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Souhrn

Obsahem sdéleni je piehled nejnovéjsich poznatku, tykajicich se patofyziologie traumatického
axonalniho postizeni a z toho vyplyvajicich forenznich a klinickych implikaci. Oproti
mechanistické predstavé je zduraznéna dynamicka kaskada biochemickych pochoda na
subcelularni urovni, ve svém koneéném dusledku vedoucim k axonotmesi. Diskutovany jsou
i moZnosti zasahu do této kaskady, predevsim pokud se tyée toxickych latek. V zavéru je
zduraznéna nutnost zohlednéni téchto poznatka v znalecké ¢innosti.
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Summary

The Most Recent Knowledge on the Theory of Genesis of Diffuse Axonal Injury
of the Brain

The paper presents the most recent knowledge related to the patophysiology of traumatic axonal
injury and resulting forensic and clinical implications. The mechanistic idea is replaced by the
idea of dynamic cascade of biochemical events on subcellular level, finally leading to axonotmesis.
Interventions targeted to the cascade are discussed with respect to toxic drugs. Finally a necessity

to consider the new knowledge in forensic problems is outlined.
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Uvod

Difuzni axonalni poskozeni (DAP) jako diagnos-
ticka jednotka je v dlouhodobé historii velmi mla-
dym terminem a ve starSich uéebnicich neni ani
uvadéno (13). Pod nazvem difuzni axonalni pora-
néni bylo popsano poprvé v r. 1956 (12). Bohuzel
v anglické literatute pouzivané slovo ,injury“ (dif-
fuse axonal injury — DAI) 1ze do cestiny prekladat
jako ,poranéni“, a jednak i jako ,poskozeni“, coz
muzZe zpusobovat problémy. Tato situace vznikla
az v posledni dobé, nebot podle novéjsich nazoru,
které berou do ivahy celou §kadlu moznosti vzniku
tohoto stavu, je vhodnéjsi pouZivat terminu
poskozeni neZ terminu poranéni.

Za vyvolavajici moment vzniku DAP byly totiz
dlouhodobé povazovany vyluéné vlivy mechanic-
ké, konkrétné stiih a pietaZzeni nervovych vlaken
(1). V soucasné dobé se dle etiologie vzniku DAP
bézné déli na primarni, jako dusledek piimého
pusobeni mechanickych sil, které pusobi pri
deformaci mozkové tkané, a na sekundarni, které
sice maji taktéz prvotni p¥i¢inu v trazu, ale jsou

v pfipadé DAP spise vysledkem ischemicko-hypo-
xickych zmén.

Patofyziologické aspekty difuzniho
axonalniho poskozeni

Autori Buki a Povlishock (2, 3)ve svych sdéle-
nich shrnuji relevantni poznatky tykajici se zmén
pri difuznim axonalnim poskozeni a zduraznuji,
Ze teze o mechanickém pieruseni axont v prubé-
hu drazu nebyla v prubéhu poslednich 2 dekad
potvrzena. Soucasné teorie poukazuji na skuteé-
nost, ze difuzni axonalni poranéni (autoii navr-
huji vhodnéjsi nazev traumatické axonalni
poskozeni — TAI) je procesem dynamickym, vyvo-
lanym tenznimi silami v okamziku trazu, zahr-
nujici fetéz procest usticich v kone¢nou anato-
mickou dekonexi. Urazem zménéna permeabilita
bunéénych membran facilituje influx vapniko-
vych iontt do burnky s naslednou aktivaci enzy-
matickych systémi, jako jsou cysteinové protea-
zy, kaspazy a calpain. Pravé tyto enzymy hraji
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rozhodujici roli v patogenetickém retézci TAI
Nasleduje proteolyticka digesce spektrinu, coz je
zékladni slozka subaxonolemmalniho cytoskele-
tu. Soucasné dochézi k mitochondrialnimu posti-
Zeni, uvolnéni cytochromu C a nasledné aktivaci
kaspaz. Jak kalpain, tak kaspazy se tak podileji
na degradaci cytoskeletalnich proteint, vedouci
ve svém koneéném dtsledku k lokalnimu naruse-
ni axonu a jeho anatomickému preruseni (3).

Na druhé strané jsou mimo téchto destruktiv-
nich pochodt v ¢asném potrazovém obdobi popi-
sovany urcité moznosti regenerace mitochondrii,
dendritt a éasti cytoskeletu (2, 8).

Dynamiku procesu rozvoje traumatického axo-
nalniho poskozeni popisuje sdéleni, vychazejici
z experimentalniho modelu (5). Tento model umoz-
nil simulovat prodlouZeni axont nervovych bunék
0 1-6 % jejich délky. S odstupem 24 hodin po tomto
experimentalnim poranéni nebylo mozno identifi-
kovat odlisné rysy mezi axony poSkozenymi a kon-
trolni skupinou. Av§ak jiz s odstupem 48 hodin bylo
mozno prokazat stereotypni odpovéd postiZenych
axond v oblasti neurofilament, které odpovidaji
zménam jiz d¥ive popsanym pii difuznim axonél-
nim poskozeni. Za 72 hodin po experimentalnim
drazu pak doSlo k druhotnému pieruseni u 70 %
axonu. Je mozné i odliSeni mezi téZce poskozenymi
(vice nez 6 % prodlouZeni) a mirné poSkozenymi
axony (distenze o 1-3 % délky axonu). Imunoreak-
tivita pri vySetfeni pro neurofilamenta je u tézce
poskozenych axont méné vyrazna.

Anatomicka lokalizace traumatickych
axonalnich zmén

Dle rozsahu anatomického postizeni mozkové
tkané v neuroradiologickém obraze a dle seké-
nich nalezt rozliSujeme 3 stupné rozsahu axonal-
niho postiZeni (8).

Stupen I. - parasagitalni oblast frontalnée,
periventrikularni oblasti temporalné, méné casto
parietalni a okcipitalni laloky, capsula externa
a interna, mozecek.

Stupen II. - k rozsahu postiZeni pfi stupni
I. pristupuje postiZeni corpus callosum, piede-
v8im zadni ¢asti. Pokud je postiZena i pfedni ¢ast
corpus callosum, je prognéza kriticka.

Stupen III. — k rozsahu postizeni II. stupné
pfistupuje postizeni kmene, jako je pedunculus
cerebelli, medialni lemniskus, kortikospinalni
draha.

poznatk lze shrnout, Ze nepochybny je vliv stup-
né naruseni bunéénych membran pted vlastnim
poranénim, napi#iklad p#i chronickém abusu
toxickych latek. Na stupni poSkozeni mozku
a moznosti regenerace se podili i adekvatni funk-
ce mitochondrii, rovnéz ohroZena expozici toxic-
kym latkam, s podilem hypoxie.

Autoti Niess a dalsi (7) sledovali vyskyt axo-
nalniho poskozeni u nahodné vybranych pitva-
nych nemocnych v typickych predilekénich mis-
tech traumatického axonalniho poSkozeni pii
pouziti imunohistochemického vySetieni na beta
amyloid prekurzor protein. Pouze u tretiny
nemocnych s prokdzanymi znamkami axonalniho
poskozeni byla verifikovana izolovana traumatic-
ka pri¢ina. Vétsina pozitivnich nalezt byla spoje-
na s lékovou intoxikaci, nejéastéji opiaty. Pii
traumatickém axonalnim poskozeni bylo maxi-
mum nalezu zjisténo v oblasti pontu. Axonalni
poskozeni nemusi tedy byt zpusobenou pouze
drazovym mechanismem, autoii dokonce pied-
kladaji hypotézu o srovnatelném mechanismu
vzniku axonalniho postiZeni a procest spojenych
se starnutim.

Klinicka problematika

Traumatické axonalni poskozeni je nejéastéjsi
pti¢inou hlubokého bezvédomi ihned po drazu.
Prognéza je piisné individualni, zavisejici na roz-
sahu poSkozeni, ale také na jinych okolnostech,
jako je napiiklad stav mozkové tkané pied ura-
zem a mozny piedchozi toxicky vliv na mozkovou
az 90 %. Dtisledky DAP se zabyva v posledni dobé
napiiklad Scheidova studie (10). Vysledky potvr-
zuji postiZzeni kognitivnich subfunkci, kdy nelze
Tici, ze dochéazi k relativnimu Setieni nékteré
z oblasti intelektu. Nejcastéji je postizena dlou-
hodoba pamét a exekutivni funkce, méné casté
jsou poruchy pozornosti a kratkodobé paméti. Je
nutno zduraznit, Ze neni korelace mezi poétem
traumatickych mikrohemoragii a kognitivni
vykonnosti.

Prognostickymi faktory z klinického hlediska
se v posledni dobé zabyval Yang (14). Dle jeho
zjisténi i dalgich dat (11) byl funkéni vysledek
lepsi pii perifernéjsi lokalizaci poskozeni central-
niho nervového systému (mimo mozkovy kmen).
Priznivym ukazatelem byly i vyssi hodnoty Glas-
gow Coma Scale (traumatologicka skala hodnoti-
ci otevieni o¢i, slovni odpovéd, pohyb).

Problematika forenzni

Faktory ovliviiujici rozsah zmén pii
traumatickém axonalnim poskozeni

Rozsah traumatického axonalniho postizeni
tedy neni determinovan pouze mechanickymi
faktory turazu. Na zakladé vySe uvedenych

Synergni u¢inek toxickych latek a poranéni
mozku muzZe vést k nejasnostem pii hodnoceni
zdanlivé malého poranéni a zavaznych funkénich
nasledku, piedevsim kombinace alkohol — turaz.
Tato zjiSténi jsou podpofena i literarnimi daty.

Sdéleni Milovanovice (6) popisuje 5 umrti
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u nemocnych po tupém poranéni obli¢eje a hlavy,
kdy poranéni postihovalo pouze mékké tkané
a nebyly pfitomny znamky poranéni lebky, nitro-
lebniho krvaceni nebo detekovatelného poranéni
mozku. U vSech zranénych byla namétena vyso-
ka hladina alkoholu v krvi od 2,2 do 3,3 g/kg.
Autoti potvrzuji, Ze mechanismem umrti u téchto
nemocnych je potenciace tc¢inku traumatického
mechanismu mozku s naslednym podrazovym
bezde$im, jez vedlo k imrti nemocnych.

Jini autoii ve sdéleni z r. 1995 (9) popisuji
kazuistiku mladého muze, ktery pti potycce utr-
pél udery a kopance do obli¢eje (rovnéz u néj byla
pritomna pomérné vysoka hladina alkoholu
v krvi 2,34 g/kg). V prabéhu napadeni doslo
k dechové zastavé a i pres resuscitaci s obnove-
nim obéhu nemocny za 90 hodin zemiel na plic-
ni komplikaci. Pitevni nalez prokazal difuzni
prosaknuti ktze skalpu, bez znamek postiZeni
klenby lebni, vicecetné drobné kontuze hemisfér
mozku, tézky otok mozku p#i ischemické encefa-
lopatii a axonalni posSkozeni. Autoii uzaviraji, Ze
nahlé amrti, spojené s kraniofacialnim porané-
nim, je potencovano alkoholovou intoxikaci,
nebot schopnost kardiorespira¢nich center, ktera
jsou schopna korigovat potencialné fatalni dys-
rytmie nebo apnoe, je eliminovana praveé alkoho-
lovou intoxikaci.

Dale je nutno zduraznit skute¢nost, Ze i pora-
néni s malym nalezem na béznych zobrazovacich
metodach pouzitelnych v akutni fazi muze byt
spojenou s velmi zavaznou poruchu védomi (4).
Klinicky obraz axonalniho poSkozeni, pfitomny
po draze je nutno hodnotit z dynamického hledis-
ka, kdy mutze dojit k zavaznym zménam po pro-
béhlém poranéni v ramci popsané subcelularné
probihajici kaskady patologickych zmén, rezultu-
jici v ireverzibilni axonotmesi.

Zavéry

V souhrnu lze konstatovat, Ze pozornost, ktera
byla zaméfena hlavné na primarni vyvolavajici
poranéni vedouci k traumatickému axonalnimu
poskozeni, se za¢ina soustiedovat na kaskadu bio-
chemickych a subcelularnich zmén, ktera vede ke
vzniku vlastnimu poskozeni axonu az s ¢asovym
odstupem od vyvolavajiciho momentu. Kromé
ziejmych klinickych implikaci povazujeme za nut-
né pievzit do oblasti znaleckého posuzovani tyto
nové poznatky, vznikajici v poslednim desetileti.
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