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Réznicowanie zespotu Guillaina-Barrégo
o fluktuujgcym przebiegu z przewlektq zapalng
demielinizacyjng polineuropatiq o nagtym poczqtku

Ruts L, et al. Distinguishing acute-onset CIDP from
fluctuating Guillain-Barre syndrome: a prospective stu-

dy. Neurology 2010; 74: 1680-1686.

Do réznicowania zespotu Guillaina-Barrégo (ZGB)
z przewlektq zapalng polineuropatiq demielinizacyjng
klinicysci najczescie] wykorzystujg kryterium czasu trwa-
nia choroby. Zespot ten ma najczesciej przebieg jed-
nofazowy z najwiekszym nasileniem objawéw w ciggu
pierwszych 4 tyg. W przypadku przewlekte| zapalnej
polineuropatii demielinizacyjnej dochodzi poczgtkowo
do narastania objawéw trwajgcego dtuzej niz 2 mie-
sigce, a nastepnie choroba ma przebieg rzutowy lub
postepujgcy. U 16% chorych na przewlektq zapalng
polineuropatie demielinizacyjng poczgtek zachorowa-
nia jest jednak nagty, z nadirem objawéw w ciggu
pierwszych 8 tyg. Z drugiej strony u 8-16% chorych na
ZGB dochodzi do pogorszenia stanu klinicznego krét-
ko po uzyskaniu stabilizacji objawéw za pomocq plaz-
maferezy lub wlewu immunoglobulin. Autorzy pracy
oceniali prospektywnie, kiére parametry kliniczne i elek-
trofizjologiczne sq pomocne w réznicowaniu przewlekfej
zapalnej demielinizacyjnej polineuropatii o nagtym
poczqtku z ZGB o fluktuujgcym przebiegu. Poréwna-
no dane kliniczne 16 chorych na ZGB o fluktuujgcym
przebiegu, wybranych sposréd 170 kolejnych pacjen-
téw z tym zespotem, z danymi 8 pacjentéw z przewlekiq
zapalng polineuropatiq demielinizacyjng o nagtym
poczqgtku. U chorych na ZGB do pierwszego pogor-
szenia stanu klinicznego dochodzito w ciggu pierw-
szych 8 tyg. od momentu pojawienia sie niedowtadu
(mediana: 18 dni). W grupie tej u 31% chorych obser-
wowano drugi epizod pogorszenia stanu klinicznego,
ale u zadnego wiecej niz dwa pogorszenia. Pacjenci
z przewlektq zapalng polineuropatiq demielinizacyjng
mieli mniejsze nasilenie niedowtadu, nie wymagali
mechanicznej wentylacji i znacznie rzadziej mieli zajete
nerwy czaszkowe niz osoby z fluktuujgcym ZGB. Auto-
rzy pracy stwierdzajg, ze u osoby z objawami przypo-
minajgcymi ZGB wystgpienie pogorszenia stanu kli-
nicznego po 8 tyg. frwania objawéw albo wystgpienie
3 lub wiecej pogorszen powinno budzi¢ podejrzenie
przewlektej zapalnej polineuropatii demielinizacyjne;,
zwlaszcza jezeli chory jest w stanie samodzielnie sie
poruszaé, nie ma objawéw ze strony nerwdw czaszko-
wych, a w badaniu elektrofizjologicznym dominujg
objawy demielinizacji.
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Meksyletyna w leczeniu miotonii

Logigian EL, et al. Mexiletine is an effective anti-
myotonia treatment in myotonic dystrophy type 1. Neu-
rology 2010; 74: 1441-1448.

Miotonia jest wiodgcym objawem dystrofii mioto-
nicznej typu 1, prowadzgcym do zmniejszenia spraw-
nosci ruchowej, niestabilnosci chodu oraz zaburzen
mowy i potykania. Leki antyarytmiczne z grupy |b mogq
by¢ pomocne w tagodzeniu objawéw miotonii. Auto-
rzy pracy przeprowadzili dwa badania z randomizacjq
i uzyciem podwoinie $lepej préby oceniajgce skutecz-
no$¢ i bezpieczenstwo podawania meksyletyny u cho-
rych na dystrofie miotoniczng typu 1. W pierwszym
badaniu 20 pacjentéw otrzymywato przez 7 tyg. mek-
syletyne w dawce 150 mg trzy razy na dobe, a 20 cho-
rych placebo; w drugim badaniu 20 pacjentéw otrzy-
mywato meksyletyne w dawce 200 mg trzy razy na
dobe, a 20 pacjentow placebo. Meksyletyna w daw-
kach 150 i 200 mg znaczqgco skracata czas relaksac;ji
miesni, $rednio o 48-58% w poréwnaniu z placebo.
Meksyletyna w dawce 150 mg, ale nie w dawce
200 mg powodowata znaczqcq poprawe sity uscisku
dtoni. Zadna dawka leku nie wywotywata istotnych
dziatan niepozgdanych. W szczegélnosci nie obser-
wowano wydtuzenia odstepow PR i QT w zapisie EKG.
Wyniki badan potwierdzajq wczesniejsze obserwacije
kliniczne wskazujgce na przydatnos¢ meksyletyny
w leczeniu miotonii.

Zwiqzek lekow blokujqcych kanaty wapniowe
z ryzykiem wystgpienia choroby Parkinsona

Ritz B, et al. L-type calcium channel blockers and
Parkinson disease in Denmark. Ann Neurol 2010; 67:

600-606.

Prawidtowe dziatanie neuronéw dopaminergicznych
zalezne jest od sprawnie dziatajgcych kanatéw wap-
niowych typu L. Autorzy pracy oceniali zwigzek pomie-
dzy lekami blokujgcymi kanaty wapniowe a ryzykiem
wystgpienia choroby Parkinsona. Badacze z Danii,
uzywajqc narodowego rejestru choréb, zidentyfikowa-
li 1931 oséb, u ktérych w latach 2001-2006 po raz
pierwszy rozpoznano chorobe Parkinsona. Dane tych
os6b poréwnano z danymi 9651 oséb bez choroby
Parkinsona dobranych pod kgtem wieku i ptci. Na pod-
stawie prowadzonych od 1995 r. rejestréow aptecznych
ustalono leki zazywane przez osoby biorgce udziat
w badaniu. Po uwzglednieniu wieku, ptci oraz innych
towarzyszqgcych choréb okazato sie, ze stosowanie
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dziatajgcych o$rodkowo lekéw blokujgeych kanaty
wapniowe typu L (felodypina, isradypina, nikardypina,
nifedypina, nimodypina, nitrendypina, lacydypina, ler-
kandypina) wigzato sie ze zmniejszeniem ryzyka
wystgpienia choroby Parkinsona o 26-30%. Nie stwier-
dzono, aby zazywanie amlodypiny, ktéra nie przenika
przez bariere krew-mézg, wptywato na ryzyko zacho-
rowania na chorobe Parkinsona. W odréznieniu od
pochodnych dihydropirydyny, inne leki blokujgce kanaty
wapniowe, jak werapamil czy dilitiazem, nie wptywaty
na ryzyko choroby Parkinsona. Sposréd innych lekow
stosowanych w terapii nadcisnienia tylko beta-adre-
nolityki nieznacznie zwiekszaty ryzyko choroby Parkin-
sona (OR: 1,29; 95% Cl: 1,13-1,48). Wyniki bada-
nia sugerujq, ze dziatajgce o$rodkowo leki blokujgce
kanaty wapniowe typu L mogq wykazywa¢ dziatanie
neuroprotekcyjne.

Pramipeksol w leczeniu objawéw depresii u chorych
na chorobg Parkinsona

Barone P, et al. Pramipexol for the treatment of
depressive symptoms in patients with Parkinson’s dise-
ase: a randomized, double-blind, placebo-controlled

trial. Lancet Neurol 2010; 9: 573-580.

Okoto 35% chorych na chorobe Parkinsona ma
objawy depresiji, ktére znaczgco pogarszajq jakosé
zycia. Upoéledzona transmisja dopaminergiczna
w mézgu moze byé biologiczng przyczyng wystgpie-
nia objawéw depresyjnych. Autorzy pracy przeprowa-
dzili 12-tygodniowe badanie z grupq kontrolng oce-
niajgce wptyw podawania agonisty dopaminy —
pramipeksolu — na objawy depresyjne u chorych na
chorobe Parkinsona. Do badania wtgczono 396
pacjentéw, ktérzy uzyskali co najmniej 5 punktéw
w 15-punktowej Geriatrycznej Skali Depresji i co naj-
mniej 2 punkty w podskali depresji ocenianej w Uni-
fied Parkinson’s Disease Rating Scale (UPDRS). Wszy-
scy pacjenci uczestniczgcy w badaniu byli we
wczesnym lub $rednio zaawansowanym stadium cho-
roby Parkinsona (1-3 stopien w skali Hoehn-Yahra).
Po randomizacji 144 pacjentéw otrzymywato prami-
peksol w dawce 0,125-1,0 mg trzy razy na dobe,
a 152 pacjentéw otrzymywato placebo. W trakcie
badania chorzy mogli otrzymywaé preparaty lewodo-
py, amantadyne, leki antycholinergiczne, selegiline
i inhibitory COMT, o ile leki te byty stosowane
w statych dawkach przed wigczeniem do badania. Po
12 tyg. stwierdzono zmniejszenie natezenia objawéw
depresyjnych ocenianych w skali Becka (Beck Depres-
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sion Inventory) $rednio o 5,9 pkt u oséb ofrzymujgeych
pramipeksol i o 4 pkt u oséb otrzymujgcych placebo
(P =0,01). W grupie leczone| pramipeksolem obser-
wowano poprawe w skali ruchowej UPDRS $rednio
o 4 pkt, a w grupie leczone| placebo o 2,2 pkt
(P = 0,003). Wyniki badania wskazujg, ze pramipek-
sol moze zmniejsza¢ nasilenie objawéw depresyjnych
u chorych na chorobe Parkinsona.

(Czesto$¢ wystgpowania bezobjawowej choroby
wiencowej u chorych na udar mézgu

Calvet D, et al. Prevalence of asymptomatic coro-
nary artery disease in ischemic stroke patients: the PRE-
CORIS study. Circulation 2010; 121: 1623-1629.

Choroba wiencowa to jedna z wazniejszych przy-
czyn zgonu i niepetnosprawnosci u chorych po prze-
bytym udarze mézgu. Zidentyfikowanie oséb z bez-
objawowym zwezeniem tetnic wiehcowych jest istotne
dla lepszego zapobiegania chorobie wiencowej u cho-
rych na udar mézgu. Autorzy pracy przeprowadzili pro-
spektywne badanie oceniajgce czesto$é wystepowa-
nia bezobjawowej choroby wiericowej u chorych,
ktorzy przebyli udar moézgu. Kryteriami wigczenia do
badania byty: (1) wiek 45-75 lat; (2) przebyty zawat
mézgu lub przejciowe niedokrwienie mézgu; (3) brak
wczeéniejszego rozpoznania choroby wiencowe;.
Z badania wytgczono pacjentéw z udarem o etiologii
sercowo-zatorowej oraz pacjentéw z ciezkim udarem
moézgu. Stopien zwezenia tetnic wiericowych ocenia-
no za pomocq angio-TK. W badaniu wzieto udziat
274 chorych na udar mézgu. Bezobjawowe zwezenie
co najmniej jednej tetnicy wiencowej > 50% stwier-
dzono u 18% chorych. W tej grupie zwezenie jednej
tetnicy wiencowej miato 52%, zwezenie dwoch naczyn
wiefcowych — 26%, a zwezenie trzech naczyn wien-
cowych 16% pacjentéow. U 30% badanych stwierdzo-
no bezobjawowe zwezenie co najmniej 1 tetnicy wien-
cowej < 50%. Osoby z bezobjawowqg chorobg
wienicowq byly czesciej ptci meskiej (OR: 8,5; 95% Cl:
2,6-28,3), > 60. roku zycia (OR: 2,0; 95% ClI:
1,0-3,9), czesciej pality (OR: 3,5; 95% Cl: 1,6-7,7)
i naduzywaty alkoholu (OR: 3,3; 95% Cl: 1,5-7,3).
Osoby te czesciej tez chorowaty na miazdzyce zaro-
stowq konczyn dolnych (OR: 6,4; 95% Cl: 1,4-29,6),
miaty ciénienie tetnicze > 140/90 mm Hg (OR: 2,2;
95% Cl: 1,2-4,1) oraz stezenie cholesterolu LDL
> 130 mg/dl (OR: 4,2; 95% ClI: 1,5-11,3). Obec-
no$¢ zwezenia tetnicy wiencowej > 50% korelowata
z nasileniem zmian miazdzycowych w zakresie pnia
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szyjno-gtowowego. Wyniki badania sugerujqg, ze ok.
20% pacjentéw, ktérzy przebyli niepowodujgcey nie-
petnosprawnosci zawat mézgu lub przejéciowe niedo-
krwienie moézgu o etiologii innej niz sercowo-zatoro-
wa, ma bezobjawowe zwezenie co najmniej jednej
tetnicy wiencowej > 50%.

Mielopatia na tle niedoboru miedzi

Jaiser SR, Winston GP. Copper deficiency myelo-
pathy. J Neurol 2010; 257: 869-881.

W 2001 r. pojawity sie pierwsze publikacje wska-
zujqce na zwiqzek niedoboru miedzi z mielopatiq.
Mielopatia na tle niedoboru miedzi klinicznie i radio-
logicznie przypomina uszkodzenia rdzenia kregowe-
go spowodowane niedoborem witaminy Bjs.
W obrazie klinicznym na pierwszy plan wysuwajq sie
zaburzenia chodu spowodowane ataksjg czuciowg
i wzmozonym napieciem miesniowym typu spastycz-
nego. Czesto wspdtistniejq objawy polineuropatii.
Autorzy pracy przeprowadzili analize 55 dotychczas
opublikowanych przypadkéw mielopatii na tle nie-
doboru miedzi. Mediana zachorowania wynosita 53
lata. Czesciej chorowaty kobiety (3,6 : 1). W 47%
przypadkéw niedobér miedzi byt spowodowany ope-
racjami gérnego odcinka przewodu pokarmowego
(gastrektomia). U 16% pacjentdéw za przyczyne cho-
roby uznano nadmiar cynku znajdujgcego sie w pre-
paratach dentystycznych, suplementach diety lub
ptynie dializacyjnym. U 15% chorych przyczyng cho-
roby byly zaburzenia wchtaniania, najczesciej w prze-
biegu celiakii. Sredni czas od zabiegu chirurgiczne-
go do poczgtku objawéw klinicznych wynosit 11,4
roku (zakres: 5-26 lat). Nieprawidtowo$ci hemato-
logiczne stwierdzono u 78% chorych. Najczesciej
byta to niedokrwisto$¢ (68% pacjentéw). Leukopenie
obserwowano u 50% chorych. U wszystkich chorych
stezenie miedzi we krwi byto ponizej 0,1 nug/ml,
a stezenie ceruloplazminy zmniejszone. U wiekszo-
$ci pacjentéw wydalanie miedzi z moczem byto
zmniejszone. W badaniu RM stwierdzono hiperin-
tensywny sygnat w obrazach T2-zaleznych w zakre-
sie sznurow tylnych w odcinkach szyjnym i piersio-
wym rdzenia kregowego. Suplementacja miedzi
w dawce 2 mg/dobe powodowata szybkg poprawe
parametréw hematologicznych, ale poprawa obja-
woéw neurologicznych byta zwykle niewielka. Nie-
dobér miedzi powinien by¢ brany pod uwage
w diagnostyce réznicowej mielopatii, zwtaszcza u pa-
cjentéw po zabiegach chirurgicznych w zakresie prze-
wodu pokarmowego.
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Blaszki miazdzycowe w aorcie zstepujqcej
jako przyczyna udaru mézgu

Harloff A, et al. Complex plagues in the proximal
descending aorta: an underestimated embolic source
of stroke. Stroke 2010; 41: 1145-1150.

Znajdujqce sie w aorcie wstepujqcej lub tuku aor-
ty blaszki miazdzycowe o grubosci > 4 mm, owrzodziate
lub zawierajgce ruchomy materiat zakrzepowy mogq
by¢ punktem wyjécia zatoréw naczyh mézgowych. Prok-
symalny odcinek aorty zstepujqcej jest czestq lokali-
zacjq blaszek miazdzycowych. Dotychczas uwazano,
ze ze wzgledu na umiejscowienie blaszki te nie mogq
by¢ przyczyng udaru mézgu, o ile nie towarzyszy im
niedomykalno$¢ zastawki aortalnej. Autorzy pracy wyka-
zali, ze blaszki miazdzycowe zlokalizowane w aorcie
zstepujgce] mogq by¢ zrédtem zatoru do moézgu. Do
badania wtgczono 94 kolejnych chorych na zawat
mézgu, u ktérych w echokardiografii przezprzetykowei
wykryto blaszki miazdzycowe o grubosci > 3 mm zlo-
kalizowane w aorcie. Za pomocg badania RM mie-
rzono kierunek i predkos¢ przeptywu w zakresie aorty
i jej gatezi. W okresie rozkurczu serca przeptyw zwrot-
ny od blaszek miazdzycowych zlokalizowanych w aor-
cie zstepujgcej do lewej tetnicy podobojczykowej lewej
obserwowano u 58,5% chorych, do tetnicy szyjnej
wspdlnej lewej — u 24,5% pacjentéw, a do pnia
ramienno-gtowowego — u 13,8% pacjentow. Wyniki
badania wskazujg, ze blaszki miazdzycowe zlokalizo-
wane w czeéci zstepujgcej aorty mogg by¢ zrodtem
zatoru naczyn mézgowych w mechanizmie przeptywu
zwrotnego.

Rola wirusa Epsteina-Barr w patogenezie miastenii

Cavalcante P, et al. Epstein-Barr virus persistence
and reactivation in myasthenia gravis thymus. Ann Neu-

rol 2010; 67: 726-738.

Zakazenie wirusem Epsteina-Barr jest zwigzane
z wystepowaniem choréb autoimmunologicznych,
takich jak reumatoidalne zapalenie stawow, toczen
uktadowy czy stwardnienie rozsiane. Autorzy pracy
poszukiwali wirusa Epsteina-Barr w grasicy chorych na
miastenie. Materiat do badania stanowito 17 grasic
pobranych podczas tymektomii u chorych na miaste-
nie oraz 6 grasic uzyskanych podczas operacji kar-
diochirurgicznych od oséb bez miastenii. U chorych na
miastenie w 12 przypadkach zaobserwowano przerost,
a w pozostatych 5 przypadkach inwolucije grasicy. Mate,
niekodujgce fragmenty wirusowego RNA stwierdzono
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w 12 grasicach pochodzqcych od chorych na miaste-
nig; nie stwierdzono ich w zadnej grasicy pochodzqgcej
od oséb z grupy kontrolnej. Biatka produkowane przez
wirusa Epsteina-Barr (EBNA2, LMP1, LMP2A, BRF1,
BMRF1, p160, gp350/220) wykryto za pomocg metod
immunohistochemicznych w 16 grasicach pocho-
dzqcych od oséb cierpigcych na miastenie i w zadnej
grasicy pobranej od oséb z grupy kontrolnej. Trans-
krypty gendw wirusa (EBNAT, LMP2A, BZLF1) znale-
ziono we wszystkich grasicach pochodzqcych od cho-
rych na miastenie i w zadnej grasicy uzyskanej od oséb
bez miastenii. W grasicach chorych na miastenie stwier-
dzono obecno$¢ komérek uktadu immunologicznego
(limfocyty CD8+, komorki CD56+-CD3-NK) poten-
cjalnie zaangazowanych w odpowiedz antywirusowq.
Wyniki badania sugeruig, ze aktywne zakazenie wiru-
sem Epsteina-Barr ma miejsce w grasicach chorych na
miastenie. Niejasne pozostaje, czy wirus prowadzi do
powstania choroby, czy tez zaburzenia uktadu immuno-
logicznego wystepujqce w przebiegu miastenii sprzy-
jajq zakazeniu wirusem Epsteina-Barr.

Stymulacja gatki bladej w pordwnaniu ze stymulacjq
iqdra niskowzgérzowego w leczeniu choroby
Parkinsona

Follett KA, et al. Pallidal versus subthalamic deep-
brain stimulation for Parkinson’s disease. N Engl J Med
2010; 362: 2077-2091.

Stymulacje gtebokich struktur moézgu wykorzystuje
sie w leczeniu zaawansowane| postaci choroby Par-
kinsona. Chociaz w praktyce klinicznej stymulacja jgdra
niskowzgérzowego stosowana jest czesciej niz stymu-
lacja gatki bladej, to nie wiadomo, czy jedna z tych
metod ma zdecydowanq przewage nad drugg. Auto-
rzy pracy przeprowadzili 24-miesieczne badanie poréw-
nujqce skuteczno$é¢ stymulacji jqdra niskowzgérzowe-
go ze stymulacjqg gatki bladej w leczeniu pacjentéow
z zaawansowang postaciq choroby Parkinsona. Po ran-
domizacji 152 chorych leczono za pomocg stymulagiji
gatki bladej, a 147 chorych za pomocg stymulacji
jadra niskowzgérzowego. Gtéwnym punktem konco-
wym badania byta zmiana w zakresie funkcji moto-
rycznych oceniana za pomocq Ill czesci skali Unified
Parkinson’s Disease Rating Scale (UPDRS). Nie stwier-
dzono istotnej réznicy w zakresie poprawy funkcji rucho-
wych pomiedzy badanymi grupami (P = 0,50). Pacjen-
ci, u ktérych stymulowano jgdro niskowzgérzowe,
wymagali mniejszych dawek lekéw dopaminergicznych
niz pacjenci poddani stymulaciji gatki bladej (P = 0,02).
Z kolei objawy depresyjne ulegty nasileniu w grupie
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poddanej stymulacji jgdra niskowzgérzowego, nato-
miast zmniejszyly sie w grupie leczonej za pomocq sty-
mulacji gatki bladej (P = 0,02). Objawy niepozgdane
wystepowaty podobnie czesto w obu grupach (51%
w poréwnaniu z 56%). Autorzy pracy wyciggneli wnio-
sek, ze obydwie metody sq réwnie skuteczne w tago-
dzeniu objawéw ruchowych u chorych na chorobe Par-
kinsona.

Czas do podania alteplazy a wyniki leczenia zawatu
mozgu

Lees KR, et al. Time fo treatment with intravenous
alteplase and outcome in stroke: an updated pooled
analysis of ECASS, ATLANTIS, NINDS, and EPITHET
trials. Lancet 2010; 375: 1695-1703.

Autorzy pracy dokonali zbiorczej analizy wynikow
leczenia zawatu mézgu za pomocgq tkankowego akty-
watora plazminogenu (alteplazy) pochodzgcych
z 8 badan klinicznych z randomizacjq. Podanie leku
(1850 os6éb) lub placebo (1820 oséb) nastgpito
w ciggu 360 min od poczgtku wystgpienia objawéw
udaru moézgu. Korzystne rokowanie po 3 miesigcach
definiowano jako O lub 1 punkt w skali Rankina.
Korzystne rokowanie stwierdzono u pacjentéw, ktérym
alteplaze podano w ciggu 0-90 min (OR: 2,55; 95%
Cl: 1,44-4,52), 91-180 min (OR: 1,64; 95% ClI:
1,12-2,40) i 181-270 min (OR: 1,34; 95% Cl: 1,06—
1,68) od poczgtku objawdw, ale nie u pacjentow, kié-
rym lek podano w ciggu 271-360 min (OR: 1,22;
95% Cl: 0,92-1,61). Obecnos¢ duzego $rédmigzszo-
wego krwiaka mézgu stwierdzono u 5,2% pacjentéw
otrzymujqgcych alteplaze i u 1,0% oséb otrzymujgcych
placebo. Ryzyko wzgledne zgonu w ciggu 3 miesiecy
wynosito 0,78 (0,41-1,48) u oséb otrzymujgceych lek
w ciggu 0-90 min, 1,13 (0,70-1,82) u oséb otrzy-
mujgcych lek w ciggu 91-180 min, 1,22 (0,87-1,71)
u 0s6b otrzymujgceych lek w ciggu 181-270 min i 1,49
(1,00-2,21) u oséb otrzymujgcych lek w ciggu 271-
360 min. Wyniki analizy jeszcze raz potwierdzajq, ze
korzysci ptynqgce z leczenia alteplazqg sq widoczne tyko
u pacjentow, ktérym lek podano w ciggu 4,5 godz. od
momentu wystgpienia objawéw udaru moézgu.

Opracowat: dr med. Tomasz Dziedzic
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