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Choroba Creutzfeldta-Jakoba o poczatkowym
przebiegu nasladujacym otepienie z cialami Lewy’ego
— opis przypadku
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Summary

Lewy body dementia and Creutzfeldt-Jakob disease are recognized on the basis of cer-
tain diagnostic criteria. However, common symptoms such as: dementia, extrapyramidal
syndrome, psychotic disorders may cause difficulty to make the correct diagnosis especially
in the early stage of the disease. Each of these diseases may have atypical onset. The fur-
ther course and the appearance of other symptoms indicate a proper diagnosis. Electroen-
cephalogram and examination of 14-3-3 proteins in cerebrospinal fluid are helpful in the
differential diagnosis.

We present a case of a 66-year-old patient initially suspected of Lewy body dementia. On
admission, psychomotor retardation, dysarthria, upper extremities dysmetria, extrapyramidal
tension in the upper limbs, lower extremities ataxia, slow gait and unstable Romberg test were
present. Mini-Mental State Examination (MMSE) score was 24/30. On neuropsychological as-
sessment early stage of dementia was diagnosed. Anxiety-depressive symptoms were observed
with periodic visual-auditory components. After less than 3 weeks there was a deterioration of
neurological state. Dysarthria and lower limbs ataxia were increased, ataxia of the trunk ap-
peared and psychomotor retardation got worse. There was significant progression of cognitive
impairment, therefore complete neuropsychological examination was impossible to perform.
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MMSE score was 12/30 (12 points less than three months earlier). The course of the disease
and additional tests results confirmed the diagnosis of sporadic Creutzfeldt-Jakob disease.

Stowa klucze: choroba Creutzfeldta-Jakoba, otgpienie z ciatami Lewy’ego, postgpujacy
zespot otepienny

Key words: Creutzfeldt-Jakob disease, Lewy body dementia, progressive dementia

Wstep

Sporadyczna posta¢ choroby Creutzfeldta-Jakoba (sCJD) dotyka przewaznie
pacjentow migdzy 60. a 70. rokiem Zycia, nieznacznie czgséciej kobiety [1]. Choroba
zwykle trwa okoto 612 miesigcy, zaczynajac si¢ od niespecyficznych objawow takich
jak depresja, zaburzenia snu, utrata wagi [1, 2]. U wiekszosci pacjentow w trakcie
choroby wystepuje zespot otgpienny, a u wielu pojawiajg si¢ zaburzenia psychotycz-
ne, do jednych z najczestszych nalezag omamy wzrokowe. Wraz z rozwojem choroby
dotaczaja si¢ objawy piramidowe, pozapiramidowe, mioklonie, objawy moézdzkowe.

Kryteria diagnostyczne rozpoznania prawdopodobnej sCJD obejmuja:

(1) postepujacy zespot otepienny;

(2) wystgpienie co najmniej 2 z 4 objawow:

— mioklonie,

— zaburzenia wzrokowe lub objawy mozdzkowe,
— objawy piramidowe lub pozapiramidowe,

— mutyzm akinetyczny;

(3) obecnos¢ charakterystycznych zmian w elektroencefalogramie (EEG) lub
biatka 14-3-3 w ptynie mézgowo-rdzeniowym;
(4) czas trwania choroby ponizej 2 lat.

Jesli nie ma zmian w EEG ani dodatniego wyniku biatka 14-3-3, a pozostate
kryteria sg spelnione, rozpoznawana jest wtedy mozliwa posta¢ sCJD. Biatko 14-3-3
jest dodatnie dla 95% pacjentow z sCJD [1]. W EEG typowym grafoelementem sg
periodycznie wystepujace zespoly fal ostrych i wolnych (u 60—70% chorych), zwykle
rejestrowane po mniej wiecej 12 tygodniach trwania choroby [1, 2].

Otepienie z ciatami Lewy’ego (DLB) dotyka najczesciej pacjentow w wieku 50-80
lat [3, 4]. Choroba trwa zwykle 3—7 lat [2]. Kryteria rozpoznania prawdopodobnego
DLB obejmujg zespodt otgpienny oraz wystgpienie co najmniej 2 z 3 objawow osio-
wych, takich jak:

— powtarzajace si¢ omamy wzrokowe,
— zmienno$¢ nasilenia zaburzen funkcji poznawczych,

— zespoOl parkinsonowski [5].

W razie wystapienia zespotu otgpiennego oraz jednego z trzech osiowych objawow
rozpoznawane jest mozliwe DLB.
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Opis przypadku

66-letnia kobieta, obcigzona nadci$nieniem tetniczym oraz utrwalonym migotaniem
przedsionkow, zostata przyjeta do Kliniki Neurologii z powodu nasilajacych si¢ od
kilku miesiecy zawrotéw gtowy i zaburzen rownowagi. Pacjentka doznata kilkakrot-
nie upadkow, pojawity si¢ zaburzenia pamigci, mowa stata si¢ niewyrazna. Ponadto
kilka tygodni wczeséniej chora zaobserwowata u siebie omamy wzrokowe i stuchowe,
z prawidlowym sadem realizujagcym. Pacjentka miesigc wczesniej byta hospitalizowana
na oddziale wewnetrznym szpitala rejonowego z powodu przemijajacego dretwienia
konczyn lewych z towarzyszacymi zawrotami glowy i zaburzeniami rownowagi —
rozpoznano przemijajace zaburzenia krazenia mozgowego.

Przy przyj¢ciu w badaniu neurologicznym stwierdzono spowolnienie psychoru-
chowe, dyzartrig, niewielka dysmetri¢ konczyn goérnych, wzmozone pozapiramidowo
napigcie w koficzynach gérnych, ataksje konczyn dolnych, powolny chdéd oraz chwiejna
probe Romberga.

W rezonansie magnetycznym (MR) mozgowia stwierdzono atrofi¢ korowa w za-
kresie ptatow czotowych i skroniowych, bez cech $wiezego niedokrwienia, bez zmian
ogniskowych (rys. 1).

Rysunek 1. Obrazy T2-zalezne; atrofia korowa platéw skroniowych i czotowych

Diagnostyke uzupetniono o badanie ptynu mézgowo-rdzeniowego, uzyskujac ptyn
przejrzysty, wodojasny, cytoza 3 kom./ul, biatko 47,2 mg/dl, glukoza 66 mg/dl, prze-
ciwciata przeciw Borrelia burgdorferi ujemne. Material postano rowniez na badanie
obecnosci biatka 14-3-3 oraz dodatkowo na badanie B-amyloidu i biatek tau.

W EEG zarejestrowano na tle zachowanej czynnosci podstawowej w obu okolicach
skroniowych zmiany pod postacig grup i serii fal wolnych z niewielkg przewaga po
stronie lewej. W skali przesiewowej Mini Mental State Examination (MMSE) chora
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uzyskata 24 punkty, w badaniu neuropsychologicznym stwierdzono poczatkowe sta-
dium otepienia (gléwnie deficyty wykonawcze z towarzyszacymi deficytami uwagi
ipamieci krotkoterminowej) oraz objawy lgkowo-depresyjne z okresowymi elementami
wytworczymi wzrokowo-stuchowymi. Pacjentka byta konsultowana psychiatrycznie,
zmodyfikowano leczenie przeciwdepresyjne (mianseryna i tianeptyna).

W trakcie hospitalizacji pacjentka byta rehabilitowana, z okresowa poprawa, choé¢
objawy miaty charakter fluktuujacy, z okresowym nasileniem zaburzen réwnowagi.
W stanie ogdlnym dobrym, z podejrzeniem otepienia z ciatami Lewy’ego (wlaczono
leczenie rywastygming) pacjentka zostata przeniesiona na oddziat rehabilitacji neuro-
logicznej w celu dalszego usprawniania ruchowego. Po niespelna 3 tygodniach reha-
bilitacji pacjentka trafita ponownie do Kliniki Neurologii z powodu pogorszenia stanu
neurologicznego — zaobserwowano wigksze spowolnienie psychoruchowe, nasilenie
dyzartrii, wystgpienie ataksji tutowia oraz nasilenie ataksji konczyn dolnych. Nastg-
pita znaczna progresja zaburzen poznawczych (nie bylo mozliwosci przeprowadzenia
petnego badania neuropsychologicznego), odnotowano spadek w MMSE z 24 do 12
punktow. W MR glowy bez cech §wiezego niedokrwienia. Otrzymano dodatni wynik
biatka 14-3-3 (badanie zlecone w trakcie poprzedniej hospitalizacji). Ponadto uzyskano
patologicznie podwyzszone st¢zenia biatek tau z ptynu mozgowo-rdzeniowego: catko-
wite biatko tau powyzej 2261,9 pg/ml (cut off dla naszego laboratorium powyzej 277)
oraz ufosforylowane biatko tau 82,8 pg/ml (cut off dla naszego laboratorium powyzej
55), przy prawidtowym, wysokim stezeniu B-amyloidu. Wykonano kontrolne EEG,
w ktorym zarejestrowano zmiany w obu okolicach skroniowych z wyrazng przewa-
ga po stronie lewej pod postacig licznych grup i serii fal wolnych — w potkuli lewej
towarzyszyty im niekiedy niskonapicciowe fale ostre. Pacjentka spetniata kryteria
prawdopodobnej choroby Creutzfeldta-Jakoba (szybko postepujacy zespot otepienny,
obecne objawy mozdzkowe, obecne objawy pozapiramidowe, czas trwania choroby
ponizej 2 lat, obecno$¢ biatka 14-3-3 w plynie mézgowo-rdzeniowym). Wywiad
rodzinny w kierunku CJD byl negatywny. Odstgpiono od leczenia rywastygming,
pacjentke wypisano w stanie stabilnym pod opieke rodziny.

Po mniej wigcej 2 miesigcach chora zostata przyjeta do Kliniki Gastrologii z powo-
du dysfagii; poczatkowo w stanie §rednioci¢zkim, lezgca, przytomna, ale bez kontaktu
stowno-logicznego. W badaniach laboratoryjnych stwierdzono podwyzszone parametry
stanu zapalnego, zaburzenia elektrolitowe, podwyzszone warto$ci aminotransferaz
oraz podwyzszone parametry wydolnos$ci nerek — hipoproteinemi¢ z hipoalbuminemig.
Chora otrzymywata nawodnienie dozylne i suplementacje¢ elektrolitow. Pacjentka
zmarta po kilku dniach hospitalizacji.

Dyskusja

W poczatkowym okresie choroby réznicowanie CJD z DLB moze sprawia¢ znaczne
trudnosci w zwiazku z kilkoma wspo6lnymi objawami: zespolem otgpiennym, zespoltem
pozapiramidowym, zaburzeniami psychotycznymi (najczes$ciej omamami wzroko-
wymi). Wszystkie te objawy byly obecne u opisywanej pacjentki, jednakze w trakcie
pierwszej hospitalizacji nie mozna bylo méwi¢ o szybko postgpujacym otepieniu,
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poniewaz wowczas stwierdzono poczatkowe stadium procesu otgpiennego. Ale juz
wtedy brano pod uwage mozliwo$¢ sCJID, dlatego wystano pltyn mézgowo-rdzeniowy
na badanie pod katem obecnosci biatka 14-3-3. Po niespetna 3 tygodniach mozna byto
juz mowic¢ o szybko postepujacym otepieniu, kiedy wynik w MMSE zmniejszyt si¢
z 24 do 12 punktow, a dodatkowe potwierdzenie stanowit dodatni wynik biatka 14-3-3.

Mioklonie, jak réwniez mutyzm akinetyczny moga pojawiac si¢ w przypadku
obu jednostek chorobowych [2]. Dopiero dalszy przebieg choroby oraz wyniki badan
dodatkowych wskazuja na wieksze prawdopodobienstwo CJD badz DLB [6, 7]. Wazna
rol¢ odgrywaja tu nie tylko wyniki badan EEG oraz ptynu mézgowo-rdzeniowego
w kierunku obecnosci biatka 14-3-3, ale tez obrazy MR mozgowia [2, 8, 9]. Niektorzy
autorzy zalecaja wrecz wilaczenie charakterystycznych zmian w MR do kryteriow
diagnostycznych rozpoznania sCJD — wykrycie hiperintensywnych zmian w jadrach
podstawy (zarowno w jadrze ogoniastym, jak i w skorupie) badz przynajmniej w dwoch
obszarach korowych [9]. Jednakze w przypadku opisywanej pacjentki ,,kryteria radio-
logiczne” nie zostaty spetnione.

Niekiedy badanie histopatologiczne pokazuje inny wynik mimo spetnienia kryte-
riéw dla prawdopodobnej choroby CID, stad wazne jest branie pod uwage etiologii alz-
heimerowskiej oraz mozliwosci DLB, zwtaszcza gdy wynik biatka 14-3-3 jest ujemny
badz gdy ptyn mézgowo-rdzeniowy nie byt badany [10]. Poza biatkiem 14-3-3 takze
znacznie podwyzszone stezenie catkowitego biatka tau moze by¢ dodatkowym argu-
mentem potwierdzajacym obecnos$¢ CJID, tak jak w opisywanym przypadku [11, 12].

Trzeba ponadto pamigtac, ze typowe dla CJD zmiany w EEG zdarzaja si¢ row-
niez w DLB, ale bez spelnienia pozostatych kryteriow nie moga by¢ one podstawg
rozpoznania CJD [13]. W zwigzku ze wspolnymi objawami klinicznymi zdarzajg si¢
i przypadki odwrotne, kiedy to rozpoznane CJD okazuje si¢ DLB [4, 6, 8, 14], a niekiedy
chorobg Alzheimera (AD) [15]. Zdarza si¢ i tak, ze obok zmian histopatologicznych
typowych dla CJD wystepuja ciala Lewy’ego (oraz dodatkowo ziarna argyrofilne
1 zmiany typowe dla AD) [16].

Uwaza sig, ze okoto 30% przypadkow CJD ma przebieg atypowy [1]. Niekiedy
choroba manifestuje si¢ izolowanymi objawami psychiatrycznymi, np. lekiem [17],
co wigze si¢ z wprowadzeniem leczenia anksjolitycznego, ktére w takim przypadku
rowniez okazuje si¢ nieskuteczne.

Whioski

Réznicowanie CJD z DLB moze sprawia¢ znaczne trudnosci diagnostyczne
zwlaszcza w poczatkowej fazie choroby, kiedy nie wystepujg jeszcze wszystkie objawy
charakterystyczne, a wiele objawdw jest wspolnych dla obu jednostek chorobowych.
Niezwykle istotna jest czujnos$¢ diagnostyczna i cykliczna ocena stanu pacjenta.
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