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W drugim z serii dwéch artykuféw dotyczacych rzadkich przyczyn otepienia autorzy opisujg toksyczne, jatrogenne, niedoborowe,
pourazowe, metaboliczne, nowotworowe i autoimmunologiczne przyczyny otepienia. Zaburzenia sg uszeregowane wedtug czestosci
wystepowania, co daje obraz prawdopodobienstwa ich pojawienia sie. Przedstawiono wytyczne dotyczace rozpoznawania rzadkich
przyczyn zaburzen funkcji poznawczych i otepienia, szczegdlnie w przypadkach o wczesnym poczatku.

iczba osob dotknigtych otepieniem stale rosnie. Do tego

postepujacego, uposledzajacego funkcjonowanie zabu-

rzenia moze przyczyniaC si¢ wiele czynnikéw, ktérych
zrozumienie ma zasadnicze znaczenie w probach rozwigzania
tego rosnacego problemu. Najczestsze przyczyny otepienia,
takie jak choroba Alzheimera i ot¢pienie z ciatami Lewy’ego
odpowiadaja za 95% przypadkéw 1 byly szeroko badane. Wazne
jednak, aby nie zapominac¢ o rzadszych przyczynach, ktére od-
powiadaja za pozostale 5%. Dotycza niewielkiej, ale réwnie
waznej grupy chorych, a w piSmiennictwie dostepnych jest
bardzo malo informacji na ich temat.

Rzadsze, nietypowe przyczyny otepienia sg proporcjonal-
nie czestsze u 0s6b przed 63 r.z. Chorzy, szczegdlnie miodsi
1 z towarzyszacymi objawami neurologicznymi, cz¢sto naj-
pierw zglaszaja si¢ do neurologa. Weze$nie pomocy w o$rod-
kach zdrowia psychicznego szukaja ci chorzy, u ktorych
najpierw pojawiaja si¢ zaburzenia nastroju, objawy psycho-
tyczne lub zaburzenia zachowania. Zespoly psychiatryczne
mogg by¢ angazowane w réznych stadiach diagnozy i lecze-
nia. W niektérych sytuacjach to z nimi pacjent kontaktuje
sie w pierwszej kolejnoSci, np. w osrodkach zajmujacych sie
ot¢pieniem o wezesnym poczatku 1 w ramach psychiatrii kon-
sultacyjne;.

W poprzednim artykule przedstawiono rzadkie zwyrodnie-
niowe, naczyniowe, prionowe i zakaZne przyczyny otepiefi.!
W tym opisano inne rzadkie i nietypowe ot¢pienia, ktére
mozna podzieli¢ na egzogenne (spowodowane przez czynniki

toksyczne, niedobory witamin, uszkodzenie mézgu) i endo-
genne (spowodowane zaburzeniami endokrynologicznymi
1 niewydolnoScia narzadowa, zaburzeniami metabolicznymi,
nowotworami, chorobami autoimmunologicznymi). Najpierw
zostang omoéwione czynniki egzogenne (ramka 1).

Czynniki toksyczne

oLow

Otepienie spowodowane zatruciem metalami ci¢zkimi naj-
czedciej wynika z przewleklej ekspozycji na oléw. Do przyczyn
przewleklego zatrucia ofowiem nalezy ekspozycja na ten pier-
wiastek w miejscach pracy, picie wody dostarczanej przez olo-
wiane rury oraz przypadkowe zatrucia, np. wskutek spozycia
farb zawierajacych otéw.?

Nieorganiczne zwigzki otowiu (na przyklad w farbach,
wodach podziemnych i powierzchniowych) przewaznie wply-
waja na oSrodkowy 1 obwodowy uklad nerwowy, a takze uktad
krwiotwérezy, nerki, przewdd pokarmowy i uktad rozrodczy.
Rzadziej wystepujace zwiazki organiczne (np. tetraetylootow
zawarty w produktach naftowych) wplywaja na osrodkowy
uktad nerwowy (OUN). Zatrucie ofowiem objawia sie wie-
loma dolegliwo$ciami ze strony przewodu pokarmowego oraz
zaburzeniami hematologicznymi (oféw zaburza synteze he-
moglobiny) i neurologicznymi, w tym zmeczeniem, depresja,
splataniem, neuropatig obwodowa, zaburzeniami funkcji po-
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znawczych, encefalopatia 1 napadami padaczkowymi, a takze
szarym zabarwieniem dzigsel.

Rozpoznanie opiera si¢ na wywiadzie, objawach klinicznych
1 badaniach krwi zylnej. Za toksyczne uwazane jest stezenie
otowiu we krwi > 10 ug/dl. Czesto stwierdza si¢ niedokrwisto$é
normo- lub mikrocytarna oraz nieswoiste nakrapianie zasado-
chtonne w rozmazach krwi obwodowe;j.

Leczenie zwiazkami chelatujacymi, takimi jak sol wap-
niowo-dwusodowa, kwas dimerkaptobursztynowy (DMSA)
1 dimerkaprol, zmniejsza st¢zenie olowiu zgromadzonego
w organizmie.’

RTEC, ARSEN | MANGAN
U niektérych pracownikéw przemystu rozwija sie otepienie
powodowane przez przewlekle zatrucie rtecig (zawarta w nie-
ktérych bateriach, farbach i odpadach przemystowych). Do
objawéw zatrucia rtecig nalezy neuropatia obwodowa, ataksja
1drzenie drobnofaliste przechodzace w drzenie mézdzkowe (za-
miarowe), ruchy plasawiczo-atetotyczne i otepienie. Przewlekle
przyswajanie arsenu powoduje splatanie, zaburzenia pamieci,
neuropati¢ obwodowa, pigmentacje¢ skory o typie ,.kropli desz-
czu” 1 poprzeczne biale linie na paznokciach (linie Mae). Lecze-
nie zatrucia rtecig i arsenem polega na chelatacji.?
Sugerowano, ze zatrucie manganem jest przyczyna ot¢pie-
nia.* Ekspozycja na mangan, w polaczeniu z predyspozycjg ge-
netyczng moze pelni¢ wazng role w rozwoju objawéw parkin-
sonowskich, by¢ moze przez nasilanie fizjologicznego starzenia
sie mézgu.®

GLIN
Zatrucie glinem (zespdl otepienny towarzyszacy dializom)
moze wtérnie wystepowac u osob dializowanych przy uzyciu
wody zawierajacej ten pierwiastek. Zespol ten w duzej mierze
wyeliminowano dzigki wykorzystywaniu wody dejonizowane;j.

U nieleczonych chorych moze rozwinaé sie postepujaca
encefalopatia, splatanie, zaburzenia pamiegci, pobudzenie,
letarg, mioklonie i stupor. W EEG obserwuje si¢ nieswoiste
zmiany uogélnione. Badania post mortem wykazuja duzg zawar-
tos¢ glinu w mézgu, bez splatkéw neurofibrylarnych czy plytek
amyloidu.

Sugerowano zwiazek przyczynowy miedzy glinem a chorobg
Alzheimera, jednak nie stwierdzono bezpo$redniej zaleznosci.’

FOSFORANY ORGANICZNE | PESTYCYDY

Sugerowano, ze ekspozycja sSrodowiskowa na fosforany orga-
niczne i inne pestycydy jest zwiazana z réznymi procesami
neurozwyrodnieniowymi.” Coraz wiecej dowoddw wskazuje, ze
przewlekta umiarkowana ekspozycja na pestycydy jest neuro-
toksyczna i zwigksza ryzyko choroby Parkinsona, stwardnienia
zanikowego bocznego, tagodnych zaburzen funkeji poznaw-
czych (podobnych do tych opisanych z zespole Zatoki Perskiej)
i otepienia.?
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Ramka 1
Egzogenne przyczyny rzadkich otepien
Czynniki toksyczne

* Metale cigzkie (np. oféw, rte¢, arsen, mangan), glin
* Fosforany organiczne i pestycydy

e Leki, np. steroidy, interferon

* Alkohol i substancje psychoaktywne

Niedobory witamin

* Tiaminy

* Kwasu foliowego

* Witaminy B,,

Urazy gfowy i uogdlnione uszkodzenie mozgu

* (tepienie bokserdw (encefalopatia bokserska)

* Poanoksyjne uszkodzenie mézgu/pézna encefalopatia poanoksyjna
* Uraz glowy

* Wodogfowie normotensyjne

* Przewlekly krwiak podtwarddwkowy

LIT

Zwigzek miedzy litem i otepieniem jest niejasny. Nierzad-
kie sg subiektywne skargi os6b leczonych litem na spowol-
nienie umyslowe, jednak dlugotrwale nastepstwa terapii
budzg kontrowersje. W jednym przegladzie stwierdzono
nieznaczne spowolnienie psychomotoryczne i zaburzenia
pamicci werbalnej, jednak bez wpltywu na funkcje wzrokowo-
-przestrzenne, uwage i koncentracje.” Wyniki innych badan
sugerowaly, ze lit stosowany w zaburzeniach afektywnych
dwubiegunowych chroni przed ot¢pieniem przez hamowanie
procesow patogenetycznych charakterystycznych dla choroby
Alzheimera.!’ Ostre zatrucie litem moze objawiac si¢ zabu-
rzeniami funkcji poznawczych. U leczonych litem pacjentéow
z zaburzeniami funkcji poznawczych nalezy oznaczy¢ ste-
zenie litu w surowicy oraz wykonac rutynowe badania krwi,
parametréw nerkowych (w celu wykluczenia przewleklej
niewydolno$ci nerek) i czynnosci tarczycy. W przypadku nie-
doboréw hormonéw tarczycy ich substytucja moze poprawic
funkcjonowanie poznawcze.

INTERFERON

Interferon jest stosowany w ramach immunoterapii w lecze-
niu choréb nowotworowych i zakazen wirusowych. Wplyw
interferonu a na oSrodkowy uktad nerwowy obserwuje si¢
czeSciej w starszych grupach wiekowych, u 0sdéb leczonych
wickszymi dawkami i przez dluzszy czas, a takze gdy inter-
feron jest stosowany w polaczeniu z innymi lekami wplywa-
jacymi na funkcje poznawcze.!' Pacjenci mogg przejawial
objawy dysfunkcji potaczen czotowo-podkorowych o nasile-
niu fagodnym do umiarkowanego, takich jak spowolnienie
funkcji poznawczych, apatia i deficyty funkcji wykonawczych.
Dziatanie neurotoksyczne moze by¢ wywierane za posrednic-
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twem szlakéw neuroendokrynnych, neuroprzekaznikowych
lub cytokin. Podczas leczenia interferonem o w badaniach
neuroobrazowych widoczne jest zmniejszenie metabolizmu
w okolicach przedczotowych. W leczeniu zaburzen poznaw-
czych pomocne moze by¢ stosowanie antagonistow opioido-

wych."?

STEROIDY

Jatrogenny zespdl otepienny spowodowany stosowaniem
glikokortykosteroidéw czesto pozostaje nierozpoznany, a wy-
stepuje u ok. 1 na 250 leczonych,” czesciej u 0séb w pode-
szlym wieku. Zespdt ten moze odzwierciedlac neurotoksyczne
dziatanie steroidéow. Glikokortykosteroidy mogg wplywaé na
objeto$é hipokampa.!* Klinicznie objawia si¢ to przemija-
jacym pogorszeniem uwagi, koncentracji i pamieci. Moga
wystepowac objawy podobne do stwierdzanych w chorobie
Clushinga, takie jak obrzmienie twarzy i zwigkszenie masy
ciala. Do rozpoznania konieczne jest stwierdzenie przyjmo-
wania glikokortykosteroidéw i oznaczenie stezenia kortyzolu.
Po odstawieniu lekéw objawy przewaznie ustepuja, jednak
w rzadkich przypadkach moga utrzymywac si¢ lub poczat-
kowo nasilac.

ALKOHOL | SUBSTANCJE PSYCHOAKTYWNE
Intensywne uzywanie alkoholu i wyrobéw tytoniowych, legal-
nych substancji psychoaktywnych, moze dtugotrwale wplywac
na funkcje poznawcze i przyczyniad sie do rozwoju otepienia.”
Przewlekle, intensywne uzywanie alkoholu moze powodowac
ostra encefalopati¢ Wernickego, a w pézniejszym okresie ze-
sp6t Korsakowa lub otepienie alkoholowe.!® Natomiast nie-
wielkie do umiarkowanego uzywanie alkoholu moze dziala¢
ochronnie na funkcje poznawcze.

W nielicznych badaniach'™!” oceniano niekorzystny wplyw
narkotykow na funkcje poznawcze, w tym kanabinoidow,
ecstasy 1 kokainy, jednak dowody, ktére sugerowalyby bez-
posredni zwigzek przyczynowy nadal sg niespdjne. Problem
moze komplikowaé stosowanie wielu substancji 1 jednoczesne
uzywanie alkoholu.

Niedobory witamin

NIEDOBOR NIACYNY (PELAGRA)

Pelagra jest spotykana przede wszystkim w tych rejonach
Swiata, w ktorych dieta jest uboga w niacyng¢ lub tryptofan.
W krajach zachodnich wystepuje u os6b naduzywajacych al-
koholu, w chorobie Hartnupa (wrodzony defekt wchlaniania
tryptofanu) 1 zespole rakowiaka (zwigkszone przeksztalcanie
hydroksytryptofanu do serotoniny).

Do klasycznych objawéw nalezy otepienie, krwotoki, za-
palenie skory (kotnierz Casala — zapalenie skéry szyi) i bie-
gunka. Mogg wystepowac réwniez mioklonie, ataksja i napady
padaczkowe.?

Rozpoznanie opiera si¢ na stwierdzeniu malego stezenia
metabolitow niacyny w moczu — 2-metylonikotynamidu i 2-pi-
rydonu. Leczenie polega na doustnym podawaniu niacyny.

NIEDOBOR KWASU FOLIOWEGO
Wrodzone defekty transportu i metabolizmu kwasu foliowego
powoduja opdznienie rozwoju, pogorszenie funkcji poznaw-
czych, zaburzenia ruchowe, w tym chodu, napady drgawkowe
oraz zmiany naczyniowe i demielinizacyjne. Niedobor kwasu
foliowego moze wynikac z niewystarczajacego spozycia, zwick-
szonego zapotrzebowania, zaburzen wchianiania lub metabo-
lizmu. Niedobory witaminy B, , i kwasu foliowego prowadza do
zaburzen metylacji 1 kumulacji homocysteiny. Duze st¢zenie
homocysteiny w chorobie Alzheimera jest zwigzane z szyb-
szym zanikiem przySrodkowej czeSci ptatéw skroniowych.!®

U pagjentoéw moze wyst¢powaé neuropatia obwodowa, de-
presja, apatia, wycofanie 1 ot¢pienie o nasileniu od fagodnego
do umiarkowanego. W badaniach laboratoryjnych obserwuje
sie niedokrwisto$¢ megaloblastyczng, male stezenia kwasu fo-
liowego w surowicy 1 plynie mézgowo-rdzeniowym oraz zwigk-
szone stezenie homocysteiny. Objawy neurologiczne o wiele
wolniej od objawéw hematologicznych odpowiadaja na lecze-
nie substytucyjne kwasem foliowym.

NIEDOBOR WITAMINY B,

Niedob6r witaminy B, moze by¢ spowodowany niewystar-
czajacym spozyciem (np. przy diecie weganskiej), zaburze-
niami wchlaniania wskutek wadliwego uwalniania czynnika
wewnetrznego w zoladku (brak kwasu solnego w zotadku,
czegSciowa gastrektomia), nieadekwatnym wytwarzaniem
czynnika wewnetrznego (niedokrwisto$¢ zlosliwa, catkowita
gastrektomia), zaburzeniami dotyczacymi koficowego odcinka
jelita (sprue tropikalna i nietropikalna, resekcja jelita), wspol-
zawodnictwem z kobalaming (tasiemiec rybi, zespdt §lepej
petli), stosowaniem lekéw (kolchicyna, neomycyna) i choroba
Lesniowskiego-Crohna. Mechanizmem odpowiedzialnym za
deficyty neurologiczne moze by¢ niedobér S-adenozylometio-
niny. Uszkodzenie wldkien zmienilizowanych w mézgu moze
prowadzi¢ do otgpienia. Do powiklan neurologicznych nalezy
neuropatia czuciowa (cz¢sciej dotyczaca konczyn gérnych),
mielopatia, dysfunkcja nerwu wzrokowego, dodatnia préba
Romberga i zaburzenia poznawcze. Moze dochodzi¢ do zajecia
rdzenia kregowego. Badania laboratoryjne moga wykazywac
zmniejszone stezenie witaminy B ,, niedokrwistos¢ megalo-
blastyczna, makrocytoze 1 komérki tarczowate, jednak objawy
neurologiczne moga wystapi¢ réwniez przy prawidlowych pa-
rametrach hematologicznych.?

Podawanie witaminy B, drogg parenteralng na wcze-
snym etapie powstrzymuje progresje objawdw, jednak rzadko
odwraca zaawansowane uszkodzenie uktadu nerwowego.
W przypadku niedoboru witaminy B, i kwasu foliowego, ten
drugi nalezy uzupelnia¢ w pierwszej kolejnosci, aby zapobiec
podostremu zwyrodnieniu sznuréw tylnych rdzenia.

54 PSYCHIATRIA PO DYPLOMIE » TOM 10, NR 1, 2013

podyplomie.pl/psychiatriapodyplomie


http://www.podyplomie.pl/psychiatriapodyplomie

Urazy gtowy i rozlane uszkodzenie mézgu

ENCEFALOPATIA BOKSERSKA

Encefalopatia bokserska, powodowana przez wielokrotne
urazy glowy, dotyczy przede wszystkim zawodnikéw tej dys-
cypliny, dotykajac okolo 20% zawodowych bokseréw. Objawy
majg, charakter postepujacy 1 pojawiajg si¢ z opdznieniem
(nawet po wielu latach po wycofaniu si¢ z czynnego upra-
wiania sportu). Nasilenie ote¢pienia zalezy od czasu trwania
kariery sportowej 1 liczby stoczonych walk. Dochodzi do na-
silonej utraty pigmentowanych neuronéw w istocie czarnej,
bez obecnosci cial Lewy’ego.! Nasilenie otepienia moze by¢
rézne, a jego progresja jest powolna. Zespdl charakteryzujg
objawy pozapiramidowe, ataksja, drzenie zamiarowe, zaburze-
nia funkcji poznawczych 1 zmiany osobowosci, ktore to objawy
sg pomocne w roznicowaniu z chorobg Alzheimera. Obserwuje
sie postepujace pogorszenie funkcjonowania spolecznego. Po-
mocne mogg by¢ leki stosowane w chorobie Alzheimera i Par-
kinsona.

POANOKSYJNE USZKODZENIE MOZGU/POZNA
POANOKSYJNA ENCEFALOPATIA

Cigzkie niedotlenienie mézgu przewaznie jest spowodowane
zatruciem tlenkiem wegla, zatrzymaniem akgji serca 1 oddy-
chania, a takze prébami samobdjczymi przez powieszenie.
Stan wigkszosci pacjentéw zatrutych tlenkiem wegla poprawia
sie, jednak u 10-30% pojawiaja sie péZne nastepstwa neuropsy-
chiczne, takie jak zaburzenia poznawcze i zmiany osobowosci,
brak kontroli zwieraczy, ot¢pienie i psychozy.® U okoto 10%
os6b rozwijaja sie objawy parkinsonowskie.”! Pogorszenie pa-
mieci prawdopodobnie jest spowodowane uszkodzeniem hipo-
kampa.”? W tomografii komputerowej i badaniu dyfuzyjnym
metoda rezonansu magnetycznego stwierdza si¢ obnizenie
sygnalu istoty bialej 1 uszkodzenia w obrebie galki blade;.
Ustgpienie objawéw parkinsonowskich w wyniku stosowania
lewodopy 1 lekéw cholinolitycznych jest mato prawdopodobne.

URAZ GLOWY

Uraz glowy z utratg $wiadomosci moze powodowaé niepamiec
nast¢peza 1 wsteczna. Zwigzek migdzy wezeSniejszym urazem
glowy a otepieniem jest niejasny. W jednym duzym badaniu
stwierdzono, ze tagodne urazy glowy nie zwigkszaly ryzyka
otepienia, czy rozwoju choroby Alzheimera u starszych os6b.”
Natomiast w innych badaniach sugerowano, ze przebyte urazy
glowy sg zwigzane z ryzykiem rozwoju choroby Alzheimera.'?

WODOGLOWIE NORMOTENSYJNE

Wodoglowie normotensyjne wystepuje u 6-10% wszystkich
chorych z otepieniem.?* Podloze patofizjologiczne jest nieja-
sne, znaczenie moze mie¢ uktad naczyniowy mézgu. Do kla-
sycznej triady objaw6w naleza: a) wezesne zaburzenia chodu,
ktore charakteryzuje ostabienie migsni proksymalnych odcin-
kéw konezyn 1 chod na szerokiej podstawie drobnymi krokami
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1 z powléczeniem nogami, b) nietrzymanie moczu, c) otepie-
nie — przede wszystkim podkorowe z zajeciem plata czoto-
wego w pézniejszych stadiach, ktére charakteryzuja wyrazne
zaburzenia pamigci i spowolnienie myslenia. Objawy korowe,
takie jak afazja, agnozja czy apraksja, zwykle nie wystepuja.
W tomografii komputerowej i obrazowaniu rezonansu ma-
gnetycznego widoczne sg poszerzenie ukladu komorowego,
wyrazny brak przeplywu ptynu w wodociagu i trzeciej komorze
(jet sign) oraz zaokraglenie rogow czolowych komér bocznych.
W 50% przypadkow w EEG stwierdza si¢ dominujaca czynnos§¢
beta oraz napadowe wytadowania fal theta i delta obustronnie.
Za zloty standard diagnostyczny uwaza si¢ punkcje ledzwiowg,
z pomiarem ci$nienia plynu mézgowo-rdzeniowego, ktéra
jednak cechuje si¢ duzym odsetkiem wynikow falszywie ujem-
nych. U 30-40% chorych pewng poprawe objawowa, przynosi
wszczepienie zastawki komorowo-otrzewnowej, co zwigzane
jednak ze stosunkowo duza cz¢stoscia powiklan, w tym udaréw
1 napadéw drgawkowych.

PRZEWLEKLY KRWIAK PODTWARDOWKOWY
Przewlekly krwiak podtwardéwkowy jest czesta, uleczalng
przyczyna otepienia. Roczne rozpowszechnienie wynosi mie-
dzy 1,2 a 7,3 przypadkéw na 100 000 osdb,® a stosunek mez-
czyzn do kobiet 2:1. Szczegélnie narazone sa starsze osoby
z zanikiem moézgu, a u 25-30% pacjentéw nie stwierdza sig
wyraznego urazu glowy w wywiadzie (spontaniczny lub idio-
patyczny krwiak podtwardéwkowy). Do czynnikéw ryzyka na-
lezy przewlekly alkoholizm, padaczka, torbiel pajeczynéwki,
koagulopatia, leczenie przeciwzakrzepowe i choroby uktadu
krazenia. Objawy kliniczne cz¢sto sa niewielkie i obejmuyjg za-
burzenia $wiadomosci, ogniskowe deficyty neurologiczne (od
subtelnych odchyleni do porazenia polowiczego), béle glowy,
zaburzenia chodu i réwnowagi, napady drgawkowe. W dia-
gnozowaniu pomocne sa badania obrazowe mézgu. Leczenie
polega na chirurgicznej ewakuacji krwiaka. Wyniki leczenia
u chorych z wspétwystepujacym przewleklym uzaleznieniem
od alkoholu lub odma wewnatrzczaszkowa sa zte.

Ponizej omdéwiono rézne endogenne przyczyn rzadkich ote-
pien (ramka 2).

Choroby endokrynologiczne i niewydolnos$¢
niektérych narzadéw

NIEDOCZYNNOSC TARCZYCY

Niedoczynno$¢ tarczycy jest nawet szeSciokrotnie czestsza
u kobiet niz u mezczyzn.”® Do objawéw klinicznych nalezy:
uczucie zimna, pogrubienie skory, zaczerwienienie skory po-
liczkéw, chrypka, famliwe wlosy, objawy mézdzkowe, ostabie-
nie odruchow glebokich, bradykardia, gluchota i zespot cie$ni
kanatu nadgarstka. Zaburzenia pamieci moga postepowac
od fagodnych zaburzen poznawczych do ciezkiego otgpienia.
Czgsto pojawia si¢ depresja, psychoza, apatia, drazliwosé
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Ramka 2
Endogenne przyczyny rzadkich otepien
Choroby endokrynologiczne i niewydolnos$¢ niektorych narzadow

* Niedoczynnosc¢ tarczycy

* Nadczynnos¢ przytarczyc

* Niedoczynnos¢ przytarczyc/hipokalcemia
* Cukrzyca

* Encefalopatia nerkowa

* Encefalopatia watrobowa

Choroby metaboliczne i inne

* Choroba Wilsona (zwyrodnienie watrobowo-soczewkowe)

* Leukodystrofia metachromatyczna (MLD)

* Adrenoleukodystrofia (ALD)/Adrenomieloneuropatia (AMN)

* Neurozwyrodnienie z gromadzeniem zelaza w mézgu typu 1 (NBIAL lub zespét
Hallervordena-Spatza)

* Neuroakantocytoza

* Lipidozy — postac dorostych

Zespoty nowotworowe i paranowotworowe
* Wigcznie z paranowotworowym limbicznym zapaleniem mdzgu (PLE)
Choroby zapalne/autoimmunologiczne

* Stwardnienie rozsiane

* Neurosarkoidoza

o Zapalenie naczyn

* Celiakia

* Choroba Behgeta

* Toczen rumieniowy uktadowy
o Zespot Sjogrena

1 uczucie zmeczenia. Do powaznych powiklan naleza: miopatia
proksymalna, zaburzenia oddechowe, niewydolno$¢ krazenia,
zaburzenia rytmu serca 1 $piaczka. W pierwotnej niedoczyn-
nosci tarczycy stwierdza si¢ zwiekszone stezenie hormonu
tyreotropowego (TSH), natomiast w niewydolnosci przysadki
jego stezenie jest mate lub prawidowe. Stezenie catkowitego
i wolnego T, jest zmniejszone, a T, moze utrzymywac sie
w granicach normy. Do innych odchylefi w badaniach labora-
toryjnych nalezy zwickszone stezenie cholesterolu, a w cho-
robie Hashimoto — autoprzeciwcial. W badaniu EKG moga
by¢ widoczne cechy przerostu migs$nia sercowego. Leczenie
polega na zast¢pczym stosowaniu hormondw tarczycy (lewo-
tyroksyny) i moze prowadzi¢ do ustapienia zaburzen funkcji
poznawczych.

NADCZYNNOSC PRZYTARCZYC

Pierwotna nadczynnos¢ przytarczyc jest spowodowana przez
pojedyncze gruczolaki (80%) lub jako element zespolu mno-
gich nowotworéw gruczoléw dokrewnych. Uwaza sig, ze choro-
bowo§¢ miesci sie w zakresie miedzy 0,01 a 0,1%,” ale u os6b
powyzej 60 r.z. moze siggac nawet 0,2%, zas rozpowszechnienie
w tej starszej populacji wynosi 1,0% lub wiecej.® Chorobowosé

jest najwieksza miedzy trzecig a piata dekadg zycia. U pacjen-
tow stwierdza si¢ takie objawy, jak nawracajaca kamica ner-
kowa, wrzody zotadka, czy nasilona resorpcja kosci. U ponad
polowy chorych pojawiajg si¢ objawy neuropsychiczne, takie
jak depresja, apatia i zaburzenia funkcji poznawczych.”
U niektorych oséb rozwija sie psychoza, ostupienie i zaburze-
nia $wiadomosci. Rozpoznanie potwierdza duze skorygowane
stezenie wapnia w surowicy 1 zwickszone st¢zenie hormonu
przytarczyc. Badanie z uzyciem metoksyizobutyloizonitrylu
(MIBI) technetu (*™Tc) moze wykazaé obecno$¢ gruczolaka.
Leczenie jest farmakologiczne lub chirurgiczne. Po usunieciu
przytarczyc mogg ustapi niektére z powaznych objawéw neu-
ropsychicznych.

NIEDOCZYNNOSC PRZYTARCZYC/HIPOKALCEMIA
Niedoczynnos¢ przytarczyc moze miec charakter idiopatyczny,
dziedziczny lub nabyty. Zespdl Di George’a jest choroba au-
tosomalng dominujaca, wynikajaca z mikrodelecji chromo-
somu 22q11.2. Mniejsze delecje objawiajg si¢ pézZniej, przede
wszystkim jako niewydolnos$¢ przytarczyc. Przyczynami hipo-
kalcemii moga by¢: niedoczynno$¢ przytarczyc, przewlekla
niewydolno$¢ nerek, niedob6r witaminy D i hipomagnezemia.
Do objawéw klinicznych nalezy drazliwos¢, lek, psychoza, ote-
pienie, omamy, depresja, splatanie i wzmozona pobudliwo$¢
nerwowo-mies$niowa. Leczenie polega na substytucyjnym sto-
sowaniu witaminy D lub kalcytriolu wraz z wapniem podawa-
nym doustnie.

CUKRZYCA

U chorych na cukrzyce o wezesnym poczatku lub przy zlej
kontroli glikemii obecno$¢ mikro- i makroangiopatii moze
przyczyniac si¢ do wezesnych deficytéw poznawczych. Towa-
rzyszace cukrzycy nadci$nienie tetnicze, dyslipidemia i otylosé
zwigkszaja ryzyko otepienia. Najczesciej obserwuje si¢ zabu-
rzenia pamig¢ci stownej, uwagi, zaburzenia funkcji semantycz-
nych i jezykowych oraz przetwarzania mowy, przy stosunkowo
zachowanych funkcjach wzrokowo-przestrzennych.*® Deficyty
poznawcze wystepuja réwniez u starszych, nieleczonych pa-
cjentéw, a ich nasilenie zmniejsza si¢ po uzyskaniu lepszej
kontroli glikemii.

ENCEFALOPATIA NERKOWA

Przyczyny otepienia spowodowanego niewydolnoscig nerek
sa potencjalnie odwracalne. Nalezg do nich: encefalopatia
mocznicowa z dysfunkcja hormonu przytarczyc, ot¢pienie to-
warzyszace dializom i encefalopatia zwiazana z dializami. Do
encefalopatii mocznicowej dochodzi, kiedy wspétczynnik prze-
saczania klebuszkowego zmniejsza sie ponizej 10%.%

W encefalopatii nerkowej nasilenie objawéw neurologicz-
nych i poznawczych jest zmienne. Po wczesnych objawach,
takich jak brak apetytu, nudnosci i niepokdj, pojawiaja si¢
wymioty, splatanie z zaburzeniami funkcji poznawczych, na-
pady drgawkowe, ostupienie i $pigczka. Do objawéw neurolo-
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gicznych nalezy oczoplas, obrzek tarczy nerwu wzrokowego,
wygorowanie odruchow glebokich 1 drzenie o charakterze
trzepotania (asteriksje). Wykonuje si¢ takie badania, jak: pa-
rametry oceny czynnoSci nerek, klirens kreatyniny (ponizej
15 ml/min), oznaczenie st¢zenia wapnia, fosforanéw, magnezu
1 hormondw przytarczyc, oraz badania toksykologiczne. Nalezy
monitorowac ci$nienie tetnicze i EKG. W EEG obserwuje si¢
uogélnione zwolnienie czynnosci podstawowe;.

Leczenie encefalopatii nerkowej wymaga zwalczania obja-
woéw nadci$nienia tetniczego, cukrzycy, zaburzen lipidowych,
kwasicy 1 hiperkaliemii w specjalistycznych o§rodkach. Dializa
moze prowadzi¢ do ustapienia objawdéw encefalopatii moczni-
cowej. Konieczne moze by¢ réwniez usuni¢cie przytarczyc, far-
makologiczna supresja parathormonu, leczenie erytropoetyna
lub przeszczepienie nerki.

ENCEFALOPATIA WATROBOWA
Przewlekle zaburzenia neuropsychiczne wystepuja w przebiegu
marskosci watroby, nadci$nienia wrotnego, galopujacej niewy-
dolnosci watroby 1 po wszczepieniu zespolent omijajacych mie-
dzy uktadem krgzenia wrotnego a ogélnego (np. przezszyjne
wewngtrzwatrobowe zespolenie wrotno-systemowe [transjugu-
lar intrahepatic portosystemic shunts, TIPS]). Encefalopatia
watrobowa, potencjalnie odwracalne zaburzenie, wynika z na-
gromadzenia toksycznych metabolitéw, takich jak amoniak,
ktéry omija watrobe i zaburza réwnowage neuroprzekaznikows
w mdzgu. Ostry poczatek czesto jest powodowany przez wysoka,
zawarto$¢ biatka w diecie, krwawienie z przewodu pokarmo-
wego, zaparcia, zakazenia, zaburzenia réownowagi elektrolito-
wej, zespolenia omijajace i leki (w tym dzialajace depresyjnie
na oSrodkowy uktad nerwowy). Do objawéw neurologicznych na-
leza zaburzenia uwagi, niepokdj, zaburzenia koordynacji i apa-
tia, pdzniej rozwijajg sie zaburzenia Swiadomosci, ostupienie,
napady drgawkowe 1 §pigczka. Encefalopatia moze mie¢ charak-
ter przewlekly postepujacy z zaburzeniami funkcji poznawczych
i stanami splatania.?* Do objaw6w fizykalnych zalicza sie drze-
nie o charakterze trzepotania, odor watrobowy (fetor hepaticus),
apraksje konstrukeyjna i pogorszenie funkcji poznawczych. Roz-
poznanie opiera si¢ na badaniach klinicznych, potwierdzonych
rutynowymi badaniami biochemicznymi. W EEG obserwuje si¢
zmniejszenie udzialu czynnosci alfa i wystepowanie fal delta.
Leczenie polega na ograniczaniu spozycia biatek, wyréwny-
waniu zaburzen elektrolitowych i leczeniu przyczyny podstawo-
wej. PrzejSciows poprawe moze przynie$¢ stosowanie laktulozy
1 flumazenilu. Konieczne moze by¢ przeszczepienie watroby.

Choroby metaboliczne i inne

CHOROBA WILSONA (ZWYRODNIENIE
WATROBOWO-SOCZEWKOWE)

Rozpowszechnienie choroby Wilsona w populacji wynosi
3,3/100 000. Zaburzenia poznawcze wystepuja rzadko, a ich
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nasilenie miesci si¢ w zakresie od fagodnego do umiarkowa-
nego.’! Jest to zaburzenie autosomalne recesywne powodo-
wane przez mutacje w genie dla ATPazy transportujacej miedz
na chromosomie 13q. Dochodzi do odktadania zlogéw miedzi
w watrobie (co prowadzi do marskosci tego narzadu), mézgu
(w jadrze soczewkowatym), nerkach i rogéwce (pierscienie
Kaysera-Fleischera), co jest zwigzane z nieprawidlowym wy-
dzielaniem miedzi z z6lcia. Objawy przewaznie pojawiaja
sie¢ miedzy 5 a 30 r.z., rzadko pézniej niz w wieku Srednim.
Do czestych objawéw klinicznych naleza zmiany zachowania
1 osobowosci, a do objawdéw neurologicznych — dystonia ustno-
-twarzowa, dyzartria, dysfagia, dystonie, drzenie i objawy par-
kinsonowskie.

Rozpoznanie ustala si¢ na podstawie wyniku badania neu-
rologicznego 1 okulistycznego, oznaczenie st¢zenia miedzi
w surowicy oraz stwierdzenie zaburzen czynnoSci watroby. Po-
twierdzeniem rozpoznania jest biopsja watroby. W badaniach
obrazowych mézgu widoczne moze by¢ poszerzenie uktadu
komorowego polaczone z zanikiem kory i pnia mézgu oraz
wzmozenie sygnalu zwojéw podstawy w obrazach T2 zalez-
nych.

Leczenie polega na stosowaniu penicylaminy, zwigzku che-
latujacego miedz.

LEUKODYSTROFIA METACHROMATYCZNA
Leukodystrofia metachromatyczna jest demielinizacyjna cho-
robg spichrzeniowa, spowodowang przez niedobdér enzymu
lizosomalnego, arylosulfatazy A (ARSA). Jest to wrodzone
zaburzenie metaboliczne dziedziczone w sposéb autoso-
malny recesywny o poczatku pod koniec okresu dojrzewania
lub we wezesnym wieku dorostym. Do objawéw klinicznych
naleza zmiany osobowosci 1 zachowania, post¢pujace defi-
cyty ruchowe, zanik nerwu wzrokowego, napady drgawkowe,
zaburzenia funkcji poznawczych i otepienie.?? W rezonansie
magnetycznym widoczne s nieswoiste zmiany w istocie bia-
fej. Stezenie bialka w plynie moézgowo-rdzeniowym moze byc
zwigkszone, a w leukocytach lub fibroblastach wyhodowanych
z komorek skéry mozna stwierdzi¢ zmniejszong aktywnos¢ en-
zymu ARSA. Mozna wykonac analiz¢ mutacji DNA. Leczenie
jest objawowe 1 podtrzymujace.

ADRENOLEUKODYSTROFIA/

ADRENOMIELONEUROPATIA

Zaburzenie dotyczy 1/20 000 os6b plci meskiej, przybierajac
postaé adrenoleukodystrofii (ADL) u dzieci lub adrenomie-
loneuropatii (AMN) u dorostych.?® Posta¢ noworodkowa jest
dziedziczona w sposéb autosomalny recesywny, natomiast
postac dorosta jest sprz¢zona z chromosomem X. Kobiety sa
nosicielkami, wigc objawy choroby sa u nich mniej nasilone.
Defekt dotyczy genu ABCDI. Dochodzi do gromadzenia diu-
gotancuchowych nasyconych kwaséw ttuszczowych, takich
jak heksakozanian, w tkankach mézgu zawierajacych lipidy,
z charakterystycznymi blaszkowatymi wtr¢tami w komérkach
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Schwanna w o§rodkowym uklfadzie nerwowym i korze nadner-
czy. Zmiany te prowadza do niezapalnej aksonopatii obejmu-
jacej rdzen kregowy.

Adrenomieloneuropatia jest fagodniejszg postacig, tej cho-
roby o postepujacym przebiegu, rozpoczynajaca si¢ miedzy 15
a 30 r.z. Dotyczy mézgu, rdzenia kregowego, nadnerczy i jader.
Do objawéw klinicznych nalezy spastyczny niedowlad konczyn
dolnych, ataksja i zaburzenia czucia w konczynach dolnych,
zaburzenia jezykowe 1 niewydolno$¢ nadnerczy. W rzadkich
przypadkach objawy ogniskowe i zaburzenia pami¢ci moga na-
§ladowa¢ chorobe Alzheimera. Niewydolno§¢ nadnerczy roz-
wija si¢ do choroby Addisona (zwanej réwniez przewlekla lub
pierwotng niewydolnoscig nadnerczy, hipokortyzolizmem lub
hipoadrenalizmem). W procesie diagnostycznym przydatne
sa badania biochemiczne, biopsja skéry i zakoficzenr nerwéw
spojowkowych. Leczenie ma charakter objawowy 1 polega na
substytucyjnym stosowaniu hormonéw nadnerczy. Wykonuje
si¢ rowniez przeszczepienie szpiku. Pomocne jest wsparcie fi-
zjologiczne i fizjoterapia.

NEUROZWYRODNIENIE Z GROMADZENIEM

ZELAZA W MOZGU TYPU 1 (NBIA1 LUB ZESPOL
HALLERVORDENA-SPATZA)

Opisano okoto 100 przypadkéw tej choroby.** Najczesciej wy-
stepuje rodzinnie i jest dziedziczona w spos6b autosomalny re-
cesywny. Stwierdza si¢ dystrofi¢ aksonow komorek nerwowych
1 nagromadzenie zelaza w zwojach podstawy. Do czestych ob-
jawow klinicznych zalicza si¢ ote¢pienie 1 zmiany osobowosci na
wezesnym etapie choroby. Mogg wystapi¢ objawy pozapirami-
dowe z zaburzeniami ruchowymi, zaburzeniami chodu, hipo-
tonia, sztywnoscia, oczoplasem, zanikiem nerwu wzrokowego,
nieprawidlowymi ruchami i napadami drgawkowymi. Czas
trwania choroby moze by¢ bardzo rézny. W badaniu plynu
moézgowo-rdzeniowego mozna stwierdzi¢ zwigkszone st¢zenie
zelaza niezwiazanego z biatkami. W badaniu EMG stwierdza
sie spastycznos¢ polaczong ze sztywnoscig (fluktuacje sztywno-
§ci), aw EEG uogdlnione spowolnienie czynnosci podstawowej
z iglicami i falami ostrymi. Badania obrazowe mézgu wyka-
zujg uogodlnione zaniki korowe z wyraznym zanikiem zwojow
podstawy, pnia mézgu 1 mézdzku. W pozytonowej tomografii
emisyjnej (PET) widoczne jest zmniejszenie perfuzji w glowie
jadra ogoniastego, moscie 1 mozdzku. Ztagodzenie objawow
mozliwe jest po stosowaniu lewodopy i agonistow dopaminy.

NEUROAKANTOCYTOZA

Jest to grupa zaburzen niejednorodnych pod wzgledem feno-
typowym i genetycznym. Neuroakantocytoza jest dziedziczona
w sposob autosomalny dominujacy, autosomalny recesywny,
sprzezony z chromosomem X lub, w sporadycznych przypad-
kach, jest spowodowana recesywnymi mutacjami w genie dla
choreiny na chromosomie 9 lub mutacja sprze¢zona z chro-
mosomem X.** Moga wystepowaé objawy plasawicze lub
parkinsonowskie, neuropatia, zaniki mi¢$niowe, otepienie

i akantocytoza, a takze depresja, zmiany osobowosci i objawy
paranoiczne. Rozwdj objawéw moze by¢ powolny. Co najmniej
u polowy chorych rozwija si¢ otepienie podkorowe z zaburze-
niami funkcji wykonawczych 1 wzrokowo-przestrzennych oraz
anomig w p6zniejszych stadiach. Choroba przewaznie zaczyna
sie na poczgtku wieku §redniego. Badania krwi wykazuja obec-
no$¢ akantocytéw (nieprawidfowych erytrocytow z kolczystymi
wypustkami) w §wiezych prébkach przy prawidlowym meta-
bolizmie lipidéw (co pozwala na réznicowanie z akantocytoza
w abetalipoproteinemii — zespole Bassena-Kornzweiga). Ste-
zenie kinazy kreatyniny w surowicy moze by¢ nieprawidlowe.
Tomografia komputerowa czesto wykazuje zanik jadra ogo-
niastego lub zaniki uogdlnione, a rezonans magnetyczny w se-
kwencji T2 moze wykazywac nieprawidiowe sygnaly ze zwojow
podstawy. Nie ma swoistej metody leczenia choroby pierwot-
nej. W leczeniu ruchéw plasawiczych pomocne moga by¢ leki
przeciwpsychotyczne lub tetrabenazyna.

LIPIDOZY - POSTAC DOROSLYCH
Lipidozy sa grupa lizosomalnych choréb spichrzeniowych,
sprz¢zonych z chromosomem X lub dziedziczonych w sposéb
autosomalny recesywny. W rzadkich postaciach doroslych
moga wystapi zaburzenia funkcji poznawczych. Choroba Tay-
-Sachsa (znana réwniez pod nazwa niedobér heksozaminidazy
A) 1 choroba Sandhofta (zespdl Jatzkewitza-Pilza, niedobér
heksozaminidazy A i B) sg spowodowane mutacjami w genach
HEXA lub HEXB na chromosomie 15. Objawiaja si¢ postepu-
jacym ostabieniem konczyn dolnych, zanikiem mézdzku, obja-
wami uszkodzenia neuronu ruchowego i ot¢pieniem.
Przewlekly typ I (nieneuropatyczna choroba Gauchera),
ktory rzadko dotyczy dorostych, moze prowadzi¢ do otepienia,
paraparezy spastycznej, napadow drgawkowych, zaburzen
zachowania i psychozy. Typ C i D choroby Niemanna-Picka
(lipidoza dotyczaca sfingomieliny, niedobér sfingomielinazy)
przejawiaja si¢ zaburzeniami neurologicznymi i poznawczymi
spowodowanymi nagromadzeniem sfingomieliny. Nie ma zna-
nej metody leczenia, ktora moglaby zmniejszy¢ zaburzenia
funkeji poznawczych. Probowano stosowaé enzymatyczne le-
czenie substytucyjne (w chorobie Gauchera) i diete niskocho-
lesterolowa, (w chorobie Niemanna-Picka).

Zespoty nowotworowe i paranowotworowe

Guzy mozgu sg rzadka przyczyng otepienia. Do najczestszych
nalezg oponiaki okolicy czolowej, mnogie przerzuty i glejaki
plata skroniowego. Objawy kliniczne zalezg od lokalizacji
guza, jego wielkoSci 1 wzrostu. Do jeszcze rzadszych przyczyn
nalezg nowotwory Srédblonka naczyniowego powodujace po-
dostre otepienie i limfomatoza mézgu (pierwotne chloniaki
OUN bez efektu masy), ktore sa przyczyna szybko postepu-
jacego otepienia. Guzy przedniej czeci ciata modzelowatego
objawiajg si¢ apatia, zoboj¢tnieniem psychicznym i zaburze-
niami pamigci krétkotrwatej.
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Zespoly paranowotworowe sa wtérnym nast¢pstwem no-
wotwordw uktadowych, takich jak rak kolczystokomorkowy
skory, wystepujacym zanim dojdzie do naciekania, ucisku lub
przerzutéw do OUN. Dotyczg przede wszystkim istoty szarej
1 uktadu limbicznego. Moga by¢ uwarunkowane immunolo-
gicznie. Do zespoléw paranowotworowych nalezy paranowo-
tworowe limbiczne zapalenie mézgu, ogniskowe zapalenie
mozgu 1 zapalenie pnia moézgu, dysfunkcja neuronu rucho-
wego (gbrnego i dolnego), podostra neuropatia czuciowa i ob-
wodowa, zwyrodnienie moézdzkowe, retinopatia, dysfunkcja
autonomiczna i zesp6t miasteniczny.® Objawy maja przebieg
podostry i poprzedzajg rozpoznanie nowotworu zlosliwego.
Paranowotworowe zapalenie ukfadu limbicznego prowadzi do
zmian osobowosci, drazliwosci, zaburzen pamieci (nastepcze;j
1 wstecznej), napadéw drgawkowych, zaburzen $wiadomosci
1 deficytéw ogniskowych. Zaj¢cie pnia mozgu powoduje po-
dwdjne widzenie, zaburzenia ruchéw galek ocznych, zdretwie-
nie twarzy, dyzartri¢ 1 dysfagi¢. Objawy mézdzkowe obejmuja
zaburzenia réwnowagi, chodu i ataksje. Trzeba wykluczy¢
obecnos¢ pierwotnych nowotwordw — pluca, jader i piersi. Wy-
niki rutynowych badan krwi moga by¢ nieprawidlowe. Nalezy
rozwazy¢ oznaczenie markeréw nowotworowych, takich jak
przeciwciala przeciwneuronalne 1 przeciwko receptorowi dla
acetylocholiny, przeciwciala przeciwko bramkowanych poten-
¢jalem kanalom potasowym i wapniowym, antygen karcyno-
embrionalny (CEA), antygen nowotworowy 125 (CA 125) i an-
tygen sterczowy (PSA). W diagnostyce nowotworu zlo§liwego
pomocna moze by¢ tomografia komputerowa klatki piersio-
wej, brzucha 1 miednicy. W punkgji ledZzwiowej stwierdza si¢
komorki zapalne 1 brak komoérek nowotworowych. Leczenie
choroby podstawowej niekoniecznie prowadzi do ustgpienia
objawéw. Mozna probowac stosowac swoiste leki immunosu-
presyjne.*

Przyczyny zapalne/autoimmunologiczne

Choroby zapalne i autoimmunologiczne dotykajace OUN
maja rézng etiologie. Niektore rzadkie dziedziczne przyczyny
zaburzen poznawczych i ote¢pienia wymieniono w ramce 3.

STWARDNIENIE ROZSIANE

Zaburzenia poznawcze rozwijaja si¢ u ponad potowy chorych
na stwardnienie rozsiane (sclerosis multiplex, SM), szczegdl-
nie na posta¢ postepujaca. Przyczyny SM sa prawdopodob-
nie wieloczynnikowe 1 obejmuja predyspozycje genetyczne,
czynniki autoimmunologiczne i §rodowiskowe. Jest to wielo-
ogniskowa choroba demielinizacyjna, przewaznie przebiega-
jaca w postaci zaostrzen i remisji, chociaz przebieg moze byc¢
postepujacy. Kobiety choruja cze¢Sciej od mezczyzn. Czesto
rozwija si¢ depresja, a ryzyko samobgjstwa jest zwigkszone.
W przebiegu SM psychozy pojawiaja si¢ rzadko i réznig si¢
od schizofrenii péZniejszym wiekiem wystepowania, szybszym
ust¢gpowaniem objawéw, mniejszg liczbg nawrotow, lepszg od-
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Ramka 3
Rzadkie otepienia dziedziczone autosomalnie
Autosomalne dominujace

* Rodzinna posta¢ choroby Alzheimera

* Zwyrodnienie czofowo-skroniowe

* Zanik mzgu i rdzenia typu 1,213

* Zanik oliwkowo-mostowo-madzdzkowy i choroba Charcot-Marie-Tooth
* Plgsawica Huntingtona

* Stwardnienie zanikowe boczne?

* Choroba neuronu ruchowego®

« CADASIL

* Sporadyczna postac choroby Creutzfelda-Jakoba
* Rodzinna postac choroby Creutzfelda-Jakoba

* Neuroakantocytoza

* Zespot Di George'a

Autosomalne recesywne

* PLOSL

* Ataksja Friedricha i ataksja z niedoboru witaminy E
* Stwardnienie zanikowe boczne?

* Choroba neuronu ruchowego®

* Choroba Wilsona

* Neuroakantocytoza

* Leukodystrofia metachromatyczna

« Adrenoleukodystrofia (noworodki)

* NBIAL (zespdt Hallervordena-Spatza)

Sprzezone z chromosomem X

* Rzadkie ataksje
* Neuroakantocytoza
* Adrenoleukodystrofia (tylko u mezczyzn)

CADASIL — mézgowa autosomalna dominujaca arteriopatia z zawatami
podkorowymi i leukoencefalopatia, NBIAL — neurozwyrodnienie

7 nagromadzeniem zelaza w mozgu typu 1, PLOSL — wielotorbielowata
tluszczowo-bfoniasta osteodysplazja z leukoencefalopatia stwardniajaca.

“Niekiedy obserwuje sig wystepowanie rodzinne cech dominujacych ze zmienng
penetracja, rzadko cech recesywnych.

powiedzia na leczenie i lepszym rokowaniem.®” Psychozy po-
dobne do schizofrenii moga by¢ wtérne do leczenia steroidami.
Deficyty poznawcze moga poprzedzac inne objawy, narastac
powoli i by¢ nasilone. W najwickszym stopniu dotyczg uwagi,
koncentracji, fluencji sfownej, rozumienia, nazywania, funkeji
wykonawczych 1 pamigci. W rezonansie magnetycznym wi-
doczny jest zanik mézgu i poszerzenie uktadu komorowego,
a w plynie mézgowo-rdzeniowym stwierdza si¢ prazki oligo-
klonalne.

Depresije leczy sie, stosujac selektywne inhibitory wychwytu
zwrotnego serotoniny lub terapi¢ poznawczo-behawioralna.
Przeprowadzono badania dotyczace stosowania donepezilu
w leczeniu zaburzen pamieci i dysfunkcji poznawczych, uzy-
skujac pewne korzystne rezultaty.?®
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NEUROSARKOIDOZA

Ta wieloukfadowa choroba przebiegajaca z powstawaniem
ziarniniakéw dotyczy przede wszystkim pluc. Moze zajmowaé
réwniez OUN, prowadzgc do porazen nerwow czaszkowych
(np. nerwu twarzowego), zaburzefi §$wiadomosci, napadéw
drgawkowych i neuropatii obwodowej. Moze zaczynac si¢ w do-
wolnym wieku, ale najczesciej wystepuje u mlodych dorostych.
Najczesciej choruja kobiety 1 osoby z niektérych grup etnicz-
nych (np. Afroamerykanie). W rzadkich przypadkach sarko-
idozy u dzieci ponizej 4 r.z. moze wyst¢gpowac odrebna postac
tej choroby, przebiegajaca z powigkszeniem weztoéw chfonnych
w klatce piersiowej, zmianami skornymi, obrzmieniem lub za-
czerwieniem w okolicy oczu. Mniej wigcej u 10% chorych wyste-
puja powiktania poznawcze, psychotyczne i neuropsychiczne.*
W surowicy obserwuje sie zwigkszong aktywnosc¢ konwertazy
angiotensyny (ACE). W badaniu plynu mézgowo-rdzeniowego
stwierdza si¢ zwickszone stezenie ACE, bialek, cytoze i prazki
oligoklonalne. W NMR widoczne sa liczne zmiany w istocie
biatej. Przy rozpoznaniu przydatny jest wywiad dotyczacy sar-
koidozy, rtg klatki piersiowej i biopsja nerwu.

ZAPALENIE NACZYN UKLADOWE | W OUN

Zapalenie naczyn jest chorobg uktadowg o niejednorodnym
podiozu. Czesto dotyczy tetnic kr¢ggowych 1 podstawnych
(krazenia tylnego) i moze prowadzi¢ do zawaléw mézdzku
1 mézgu. Przyczyna moze by¢ pierwotna, np. olbrzymiokomor-
kowe zapalenie tetnic lub choroba Takayasu (zapalenie aorty),
wtérna, np. choroba reumatoidalna lub zakazenie (wirusowe
zapalenie watroby typu B, HIV) lub jatrogenna, np. zapalenie
naczyh po sulfonamidach.

Zapalenie naczyn moze objawiaé si¢ goraczka, nocnymi
potami 1 objawami przypominajacymi SM przebiegajacymi
w postaci zaostrzen i remisji. Czgste sa nasilone béle glowy.
Moze wystapi¢ neuropatia nerwu wzrokowego, zaburzenia na-
stroju, zmiany osobowosci, wieloogniskowe/ogniskowe deficyty
neurologiczne lub szybko postepujace otepienie. Markery se-
rologiczne, takie jak przeciwciala cytoplazmatyczne przeciwko
neutrofilom (antineutrophil cytoplasmic antibodies, ANCA)
1 OB, moga by¢ podwyzszone. W plynie mézgowo-rdzeniowym
mozna stwierdzi¢ komoérki zapalne 1 prazki oligoklonalne;j.
Pomocna moze by¢ angiografia kontrastowa i NMR, jednak
wyniki sg nieswoiste.*

Immunoterapia daje czeSciowa, poprawe w zakresie obja-
wow poznawczych 1 psychicznych.

CELIAKIA (NIETROPIKALNA SPRUE)

Mniej wiecej 10% chorych na celiakie doswiadcza powiktan
ze strony OUN. Zarejestrowano jednak niewiele przypadkow
otepien, najczesciej w opisach serii przypadkéw.*'* Celiakia
jest choroba autoimmunologiczna, zwiazana z predyspozy-
cja genetyczng. W niektérych uwarunkowanych genetycznie
schorzeniach neurozwyrodnieniowych nadwrazliwos¢ na glu-
ten moze by¢ czgstsza. Przewlekte, uwarunkowane immuno-

logicznie, zmiany zapalne, nacieki z limfocytéw lub zapalenie
naczyn w OUN prowadzg do nieodwracalnego uszkodzenia
neuronéw, gleju 1 aksonéow. Do objawdw ze strony przewodu
pokarmowego nalezy utrata masy ciala, stolce tluszczowe
1 biegunka (zespdl zlego wehlaniania). Do powikiaf neurolo-
gicznych nalezg migrenowe bole glowy, plasawica, encefalopa-
tia, ataksja moézdzkowa, neuropatia obwodowa, objawy przy-
pominajace zespot Guillaina-Barrego, padaczka i depresja.
Otepienie ma charakter czolowo-podkorowy i charakteryzuje
si¢ gwaltownym poczatkiem 1 progresja. Moze mu towarzy-
szy¢ niedokrwisto$§¢ makrocytarna, leukocytoza i podwyzszone
stezenie przeciwcial przeciw gliadynie/antygangliozydowych.
Do nieswoistych odchylef naleza wzmozenie intensywnosci
sygnatu w sekwencji T2 NMR i uogélnione zwolnienie czynno-
Sci podstawowej w EEG. Badania, w ktérych stosowano diete
bezglutenows 1 substytucje witamin, daly zmienne rezultaty.
Objawy neurologiczne moga by¢ trudne do leczenia, ale depre-
sja moze reagowac na stosowanie pirydoksyny (witamina By).

CHOROBA BEHGETA

Etiologia choroby Behgeta jest nieznana. Jest to przewlekte,
nawracajace, wieloukladowe schorzenie zapalne. Do jej powi-
kfan neurologicznych nalezy encefalopatia, jalowe zapalenie
mozgu 1 opon, neuropatie nerwdw czaszkowych oraz korowe
deficyty czuciowe i ruchowe. Przewlekle, postepujace zajecie
OUN dotyczy 10-20% pacjentéw z choroba Behgeta, szczegdl-
nie mezezyzn, u ktérych choroba moze rozpoczynac si¢ w mio-
dym wieku. W stadium terminalnym u 3-6% chorych rozwija
sie otepienie,” ktére ma podstepny poczatek i powolny prze-
bieg." Do klasycznej triady objawow naleza: a) owrzodzenia
jamy ustnej, b) owrzodzenia narzadéw plciowych, ¢) zmiany
oczne (zapalenie naczyniéwki). Moze wystgpowac zapalenie
naczyn, z zapaleniem stawdw, zakrzepowym zapaleniem zyt,
rumieniem guzowatym, krostkami przypominajacymi tradzik
i zmianami plamisto-grudkowymi. Moze wystapi¢ depresja,
objawy opuszkowe (w przypadku zajecia pnia mézgu) i objawy
parkinsonowskie. Cz¢stym powiktaniem jest zakrzepica zatok
zylnych mézgu. Mozna stwierdzi¢ podwyzszenie OB i stezenia
immunoglobuliny A lub M (ale nie G) w plynie mézgowo-rdze-
niowym. Tomografia komputerowa wykazuje zmiany podko-
rowe 1w obrebie pnia mézgu.

W ostrej fazie z zajeciem ukladu nerwowego uzyskuje si¢
dobrg reakcje na stosowane uktadowo kortykosteroidy w du-
zych dawkach. Dodatkowo mozna podawac leki cytotoksyczne
(cyklofosfamid, chlorambucyl i metotreksat). Natomiast prze-
wlekta, postepujaca choroba OUN stabo reaguje na leczenie.
W jednym badaniu stwierdzono, ze 20% pacjentéw z przewle-
ktym zajeciem OUN zmarto w ciagu 7 lat.®

TOCZEN RUMIENIOWATY UKLADOWY

Toczenr rumieniowaty ukladowy jest autoimmunologiczna
choroba wielouktadowa, ktora wywiera bezpoSredni wplyw na
OUN. Czynnikami posredniczgcymi mogg by¢ autoprzeciw-
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ciala (antyfosfolipidowe, przeciwko rybosomalnemu biatku P),
cytokiny i dlugotrwate niekorzystne dziatania glikokortykoste-
roidéw. Choroba czesciej wystepuje u kobiet. Do jej objawdw
klinicznych naleza: goraczka, zle samopoczucie, wysypka
plamisto-grudkowa, nadwrazliwo$¢ na $wiatlo, owrzodzenia
jamy ustnej 1 zapalenie stawéw bez zmian w rtg. Do czestych
powiklan tocznia zalicza si¢ zapalenie pluc, oplucnej, osier-
dzia 1 wsierdzia oraz kl¢buszkowe zapalenie nerek. U 30-70%
pacjentéw wystepuja objawy neuropsychiczne, takie jak psy-
choza, depresja, zmiany osobowoSci, lek, napady drgawkowe,
plasawica, neuropatie, udar moézgu i zaburzenia poznawcze.
Wplyw na funkcje poznawcze jest stosunkowo tagodny.*®

W przypadku podejrzenia nalezy wykluczy¢ encefalopatic. Ba-
dania mogg wykaza¢ niedokrwisto§¢, leukopenie, trombocytope-
ni¢, podwyzszone OB, przeciwciala przeciwko dwutancuchowemu
DNA (przeciwciata przeciw dsDNA) 1 przeciwciala antyneuro-
nalne (ANA). U ponad polowy chorych stwierdza si¢ przeciw-
ciala antyneuronalne 1 prazki oligoklonalne. Wyniki badan wiru-
sologiczne sa ujemne. Mozna stwierdzi¢ biatkomocz, odlewowa,
kamice nerek oraz zwickszone stezenie biatka i cytoze w plynie
moézgowo-rdzeniowym. W badaniu NMR moze by¢ widoczny
nieswoisty zanik mézgu, ogniska wzmozenia sygnalu i rozsiana
waskulopatia. Przy rozpoznaniu pomocna moze by¢ biopsja skory.

Leczenie polega na stosowaniu kortykosteroidéw oraz
ewentualnie lekéw immunosupresyjnych. Nalezy unikaé
lekow, ktére moga indukowac toczen, takich jak chloroproma-
zyna, karbamazepina 1 lit.

ZESPOt SJOGRENA
Jest to schorzenie autoimmunologiczne, ktére dotyczy gruczo-
féw produkujacych $ling i tzy,
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Podsumowanie

Wazne, aby wykona¢ odpowiednie badania dodatkowe u pa-
cjentéw z otepieniem, szczegdlnie pojawiajacym sie w mlod-
szym wieku niz zazwyczaj. Cizgsto takie osoby sg kierowane do
psychiatréw z powodu zaburzen nastroju, objawow psychotycz-
nych lub zaburzen zachowania. W przypadku nieustalenia roz-
poznania na wczesnym etapie ci pacjenci sa narazeni na utrate
mozliwosci leczenia, ktére mogloby zlagodzi¢, kontrolowaé lub
nawet odwroécié niektére objawy. Otepienie o wezesnym po-
czatku ma réwniez konsekwencje medyczno-prawne dla leka-
rzy, od ktorych oczekuje si¢ podjecia adekwatnych wysitkow
w celu wykrycia etiologii ot¢pienia.

Wskazowki dotyczace podloza rzadkich postaci otepienia
moga, by¢ ubogie, chociaz wywiad rodzinny moze wskazywaé
na schorzenia dziedziczne (ramka 3). W procesie diagnostycz-
nym pomocne moze by¢ doktadne badanie kliniczne polaczone
z wykonaniem odpowiednich badaf uzupelniajacych. W przy-
padku nietypowych objawow zdecydowanie zaleca si¢ konsul-
tacje internistyczng lub neurologiczna.

Chociaz psychiatrzy mogg dysponowac teoretyczng wiedzg
na temat rzadkich ot¢pien, mato prawdopodobne jest, aby cze-
sto spotykali cierpigcych na nie pacjentéw w swojej codziennej
praktyce. Mamy nadzieje, ze ten przeglad dotyczacy przyczyn
1 szacunkowych czestoci wystgpowania (tab. 1) zaprezento-
wany w dwoch artykutach bedzie przewodnikiem przy wyborze
najwazniejszych badan, planowaniu leczenia i kierowaniu pa-
cjentéw na wlasciwe konsultacje specjalistyczne.

From the Advances in psychiatric treatment (2012), vol. 18, 67-77. Translated and

reprinted with permission of the Royal College of Psychiatrists. Copyrights ©2012 The
Royal College of Psychiatrists. All rights reserved.

czego skutkiem jest suchos¢
jamy ustnej i oka. Czesto to-
warzyszy innym chorobom
autoimmunologicznym, takim

Tabela. Rozpowszechnienie rzadkich otepien w populacji

-k reumatoidalne zapalenie Choroba z Lyme (borelioza) Wielotorbieloyvata Rodzipna posta¢ choroby Zanik wielouktadowy?
Jax I j pa Niedobor kwasu foliowego  0steodysplazia Alzheimera Zwyrodnienie czotowo-
stawow, toczen rumieniowy Niedobor witaminy B tiuszczowo-bfoniasta Postepujace porazenie -skroniowe
ukladow?l i tward'zma. Czesciej e 12 2 leukoencefalopatia nadjadrowe Czyste stwardnienie hipokampa
wyst.q/puje u koblet' Moga wy- Zespét Sidgrena stwardniajaca ) Zwyrodnienie korowo- Afazja pierwotnie postepujaca
stapic Zabusze.m.a poznawcze, Oteplenie bokserskie Sporadyczna postac choroby  -podstawne Stwardnienie rozsiane
ale sa rzadkie i nieznaczne. Przewlekly knwiak Creutzfelda-Jakoba Stwardnienie zanikowe boczne  (czestosé przewaznie
Wykonuje si¢ takie bada- podtwardowkowy Jatrogenna postac choroby  pjasawica Huntingtona rosnie wraz z szerokoscia
nia jak test Schirmera, testy T Cregtzfelda-Jakoba aksja rdzenioo-méidiowa® ~ geograficzng,® SM wystepuie
zbarwieniem plamkiokaiba-  poroce e \éVa”?Z"ft |th0r10ti<yb Ataksja Friedricha czgsciej wstrefach
danic w lampie szczclinowd. g, rodimapsatarooty OV ot (1w Etot
Pompcne Jest bada?l.e krwi Creutzfelda-Jakoba Choroba WlIspna Pétnocnej), ale od tej reguty jest
w kierunku obecnosci czyn- Kita uktadu nerwowego Leukodystrofia wiele wyjatkow)
nika reumatoidalnego 1 prze- Zanalenie mézeu g metachromatyczna
ciwcial przeciwjadrowych. spgwo dowanegwirusem Adrenoleukodystrofia
Do ogoélnych metod lecze- opryszczki Adrenomieloneuropatia

nia naleza sztuczne Izy, masci
oczne (metylceluloza), stero-
idy i leki immunosupresyjne.*’

CADASIL — mdzgowa autosomalna dominujaca arteriopatia z zawatami podkorowymi i leukoencefalopati.

2Rozpowszechnienie rozne w zalezno$ci od badania: w tabeli podano najwyzsze opublikowane wartosci.
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