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W pracy przedstawiono przypadek S1-letniego pacjenta z choroba Huntingtona (HD —
Huntington’s disease), u ktorego na toczacy si¢ proces neurodegeneracyjny natozyly sie
zaburzenia w postaci zespotu amnestycznego (ZA), bedace nastgpstwem operacji klipsowa-
nia tgtniaka tetnicy taczacej przedniej. Toczacy si¢ proces neurozwyrodnieniowy wptynat
na prawdopodobna remisj¢ zaburzen pamigci i funkcji wykonawczych po tejze operacji.
Deficyty poznawcze przedstawione w obydwu schorzeniach maja cechy wspdlne w po-
staci zaburzen pamigci, dysfunkcji wykonawczych oraz anozognozji, dlatego precyzyjne
ustalenie wpltywu ZA na tempo progresji ot¢pienia w przebiegu HD nie jest mozliwe. W
przypadku zaburzen psychicznych, ich znaczna czg$¢ byta zwigzana z operacja, objawy
psychotyczne ustapity bowiem w wyniku zastosowanego leczenia farmakologicznego.
Natomiast znaczace objawy depresji obserwowane u pacjenta w ostatnich latach wydaja
si¢ by¢ zwigzane z HD, ktora powoduje coraz wigksza niesprawnos$¢ oraz zaleznos¢ od
innych osob. Prezentowany przypadek moze okazac si¢ zrodtem cennych wskazowek dla
klinicystow, gdyz czgsciowa zbieznos¢ zaburzen funkcji poznawczych oraz objawow psy-
chiatrycznych w przebiegu opisywanych chordb stwarza ryzyko trudnosci diagnostycznych.

WSTEP
Zespoty amnestyczne

Zespoty amnestyczne (ZA) to grupa zaburzen z pogranicza neurologii i psychiatrii, w
ktorych dominujacym objawem sa trudnosci w zakresie nabywania nowych informacji, przy
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zachowanej mozliwo$ci natychmiastowego odtwarzania materiatu (pamigci bezposredniej). W
klasycznym ZA inne funkcje poznawcze poza pamiecig epizodyczng sg bardzo dobrze zachowane,
co odréznia ZA od zespolow otepiennych. ZA moga mie¢ rozne podloze oraz odrgbng specyfike,
z tego wzgledu wyroznia si¢ 3 klasyczne podtypy: amnezj¢ skroniowg (tzw. amnezj¢ Milner — bi-
temporal amnesia), amnezj¢ miedzymozgowiowa (diencephalic amnesia) oraz amnezj¢ wynikaja-
ca z uszkodzenia podstawnej czesci przodomozgowia (basal forebrain amnesia). Amnezj¢ bedaca
skutkiem uszkodzenia podstawnego przodomoézgowia wyr6znia utrudniony dostep do zasoboéw
pamieciowych [8]. Ten typ amnezji mozna wigzac z zaburzeniami transmisji cholinergicznej [1].
Zaburzenia pamigci sg w tym podtypie ZA, przynajmniej czgsciowo, wtorne wzgledem zaburzen
funkcji wykonawczych, na co wskazuja dysfunkcje w zakresie kontroli proceséw kodowania,
podatnos¢ na interferencj¢ oraz przewaga deficytow w zakresie wydobywania $ladéw pamigcio-
wych w porownaniu do prob wymagajacych rozpoznawania. W obrazie klinicznym podstawnego
wariantu ZA zaznacza si¢ ponadto przemijajaca amnezja wsteczna (amnesia retrograda). Cecha
charakterystyczng w fazie ostrej sg takze konfabulacje oraz ograniczony wglad, przybierajacy
czasem postac¢ pelnej anozognozji. Objawy te maja wicksze nasilenie, gdy obszar lezji rozciagga
si¢ do okolic przysrodkowych ptatow czotowych [5, 6].

Choroba Huntingtona

Choroba Huntingtona (HD — Huntington’s disease) jest schorzeniem neurodegeneracyjnym,
ktore charakteryzuje triada objawdéw pod postacia zaburzen ruchowych, psychicznych oraz
poznawczych [2]. Choroba jest dziedziczona w sposdb autosomalnie dominujacy, za$ $redni
wiek zachorowania przypada pomigdzy 35 a 44 r.z. [10].

Pierwsze kliniczne objawy choroby Huntingtona moga dotyczy¢ sfery ruchowej, poznaw-
czej lub psychicznej. Na prodromalnym etapie choroby mozna zaobserwowac subtelne deficyty
motoryczne w postaci zaburzen gatkoruchowych, ktére zazwyczaj poprzedzaja wystapienie
ruchow plasawiczych. Na pozniejszym etapie choroby ruchom plasawiczym towarzysza ruchy
dystoniczne, bradykinezja, sztywno$¢, zaburzenia chodu, dyzartria oraz dysfagia [10, 12].

W toku HD moga wystapi¢ bardzo réznorodne objawy psychopatologiczne. Na przed-
klinicznym etapie HD u niektorych oso6b rozpoznawane sg zaburzenia depresyjne, ktore nie
wykazuja jednak progresji w toku choroby. Najbardziej typowy objaw w przebiegu HD stanowi
apatia, ktora narasta wraz z zaawansowaniem choroby. Drazliwo$¢ nasila si¢ na wczesnym
etapie choroby i moze wigza¢ si¢ z tendencja do zachowan agresywnych [13]. Ponadto, u
czesSci pacjentdw wystepuja objawy zaburzen obsesyjno-kompulsywnych [10, 15]. Zaburzenia
psychotyczne, przypominajace obrazem klinicznym schizofreni¢, zdarzaja si¢ rzadko, ale moga
poprzedza¢ wystapienie ruchow plasawiczych [2].

Na przedklinicznym etapie HD w zakresie funkcjonowania poznawczego obserwuje si¢
zazwyczaj zaburzenia uwagi, pamigci operacyjnej i funkcji wykonawczych [2, 7].

Zaburzenia pami¢ci w HD

Zaburzenia pami¢ci w HD nie majg typowych cech ZA, na co wskazuje czgsciowo zacho-
wana zdolno$¢ uczenia si¢ nowych informacji, ktorej towarzyszy jednak znaczace obnizenie
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tempa zapamig¢tywania materiatu. Trudno$ci widoczne w spontanicznym odtwarzaniu infor-
macji moga kontrastowac ze znacznie lepszym przypominaniem z pomoca, tzn. odtwarzaniem
kierowanym / rozpoznawaniem. Oznacza to, ze material jest utrwalany, jednakze dostep do
niego jest utrudniony. W HD pojawienie si¢ zaburzen pamigci epizodycznej jest zazwyczaj
poprzedzone zaburzeniami pamigci operacyjnej oraz pamie¢ci proceduralnej [2, 7].

Celem pracy jest prezentacja przypadku pacjenta z rozpoznaniem choroby Huntingtona, u
ktdrego na proces neurodegeneracyjny natozylo si¢ ogniskowe uszkodzenie mézgu powodujace
zespot amnestyczny.

OPIS PRZYPADKU

Pacjent, lat 51 z rozpoznaniem HD, u ktorego pierwsze objawy ruchowe pojawity si¢ w 37
r.z., aw 40 r.z. rozpoczeto leczenie farmakologiczne celem zniwelowania ruchéw mimowolnych
o charakterze plasawiczym. Ok. 40 r.z. zaobserwowano nastrdj depresyjny oraz wzmozona
drazliwos$¢, dwa lata pdzniej dotaczyly sie objawy apatii. Chorego w 42 r.z. przyjeto do Kli-
niki Neurochirurgii SPSK nr 1 w Gdansku z powodu rozpoznanego w badaniu obrazowym
MRI tetniaka tetnicy taczacej przedniej mézgu. U chorego zastosowano leczenie operacyjne
polegajace na zaklipsowaniu tgtniaka droga kraniotomii, w znieczuleniu ogdélnym. W zwigzku
z rozejSciem si¢ rany pooperacyjnej dokonano jej rewizji pod narkozg. U chorego w okresie
pooperacyjnym wystapit epizod zaburzen swiadomosci o charakterze majaczeniowo-pomrocz-
nym, w zwiagzku z czym pacjenta przekazano do Kliniki Psychiatrii ACK — Szpital Akademii
Medycznej w Gdansku, gdzie przebywat przez okres dwoch miesigcy. W momencie przyjecia
do Kliniki chory byt zdezorientowany co do czasu i miejsca, w podwyzszonym nastroju z
elementami morii, bezkrytyczny, z zaburzeniami wszystkich faz snu, miat réwniez zaburzenia
rownowagi znacznego stopnia. Pacjenta wypisano po uzyskaniu poprawy stanu psychicznego
i chodu, w efekcie zastosowanego leczenia — neuroleptyki, stabilizatory nastroju, benzodiaze-
piny, inne anksjolityki oraz leki nootropowe. Po ustapieniu zaburzen $wiadomosci u pacjenta
utrzymywatly si¢ objawy zespotu amnestycznego, ktorych przebieg z powodu braku danych
psychometrycznych nie byt udokumentowany. Wywiad z pacjentem i jego zong dotyczacy
okresu pomig¢dzy hospitalizacjg w Klinice Psychiatrii a formalnym rozpoznaniem HD wskazuje
na ograniczony zakres remisji zaburzen amnestycznych.

W 43 r.z. postawiono u pacjenta kliniczne rozpoznanie HD. Diagnoza HD zostata potwier-
dzona badaniem genetycznym, pozwalajacym réwniez ustali¢ liczbe powtdérzen CAG u tego
pacjenta — 43/18 (allel nieprawidlowy/allel prawidtowy). W tym okresie zdolno$¢ zapamie-
tywania zdarzen biezacych byta u pacjenta ograniczona do bardzo znaczacych z jego punktu
widzenia wydarzen. Badany zglaszal spontanicznie skargi na zaburzenia pamigci.

Od 45 r.z. do 50 r.z. pacjent uczestniczyl w corocznych kontrolach w ramach programu
REGISTRY Europejskiej Sieci Choroby Huntingtona (European Huntington’s Disease Ne-
twork, EHDN), obejmujacych badanie neurologiczne, ocen¢ stanu psychicznego i codzien-
nego funkcjonowania zgodnie ze skalg Unified Huntington’s Disease Rating Scale [4] oraz
badanie neuropsychologiczne (zob. tab. I i II). Pacjent zmart we wrze$niu 2014 r. w wyniku
niewydolno$ci oddechowe;j.
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Tabela I. Wyniki badan neurologicznych i oceny stanu psychicznego oraz codziennego funkcjono-
wania przeprowadzanych w toku corocznych wizyt kontrolnych w ramach programu REGISTRY

Table I. The results of neurological, mental status and daily functioning assessments performed during the annual
follow-up visits within the REGISTRY

r.z. / years of age

45 46 47 48 49 50

Ocena w podskali ruchowej UHDRS
UHDRS Total Motor Score (TMS)

ogblem 54 57 62 66 82 80
total

ruchy plasawicze 17 21 22 22 27 27
chorea

Punktacja w skali ogdlnej sprawnosci

funkcjonalnej 8 6 5 4 4 4
Total Functional Capacity (TFC) score
Punktacja w skali funkcjonowania 19 17 12 14 13 12

Functioning Scale score

Punktacja w skali niezalezno$ci w % 75 70 65 65 65 60

Independence Scale score (%)

Punktacja w podskali zaburzen zachowania
UHDRS
UHDRS behavioral assessment

ogblem 4 7 4 11 11 28
total

depresja 0 0 10
depression
naped / funkcje wykonawcze 8 15 19
drive / executive functions
drazliwosc¢ / agresja 6 0 4
irritability / aggression
objawy psychotyczne 0 0 0
psychotic symptoms

UHDRS - Unified Huntington’s Disease Rating Scale

W toku 6-letniej obserwacji u chorego obserwowano systematyczne pogorszenie w zakre-
sie sprawnos$ci ruchowej oraz ogoélnej sprawnosci funkcjonalnej, prowadzace do stopniowe-
g0 zmniejszania si¢ poziomu samodzielno$ci w codziennym zyciu. U pacjenta od poczatku
obserwacji zaburzeniom funkcji wykonawczych towarzyszyly deficyty amnestyczne. Stan
pacjenta w ciagu czterech pierwszych lat obserwacji byt wzglednie stabilny pod wzgledem
funkcjonowania poznawczego. W kolejnych dwoch latach stwierdzono znaczace pogorszenie
sprawnosci poznawczej i ruchowej. Nasileniu ulegta apatia i zachowania obsesyjno-kompul-
sywne, okresowo pojawiata si¢ drazliwos¢. Podczas obserwacji ambulatoryjnej nie stwierdzono
objawow psychotycznych. Opis zastosowanego leczenia farmakologicznego zaprezentowano
w tabeli III.
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Tabela II. Wyniki badan neuropsychologicznych przeprowadzanych w toku corocznych wizyt w
ramach programu REGISTRY

Table II. The results of neuropsychological assessments performed at one year intervals during REGISTRY visits

1.Z. / years of age

45 46 47 48 49 50

przesiewowa ocena funkcji poznawczych

screening cognitive assessment
MMSE (max 30 pkt.) 24 23 23 22 22 -
DRS (max 144 pkt.) 113 - 104 - - -
uczenie si¢ materiatu stownego (12 stow) - - -

verbal learning (12 words)
HVLT - krzywa uczenia si¢ [intruzje] 4T7-T[-] | 4551-] | 45-6[-]

HVLT - learning curve [intrusions]
HVLT - po 20 min. [intruzje] 0[] 0[] 3[]

HVLT - after 20 min delay [intrusions]

HVLT - rozpoznanie skorygowane [praw- | 3 [5/2] 5 [5/0] 5[6/1]
idtowe / fatszywe]
HVLT - recognition adjusted [correct /
false positives]

funkcje wykonawcze — przeszukiwanie
zasobow
executive functions — searching resources
proby fluencji fonologicznej — M /K /P 5/3/5 4/6/2 3/4/3 4/5/4 | 3/5/1 | 1/42
phonemic fluency -M /K /P
proba fluencji semantycznej — zwierzeta 10 8 9 10 6 4
semantic fluency — animals

funkcje wykonawcze — kontrola poznawcza
executive functions — cognitive control

proba interferenciji poznawczej Stroopa (45 s):
cognitive interference stroop test (45 sec.):

nazywanie — poprawne / bledy 3411 3311 271 30/0 18/0 27/0
color naming — correct / errors

czytanie — poprawne / biedy 64/0 60/0 50/0 40/0 27/0 35/1
word reading — correct / errors

proba z interferencjg — poprawne / biedy 18/11 19/2 17/1 14/0 13/0 6/1

interference — correct / errors

koordynacja wzrokowo-ruchowa
visuomotor coordination

SDMT - poprawne / biedy 20/1 20/5 173 15/1 8/1 111

SDMT - correct / errors

nastroj - - -
mood

BDI 10 13 5

MMSE — Mini-mental State Examination; DRS — Dementia Rating Scale; HVLT — Hopkins Verbal
Learning Test; SDMT — Symbol Digit Modalities Test; BDI — Beck Depression Inventory
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Tabela III. Leczenie farmakologiczne stosowane w ciggu 5 ostatnich lat obserwacji (dobowe dawki lekow)
Table I1I. Pharmacotherapy during last 5 years (dose / 24 hour)

r.z. / years of age
Rodzaj substancji 45 46 47 48 49 50
Type of substance
stabilizator nastroju karbamazepina 800 mg
mood stabilizer carbamazepine 800 mg
antydepresanty mirtazapi- | citalopram
antidepressants mianseryna 30 mg na 30 mg | 20 mg
mianserin 30 mg mirtazapine | citalopram
30 mg 20 mg
neuroleptyki i inne leki tetrabena-
. halopery-
ukierunkowane na reduk- zyna 75
. , . dol 4 mg haloperydol 5 mg
cj¢ ruchow plasawiczych ] ) mg
neuroleptics and other haloperidol haloperidol 5 mg tetrabena-
; ; 4
anti-choreic drugs mg zine 75 mg
ryspery- olanzapina
sulpiryd 100 mg don2 mg |20 mg
sulpiride 100 mg risperidone | olanzapine
2 mg 20 mg
OMOWIENIE

Zaprezentowany przebieg choroby jest typowy dla HD o wzglednie wczesnym poczatku
(przed 40 r.z.). U pacjenta obserwowano stopniowe nasilanie si¢ objawow ruchowych, ktore
systematycznie obnizaly jego poziom funkcjonowania, prowadzac do coraz wigkszej zalezno-
$ci od innych osob [12]. Wptyw malformacji naczyniowej oraz operacji na przebieg HD jest
trudny do ustalenia, choroba w opisywanym przypadku miata szybki postgp i charakteryzowala
si¢ duzym nasileniem ruchow plasawiczych, co mogto rowniez wynika¢ z liczby powtorzen
CAG u tego pacjenta [10]. Nie mozna jednak wykluczy¢, ze interwencja neurochirurgiczna
przyczynita si¢ do przyspieszenia procesu neurozwyrodnieniowego lub tez utrudnita proce-
sy kompensacyjne, ktore sg obserwowane u pacjentow na przedklinicznym etapie HD. Dla
przyktadu u 0s6b z HD podczas rozpoznawania trasy zwickszona aktywno$¢ hipokampa moze
kompensowaé narastajaca dysfunkcjg, a nastepnie zanik jadra ogoniastego [14]. Zmiany w
badaniach neuroobrazowych u 0séb z HD wyprzedzaja o kilkanascie lat diagnoze kliniczna,
a o co najmniej kilka lat dyskretne zmiany w zakresie funkcji poznawczych i ruchowych [2].

Zaburzeniom w zakresie motoryki towarzyszyt postepujacy proces otepienny, a takze zabu-
rzenia psychiczne w postaci zaburzen depresyjnych oraz wzmozonej drazliwo$ci manifestujacej
si¢ niekiedy przejawami agresji, co jest spojne z danymi z piSmiennictwa [2]. Zaburzenia
psychotyczne miaty u pacjenta nagly poczatek i wydajg si¢ odpowiada¢ obrazem psychozie
pooperacyjnej. Ich ustapienie po zastosowanym leczeniu farmakologicznym podczas pobytu
w Klinice Psychiatrii i brak nawrotu tych zaburzen w kolejnych latach czyni watpliwym ich
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zwigzek z chorobg Huntingtona. Z kolei istotne nasilenie objawow depresyjnych, ktore ob-
serwowano u chorego w ostatnich latach, wydaje si¢ wigza¢ z postgpem HD, ktory skutkuje
narastajaca niesprawnoscia i coraz wigksza zalezno$cia od innych oséb [2].

Najprawdopodobniej toczacy si¢ u pacjenta proces neurodegeneracyjny natozyt si¢ na remisje
zaburzen pamigci 1 funkcji wykonawczych w nastgpstwie zabiegu klipsowania tetniaka tetnicy
taczacej przedniej, co spowodowato poglebienie deficytow pamieci u tego chorego. Deficyty
poznawcze zwiazane z ZA maja cechy wspolne z zaburzeniami bgdgcymi konsekwencja roz-
woju HD, przede wszystkim w zakresie zaburzen pamigci [6, 9], dysfunkcji wykonawczych [5,
2], a takze anozognozji [6, 8, 9]. Doktadne ustalenie wplywu ZA na ewentualne przyspieszenie
tempa progresji otepienia w przebiegu HD nie jest mozliwe w zwiazku z duza zbieznosciag w
zakresie symptomatologii tego podtypu ZA i HD oraz indywidualnym zréznicowaniem tempa
progresji zaburzen w HD [2]. W zakresie zaburzen pamigci wspolne dla ZA oraz HD jest zna-
czace obnizenie zdolno$ci nabywania nowych informacji, ktore manifestuje si¢ ptaska krzywa
uczenia. Zaburzenia w zakresie swobodnego odtwarzania informacji po odroczeniu sg typowe dla
wszystkich podtypoéw ZA, natomiast obserwowana u pacjenta poprawa w probach rozpoznania
(przypominanie z pomocg) wskazuje, iz materiat jest cze§ciowo zapamietywany, lecz dostep do
niego jest utrudniony co jest cechg charakterystyczng zar6wno w zaburzeniach pamigci zwig-
zanych z HD, jak i w ZA wynikajacym z uszkodzenia podstawnej czesci przodomodzgowia [2,
8]. W przypadku obydwu opisywanych zaburzen obserwuje si¢ rowniez anozognozj¢, jednak o
ile w przypadku ZA po uszkodzeniu podstawnej czgéci przodomoézgowia nieswiadomos¢ defi-
cytow ustepuje w toku rekonwalescencji pooperacyjnej, to niestety w przypadku HD obnizona
swiadomos¢ objawow ma trwaty wplyw na postrzeganie przez pacjenta swojego stanu [8, 9].
U chorego obserwowano zaburzenia $wiadomosci antycypacyjnej [3], ktore manifestowaly si¢
tym, Ze chory, pomimo iz zauwazat zaburzenia ruchowe oraz zaburzenia funkcji poznawczych
(szczegodlnie dotkliwe w opinii pacjenta w zakresie zaburzen pamigci), nie byt w stanie przewi-
dzie¢ skutkow jakie moga powodowaé w codziennym funkcjonowaniu, co czgsto bywa przyczyng
angazowania si¢ w sytuacje niebezpieczne dla zdrowia i zycia pacjenta, jak rowniez dla innych
0sob. Dynamika zaburzen poznawczych wskazuje na bezwzgledng przewage wptywu HD na
rozwoj otgpienia, gldwnie ze wzgledu na postepujacy charakter dysfunkcji wykonawczych, ktore
pomimo wycofujacego si¢ ZA ulegaly stopniowej progres;ji [11].

Ograniczeniem zaprezentowanego przypadku jest brak danych dotyczacych funkcjonowania
poznawczego pacjenta od czasu operacji do momentu przystgpienia do programu REGISTRY
(okres 3 lat), w zwigzku z czym nie mozna ustali¢ w jaki sposob przebiegat rozwoj objawow
HD w tym okresie oraz jaki mial wplyw na proces wczesnej remisji ZA. Zestawienie do-
stepnych wynikéw moze jednakze dostarcza¢ wielu informacji na temat przebiegu procesu
neurodegeneracyjnego, wowczas gdy dolaczaja si¢ do niego wspottowarzyszace schorzenia
OUN. Omawiany przypadek moze okaza¢ si¢ zrodtem cennych wskazowek dla klinicystow,
gdyz czgsciowa zbieznos$¢ objawow poznawczych i psychicznych w przebiegu HD oraz opi-
sywanym podtypie ZA moze stwarza¢ trudnosci diagnostyczne, szczegdlnie w przypadku gdy
kliniczna faz¢ HD z jawnymi objawami ruchowymi poprzedzaja zaburzenia funkcji poznaw-
czych lub zmiany stanu psychicznego [10]. Co wigcej, przedstawiony w pracy opis leczenia
farmakologicznego stanowi przyktad leczenia wspotwystepujacych ze soba schorzen OUN.

Diagnoza kliniczna i leczenie pacjenta z HD, u ktérego w toku choroby doszto do ogni-
skowego uszkodzenia mozgu stanowi specyficzny problem kliniczny i wymaga uwzglednienia
wielorakiej etiologii obserwowanego zespotu objawow.
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A. Konkel, E. J. Sitek, W. Sottan, J. Stawek

AMNESIC SYNDROME OVERLAPPING THE NEURODEGENERATIVE
PROCESS IN HUNTINGTON’S DISEASE — A CASE REPORT

Summary

We present a case of 51-year-old patient with Huntington’s Disease (HD), in whom the neurodegene-
rative process coincided with amnesic syndrome associated with anterior communicating artery aneurysm
and the subsequent surgery. Ongoing neurodegenerative process affected the probable remission of memory
impairment and executive function following surgery clipping anterior communicating artery aneurysm.
Cognitive deficits reported in both diseases have common features in the form of memory impairment,
executive dysfunction, and anosognosia, so disentangling the effects of neurodegenerative process and
surgery is difficult. Significant part of observed psychiatric symptoms seems to have been related to the
surgery, as post-surgical psychotic symptoms subsided after medication. On the other hand, significant
depressive symptoms observed in the patient in recent years, seem to be associated with HD, as the
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progression of the disease results in increasing disability and dependency. This case demonstrates also
the pharmacolological treatment in a patient with dual neurological diagnosis.
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