kiilonboznek az irodalomban fellelheté egyes
vizsgalatokban, ez megneheziti az eredmények
Osszehasonlitdsat, tovabba legalabb részben felelds lehet az

eredmények eltéréseéért.

2. Célkitiizések
Vizsgélatainknak 3 része volt:
1. Az Akita Stroke Regiszter adatai alapjan meg akartuk
allapitani  a SAV  indicencigjat Japan  Akita
tartomanyaban, illetve elemezni annak valtozasat 1989

¢és 1998 kozott. Vizsgaltuk az incidencia életkor és nem
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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 felhasznalva
elemeztiik a SAV jellemz6it Magyarorszagon.

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

szimptomas vazospazmusra ¢s annak prediktoraira.

3. Betegek és modszerek

3.1. Japan - Akita Stroke Regiszter

Akita tartomany Japan Honsu fOszigetének északi részén
helyezkedik el, lakossaga kb. 1 milli6 200 ezer 6. A
tartomanyban a CT vizsgélaton atesett stroke betegek adatait
prospektiv adatbazisban gytijtik. Ha valaki a kérhazba szallitas
elétt meghalt, akkor autopszidval, illetve mivel a boncolas
Japanban ritka, postmortem neuroradiologiai vizsgalattal
igazoltak a diagnozist. Mivel gyakorlatilag minden stroke
gyants esetben CT torténik, az adatbdzis populacids alaptinak

tekinthetd. A subarachnoidedlis vérzés diagnoézisa a klinikai
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tinetek ¢és a neuroradiologiai leletek alapjan  kertilt
megallapitasra. Ha a klinikai gyanu erds volt, de a CT negativ,
akkor lumbalpunctio tortént. Vizsgéalatunkban az adatbazisbol
azon betegek adatait elemeztiik, akik 1989. januar 1. és 1998.
december 31. kozott estek at az els6, primer SAV-on. A mas
tartomanybol szdrmazd lakosok kizardsra keriiltek, csak tgy,
mint a szekunder SAV (traumas, véralvadaszavar, tumor stb.
miatti), valamint a rekurrens esetek. A betegek tobb mint 85%-
aban tortént angiographia. Az aneuryzmakat a kovetkezdképpen
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 jellemzoket vizsgaltuk:
nem, ¢letkor, tudatillapot, fokalis neurologiai jel (paresis),
fejfajas, tarkokotottség, hanyas, vérzésforrds (aneuryzma,
arteriovenosus malformatio (AVM) vagy egyéb), hypertonia
(anamnézis, vagy  tobbszori  140/90 Hgmm  folotti
vérnyomasérték alapjan), az anamnézisben: diabetes mellitus,
szivbetegség, hypercholesterinaemia, dohanyzas (igen, nem,
vagy er6s: tobb mint 20 szal/nap), alkoholfogyasztas (igen, nem

vagy erds: legalabb napi 1.8 dl szake vagy annak megfeleld mas
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alkohol). Ha a beteg nem kooperalt, a hozzatartozoktol kértek
informaciot.

3.2 A magyarorszagi adatok elemzése

Az OEP elektronikus adatbazisabodl a lekérdezés a SAV, mint
apolast indokol6 fédiagnozis (BNO 160) alapjan tortént a 2009-
es évre. A BNO (Betegségek Nemzetkozi Osztalyozéasa) X.
verzidjaban az 160 haromjegyli kéd a ,,pokhélohartya alatti
vérzést” jeloli. A teljes otjegyli kod ezen beliill még a 4.-5.
koédhelyen lokalizacidt és format (aneuryzma és arteriovenosus
érmalformacid) is megjeldl 10 lehetdséggel. A lekérdezésbe
bevontuk a demografiai adatokat, tarsdiagnozisokat, az elvégzett
vizsgalatokat, a korhazi haldlozast, felvétel idejét. A kdvetkezd
adatokat vizsgaltuk: nem, életkor, diagnézis, hypertonia, mint
tarsdiagnozis, CT, MRI megtorténte, atlagos &apoldsi nap,
korhazi halalozas, megyei eloszlas, havi eloszlas. Az adatokat
elemeztiik az esetek (bennfekvések) szama, illetve az érintettek

(személyek) szama alapjan is.

3.3 A vazospazmus és prediktorai Debrecenben

Az 1987.01.01 és 2004.12.31 kozott a Debreceni Egyetem
Idegsebészeti Klinikajan kezelt vagy referdlt SAV eseteket
prospektiv adatbazisba gylijtotték. Mivel az egyetem a régiod

11



kozpontja, ezért nemcsak debreceni, hanem mas varosbol illetve
megyébdl szarmazd betegek is bekeriiltek az adatbazisba. A
SAV diagnézisat a klinikai tiinetek illetve a neuroradiologiai
leletek alapjan allitottak fel. Ha a klinikai gyanu erds volt, de a
CT negativ, akkor lumbalpunctio tortént. A szekunder SAV
(traumas, véralvadaszavar, tumor stb. miatti) eseteket az
elemzésbdl kizartuk. A kovetkezd beteg jellemzoket vizsgaltuk:
nem, ¢letkor, aneuryzma jelenléte és lokalizacidja, Fisher
kategoria a felvételi CT-n, hypertonia, felvételi Hunt-Hess
kategoria, Szimptomds vazospazmus és eseti halalozads (case
fatality). Ha a betegek nem voltak kooperacioba vonhatoak, a
hozzatartozoktol kértlink informaciokat. Az irodalomban
altalanosan elfogadott aldbbi szimptoméas vazospazmus
definiciét hasznaltuk: egyéb més okkal nem magyardzhatd 1j,
késdi1 fokalis neurologiai deficit vagy mentélis allapotromlas

SAV betegekben.

3.4. Statisztikai modszerek

Az akitai adatok elemzéséhez az incidencia szdmoldsakor a
nevezOt az 1990-es, 1995-6s és 2000-es népszamlalasi adatokbol
kaptuk. Az incidenciat standardizaltuk az europai illetve vilag

standard  populaci6  kormegoszlasara. A konfidencia
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intervallumokat a Poisson eloszlas alapjan szamitottuk ki. A
folyamatos valtozokat ANOVA vagy Mann-Whitney teszttel, a
kategorialis valtozokat y2 vagy Fischer teszttel elemeztiik.
Linearis regresszidval (az incidencia természetes logaritmusa az
¢v fliggvényében) vizsgaltuk az idébeli valtozast. Az évszaki és
napszaki ingadozast y2 teszttel elemeztilk. A statisztikai
szamitasokat SPSS (Statistical Package of Social Sciences)
szoftverrel végeztiik.

A vasospasmus prediktorainak vizsgalatakor a folyamatos
valtozokat ANOVA-val, a kategoridlis valtozokat y2 teszttel
hasonlitottuk 0ssze. Egyvaltozos és sokvaltozos logisztikus
regresszioval  vizsgaltuk a  szimptomas  vazospazmus
prediktorait. Az aldbbi valtozok keriiltek tesztelésre, mint
lehetséges prediktorok: életkor (folyamatos véltozoként illetve
50 évnél dichotomizalva), nem, hypertonia, Hunt-Hess és Fisher
kategoria felvételkor, aneurysma lokalizacio (anterior vagy
posterior keringés). Az Osszes valtozd bekeriilt a sokvaltozos
logisztikus regresszid analizisbe. Stepwise backward modellt
hasznaltunk a fliggetlen prediktorok meghatirozasara. A
statisztikai szdmitasokat Statistical Package of Social Sciences

(SPSS) szoftverrel végeztiik.
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4. Eredmények

4.1. Japan — Akita

Az 1989.01.01. és 1998.12.31. kozotti tiz éves iddszakban 3257
SAV esetet regisztraltak, 1146 férfit és 2111 nét. Az Aaltag
¢letkor 62,2 év volt (£13,2 év). 58,2 ¢év a férfiakban és 64,4 ¢v a
ndkben.

A nyers éves incidencia 27/100 000 volt, 33 a néknél és 20 a
férfiaknal. Az életkorra standardizalt incidencia a viladg standard
populédciora szamolva 15, 17 ¢és 12, az eurdpai standard
populéciora 20, 23 és 16/100000. A ndk incidencidja magasabb
volt 55 éves kor felett. A vizsgalt idOszakban a nyers férfi
incidencia stabil volt, néknél nétt, mindazonaltal standardizalas
utan ez a tendencia eltlint. Az életkorral parhuzamosan az
incidencia nétt ndknél 75 éves korig, férfiaknal elért egy platot
55 éves kor felett.

A ndk szignifikansan idésebbek voltak, mig a dohényzés és az
alkoholfogyasztas férfiakban volt gyakoribb. Az atlagéletkor
szignifikdnsan ndét mindkét nemben a vizsgalati idészak alatt:
56.9-r61 60.4 évre férfiakban (p=0.006) és 62.7-r6l 66.1-re
nékben (p=0.001). A tiz év alatt nem volt valtozas a hypertonia,

diabetes  mellitus, hypercholesterinaemia,  szivbetegség,
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dohanyzas aranyaban. Férfiakban az alkoholt fogyasztok aranya
nétt (de nem a stlyosaké). A 28 napos haldlozds 26.5% volt
férfiak és 26.8% ndk esetén.

A betegek 83.5%-aban igazolodott aneuryzma, 1%-ban AVM.
486 beteg esetében vérzésforrds nem igazolodott. Ide tartoznak
azok a betegek, akiknél negativ volt, vagy kiilonb6z6 okokbdl
nem tortént angiographia, illetve az Un. perimesencephalicus
SAV is.

Kiilon elemezve az igazolt aneuryzmalis SAV eseteket, a nyers
incidencia 22/100 000/év volt, férfiaknal 16, n6knél 28. A vilag
standard populécidra standardizalva 13, 10 és 14, az eurdpai
standard populaciora standardizalva 17, 14 és 20/100 000/év. A
SAV incidenciajanak iddbeli lefutasa, életkorral, nemmel,
rizikofaktorokkal valo kapcsolata az el6z6 elemzéshez hasonlo
eredményt mutatott.

ACI aneuryzma szignifikdnsan gyakoribb volt nékben, AcoA
férfiakban. Elemeztiik a kiillonbozd jellemzok fiiggését az
aneuryzma helyétdl. Az ACP-t kizartuk az alacsony esetszam
miatt. Paresis gyakoribb volt ACM és BA, haldlozas a

vertebrobasilaris artéridk aneuryzméja esetén. Nem volt
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szignifikans kiilonbség a rizikofaktorokban (hypertonia, diabetes
mellitus, szivbetegség, hypercholesterinaemia, dohanyzéas és
alkoholfogyasztds) ¢és az atlagéletkorban a kiilonb6zd
lokalizaciokban.

Két napszaki csucsot figyelhetiink meg: az elsot reggel hét
orakor, a masikat délutan 5 orakor (p < 0.001). Az incidencia
alacsonyabb volt nyaron és a legmagasabb tavasszal mindkét

nemben (p=0.015 férfiaknal és p=0.063 ndknél).

4.2. A magyarorszagi adatok

A 2009-es évben 1403 SAV fekvbesetet jelentettek a
korhazaink. Az esetszam 1028 személyhez tartozik. Az
érintettek 63,6%-a nd. Az 1028 személy 12,2%-a halt meg a
korhazi bennfekvése sordn, 4,3% 24 oran belill. Az atlagos
apolasi id6 6,47 nap. A jelentett Osszsulyszam 4610, ami
volumenkorlat nélkiil 659,2 milli6 Ft-nak felel meg (2009-ben
egy sulyszam 143 000 Ft értékii volt). A betegeknél 763 CT
vizsgalat tortént (a betegek 74,2%-a). Hypertoniat a betegek
61,3%-aban jelentettek kisérobetegségként. Az esetszam az 51-
60 éves korcsoportig a korral nd, onnantdl csokken. A ndi

tulsuly mar a 20-40 éves korcsoportban is megfigyelhetd és

16



legkifejezettebb 51-60 éves kor kozott. Legmagasabb volt az
esetszam Budapesten, Baranya, Csongrad és Hajda-Bihar
megyékben. A haldlozas kisebb azokban a megyékben, ahol van
idegsebészeti ellatas. A betegek majd fele kdzelebbrél meg nem
hatarozott vagy egyéb SAV diagnozisi. A tobbi esetben a
vérzésforrast megjeldlték. Osszességében az arteria cerebri
media (ACM) aneuryzma a leggyakoribb. A bels6 aranyokban a
férfiak kozott az artéria communicans anterior (ACoA)
aneuryzma, ndk 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 janudrban és februarban a
leggyakoribb, aprilisban és augusztusban fordul eld a legkisebb

szamban.

4.3. A vasospasmus meghatarozo tényezoi a debreceni SAV
adatbazisban

1987 és 2004 kozott 567 SAV esetet regisztraltak. Ebbol 457
beteg esetében allt rendelkezésre egyértelmi klinikai adat arra,
hogy szimptomas vazospazmus megjelent-e. Ezek az esetek
keriiltek be a jelen vizsgalatba. A ndbetegek szignifikdnsan

idésebbek voltak és nagyobb ardnyban volt magas
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vérnyomasuk. A halalozasi arany (case fatality) 32.5% volt,
ebben nem volt szignifikans valtozéas a vizsgalt id0szakban. A

betegek 94.9%-aban volt igazolhaté aneuryzma.

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

Csak azok a SAV esetek keriiltek be a logisztikus regresszios
modellbe, melyeknél aneuryzma igazolddott. Egyvaltozods
logisztikus regresszioval Hunt-Hess 2-es (OR: 2.9 (1.4-6.2)
p=0.006) és 3-as kategoria (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.  Tobbvaltozos  logisztikus
regresszioval az életkor, nem, Hunt-Hess ¢és Fisher érték,
hypertonia, aneuryzma lokalizaci6 koziil csak a néi nem maradt
prediktiv  (OR: 1.8 (1.005-3.2) p=0.048). Az ¢életkort
kétféeleképpen is elemeztiik: folyamatos valtozoként illetve 50

éves kornal dichotomizalva.
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5. Megbeszélés

5.1. Akita - Japan

Az éltalunk Akita tartomanyra megallapitott incidencia hasonld
Japan mas teriileteihez, magasabb, mint a vilag tobbi részén
kivéve Finnorszagot. A tobbi japan vizsgéalathoz hasonléan
magasabb volt az incidencia néknél, féleg iddsebb korban. A
férfiaknal észlelt €letkori platot Shimokitaban és Kumamotoban
is leirtak. Vizsgalatunkban a nyers incidencia szignifikans
novekedését taldltuk ndék korében, [zumoban hasonld eredményt
kaptak, Shimokitaban azonban ugyanebben az iddszakban
(1989-1998) az incidencia stabil volt. Feltételezziik, hogy Akita
tartomanyban a lakossag oregedése a fo feleldse a ndknél
megfigyelt nyers incidencia novekedésnek. Mivel férfiaknal az
incidencia platét ir le, igy a novekvo €letkor csak a ndk szamara
kockdzati tényezd. A rizikofaktorokban nem észleltliink
szignifikans valtozast a vizsgalt idészakban, kivéve mindkét
nemben a novekvo életkort és férfiakban az alkoholfogyasztast.
A 65 évesnél iddsebbek aranya Akita tartomanyban 15.65%-r6l
23.55%-ra nétt 1990 és 2000 kozott a népszamlalasi adatok
szerint, Shimane tartomanyban (Izumo) 18.18%-rol 24.8%-ra.

Aomori tartomdnyban (Shimokita), ahol az incidencia nem
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valtozott szintén 12.95%-r61 19.44%-ra ndtt a 65 évnél
1d6sebbek aranya, utalva ra, hogy nem feltétleniil ez az egyediili
magyarazat.

A 28 napos haladlozas stabil volt a vizsgdlt iddszakban,
hasonldéan Izumohoz. Egy metaanalizis vilagszerte a haldlozas
17%-o0s csokkenését talalta 1973 és 2002 kozott, ez egyrészt
jelentdsen hosszabb iddszak, mint vizsgéaltunkban, masrészt
jelentds regionalis kiilonbségeket is Kimutattak.

A nyari honapokban észlelt alacsony incidencia megfelel az
irodalmi adatoknak, azonban Akitaban december mellett a
tavaszi honapokban volt a legmagasabb az incidencia. Az észlelt
napszaki ingadozas megfelel az irodalmi adatoknak. [zumdban
illetve a vilag mas részén is azt talaltdk, hogy a SAV ritkdbb
délben és ¢jszaka, ez kapcsolatban lehet a vérnyomas circadian

ingadozasaval.

5.2. Magyarorszagi adatok

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

A SAV diagnosztizalasa és végsd ellatdsa sok esetben nem

ugyanazon osztalyon vagy intézetben  torténik. Az
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athelyezésekkel magyarazhatd, hogy a jelentett esetszam kozel
masfélszerese az ellatott személyek szamanak. A SAV
természetébol fakadoan (igen erds fejfajas, neurologiai tiinetek
miatt a betegek mindig orvoshoz fordulnak és felvételre
keriilnek) az aktiv koérhazi osztalyokrol jelentett betegszam
alapjan  becsiilhetd az incidencia. Az 1028 személy
10/100000/éves standardizalatlan incidenciat jelent, ami kozel
van a vilagatlag 9/100000-hez. Magyarorszagrol Ovéry és tarsai
kozoltek SAV incidencia adatot, 1997-98-ra vonatkozodan:
4.75/100 000/év nyers incidencia, ez a fele a fenti becslésnek.
Az 1998. évi OEP adatok alapjan az incidencia 18/100 000/év
lenne. A magas arany az akkori fejfdjas-liquorvizsgalat
diagnosztikai modszerének (pl. arteficialis vérzés punkciokor
téves pozitiv értékelése) kovetkezménye is lehet. Az 160 nem
volt kiemelt stlyszamt, igy finanszirozasi morbiditdsnak nem
mindsithetd az adat. A CT vizsgalatok altalanossa valasaval az
incidencia az OEP adatokban is 10/100 000-re csokkent.

Jelen adataink szerint a betegek tobb mint 20%-aban nem tortént
CT vizsgalt, ez 2009-ben mindenképpen soknak tekinthetd (bar
egy résziikben MRI késziilt). Ovaryék 1997/98-as vizsgalatiban
a betegek 18%-aban hianyzott a képalkoto vizsgalat.
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A SAV a modern vizsgald6 modszerekkel jol és pontosan
diagnosztizalhatd, gyakorlatilag mindig koérhazi felvételt jelent.
Az irodalmi adatok alapjan a SAV-t szenvedett betegek 10-
15%-a meghal a korhdzba széllitdsa eldtt, ezek a betegek
egyforman hidnyoznak a mi vizsgaltunkbol, illetve Ovary és
tarsai vizsgalatabol is. Nem zarhat6 ki, hogy nem primer SAV
esetek is lehetnek az adatbazisban. De traumas SAV
diagnozisara van kiilon BNO kod (S0660), ami nem volt benne
a lekérdezésben. A véralvadasi zavarbol szarmazéd szekunder
SAV esetek kertilhettek esetleg az adatbazisba, de ezek szama
nem lehet jelentds. A korabban kozolt hazai adatokhoz képest
magas betegszam ¢és alacsonyabb haldlozds, 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 és
kronikus/apolasi osztalyok adatai nem. Van kiilon kod: 16900
pokhalohartya alatti vérzés kovetkezményeire, de ez nem lehet
apolast indokol6 fédiagndzis.

A haldlozés (kérhazi) a nemzetkozi adatokhoz (Eurdpéban atlag
44%, de széles hatarok: 8 és 64% kozott) képest alacsony, de

csak a bennfekvés alatti haldlozast tudtuk vizsgalni. Az atlagos
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apolasi id6 6 és fél nap volt, igy a szokasos 28 napos/1 havi
mortalitdssal Osszehasonlitva egyébként is kisebb halalozés
varhato. Ovaryék vizsgalatiban a 28 napos halalozas 33% volt.

A ndi tobbség megfelel az irodalmi adatoknak, a harang alaku
¢letkori gorbe azonban nem, mert a legtobb tanulményban az
¢letkorral n6 az incidencia. Adataink szerint 51-60 éves korban
a legnagyobb (haromszoros) a kiillonbség a férfi-ndi esetek
kozott. Ismert, hogy a postmenopausalis idészakban n6é meg a
SAV eldfordulasa ndkben a férfiakhoz viszonyitva. Az
aneurysmak az ¢élet sordn alakulnak ki nem velesziiletettek, mint
azt régebben gondoltdk. A menopausa utdn csokken az
Osztrogén szint, ami nem csak a bor kotdszovetének valtozasat
vonja maga utan, hanem az erekét is. Az aramlasi viszonyok is
valészinlileg méasok a ndk ereiben (kisebb ¢ér, nagyobb
sebességli, turbulensebb dramlas, szamitogépes aramlas-
modellezés is utal erre). A menopausa utan az atherosclerosis is
felgyorsul, ami szintén sériilékenyebbekké teszi az ereket.
Vannak ra adatok nagy betegszamu vizsgalatokbdl, hogy az
idében  elkezdett postmenopausalis hormonpdtlas SAV
preventiv hatasu. Adataink szerint a n61 talsaly mar 40 éves kor
koriil kialakul Magyarorszdgon, szemben a mas orszagokbol

szarmazo irodalmi adatokkal.
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A lokalizacioval jelentett 531 személynél az aneuryzmak
eléfordulasi aranyaban eltérés van az irodalmi adatokhoz képest.
Az ACM aneuryzmdk aranya nagyobb, az ACI (beleértve az
arteria communicans posteriort - PCom) aneuryzmak aranya
kisebb az irodalmi adatoknal. Kassel €s Yasargil munkaiban:
ACM: 18-22%, ACI (PCommal): 29-31%. A debreceni
adatainkban is 33% az ACM, ez tehat lehet magyar sajatsag,
nemcsak a sok lokalizacio nélkiili eset kovetkezménye. De az
ACI a debreceni adatainkhoz (25%) képest is kevés. Ismert,
hogy az ACoA férfiakban joval gyakoribb, nékben az ACI. Az
AVM gyakoribb, mint a nemzetkézi adatokban (ahol 5% alatt).
A hypertonia csak korlatozottan értékelhetd, mert nem
kotelezben jelentendé adat, igy csak azt tudhatjuk, hogy
legalabb ekkora az ardnya. Hangstlyozand6 azonban, hogy igy
is a betegek tobb mint 60%-a hypertonias, ami joval magasabb a
nyugati adatoknal: Dél-Svédorszagban 28.3%, Franciaorszagban
31-34%, USA-ban 47%.

A négy megyében, ahol orvosi egyetem van (Baranya, Hajdu-
Bihar, Csongrad megye, illetve Budapest az orszagos
intézetekkel), magasabbak az esetszdmok, mint mas megyékben.
A betegek végso ellatasa altaldban ezen kiemelt intézményekben

torténik. A lakohely szerint illetékes korhazban sokszor csak
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atmeneti ellatas soran sziiletik meg a diagnozis, majd a végleges
ellato helyen jelenik meg az eset, nem a lakohely szerinti
megyében. Azokban a megyékben ahol van idegsebészet a
halalozés alacsonyabb, egyrészt a jobb ellatds miatt, masrészt
csak a szallithato allapotu betegek keriilnek athelyezésre ezekre
az osztalyokra, igy a rosszabb allapotii betegek az elsddleges
ellaté helyen maradva ott ndvelik a halélozast.

Az esetszdm januarban ¢és februarban a legnagyobb,

augusztusban a legkisebb, ez megfelel az irodalmi adatoknak.

5.3. A vasospasmus meghatarozo tényezoi a debreceni SAV
adatbadzisban

Debrecenben a betegek 22%-aban alakult ki szimptomas
vazospazmus, a vizsgalt tényezOk (hypertonia, nem, életkor,
aneuryzma lokalizacié, Fisher és Hunt-Hess érték) kozil
egyediil a né1 nem bizonyult szignifikans prediktoranak.

Az észlelt ndi tulstly megfelel az irodalmi adatoknak, az
aneuryzmak ardnya viszont joval magasabb feltehetéen
bevalogatasi torzitas (referring bias) miatt. Az eseti halalozas
nem valtozott a megfigyelési iddszak alatt, ez a mar hivatkozott

metaanalizis javulo trendjével szemben all.
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A szimptomas vazospazmus eldforduldsi aranya hasonlo az
irodalmi adatokhoz.

Mivel az adatgytijtés joval hamarabb kezdddott az Gjabb CT
vérmennyiség gradalo skaldkat nem tudtuk tesztelni, azonban a
mi eredményeink is azt jelzik, hogy az eredeti Fischer skala
feliilvizsgalatra szorul. Vizsgalatunkban a rupturalt aneuryzma
elhelyezkedése nem volt prediktiv. Eredményeink az mutatjak,
hogy a néi nem hajlamosit szimptomas vazospazmusra.
Rendelkezésre 4ll adat arra, hogy a ndéi nem hajlamosit
angiographids vazospazmusra, azonban a vizsgélatok tobbsége
nem talalt Osszefiiggést a nem ¢€s a vazospazmus eléfordulasa
kozott. Ellentmonddak az életkorral kapcsolatos vizsgalatok is.
Néhany vizsgalatban a fiatal kor volt prediktiv szimptomas
vazospazmusra, azonban a mi vizsgalatunkban nem. Smith és
tsai vizsgalataban a nem, életkor, Hunt-Hess és Fisher érték
koziil egyik sem volt szignifikdnsan prediktiv. Ryttlefors és tsai
vizsgalataban az életkor nem volt prediktiv, sem angiographias
sem szimptomas vazospazmusra. Lanzino és tsai nagy
esetszamu vizsgalataban a 906 beteget 5 korcsoportba osztottak
¢s tobb szimptomas vazospazmust talaltak az idésebb
korcsoportokban, ugyanakkor nem talaltak szignifikans

kiilonbséget az angiographids vazospazmus eléforduldsaban.
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Kale és tsai vizsgalataban a fiatal (<50) életkor a vazospazmus
mindkét formdjara prediktiv volt, mig a nem, Hunt-Hess és
Fisher gradus nem volt prediktiv.

Vizsgalatunkban a 2-es ¢és 3-as Hunt-Hess gradus
vazospazmusra hajlamositott az egyvaltozds analizisben.
Azonban nehéz a szimptomas vazospazmus diagnodzisa magas
Hunt-Hess gradus esetén, igy az eredmények értékelésben kiilon
Ovatossag sziikséges. Tobbvaltozés analizis mar a mi
vizsgalatunkban sem mutatott szignifikans eredményt.

A vizsgalati elrendezések, a haszndlt életkori hatarok ¢és
vazospazmus definiciok kiilonboznek az irodalomban fellelhetd
egyes vizsgalatokban, ez megneheziti az eredmények
Osszehasonlitdsat, tovabba legalabb részben felelds lehet az
eredmények eltéréséért.

Vizsgalatunk hatranya a hosszu adatgyijtési id6. Bar a
diagnosztikus eljardsok nem valtoztak jelentdsen, de a beteg
jellemzdi és a rutin kezelés valtozhatott 1987 és 2004 kozott.
Ugyanakkor ezen iddszak alatt a klinikai kimenetelben nem
talaltunk szignifikans kiilonbséget. Mar emlitett hatranya
vizsgaltunknak, hogy az Gjabb vazospazmus eldrejelzd skalakat
nem haszndlhattuk, mert az adatgy(ijtési periodus utan

fejlesztették ki Oket. Elonye ugyanakkor vizsgalatunknak a nagy
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esetszam, az egyik legnagyobb az irodalomban. Tovabb nem
csak Magyarorszagrol nem kozoltek még ilyen adatokat, hanem

Ko6zép-Eurdpa mas orszagaibol sem.

6. Uj eredményeink

1. Megallapitottuk Japan Akita tartoményaban a SAV
incidenciajat. A nyers incidencia 27/100 000, férfiakban
20, nokben 33/100 000. 1989 és 1998 kozott férfiakban
az incidencia stabil volt, nékben viszont szignifikansan
noétt, valoszintileg a lakossag oregedése miatt. Noknél az
incidencia az €letkorral nétt 75 éves korig, férfiakban 55
éves kornal platd volt megfigyelhetd. Megallapitottuk
tovabba, hogy az eseti haldlozas 26.7% és stabil volt a
vizsgalt 1ddszakban. Az incidencia nyaron a
legalacsonyabb, tovabba két diurndlis cstcs volt
megfigyelhetd 7 6randl és 17 oranal.

2. A hazai adatokat elemezve megéllapitottuk, hogy a SAV
incidenciaja Magyarorszagon a korabban k6zo6lt adathoz
képest jelentésen magasabb lehet. 2009-ben még mindig
voltak olyan korhdzi osztalyok, ahol CT vizsgélat nélkiil
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kezeltek SAV-t. Kimutattuk, hogy Magyarorszagon is a
hideg hénapokban gyakoribb a SAV, nyaron ritkabb.

. Magyarorszagrol, de Kozép-Eurdpabol is elsoként
kozoltiink a szimptomas vazospazmus gyakorisagarol
adatot: Debrecenben 22%. Elemeztiik tovabba a
vazospazmus eldrejelzdit, a vizsgalt tényezdk koziil
egyediil a néi nemet talaltuk szignifikans prediktornak.
Vizsgalatunk is aldtdmasztja, hogy a sokdig hasznalt

Fisher skala feliilvizsgalatra szorul.
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