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STRESZCZENIE
Zwyrodnienie korowo-podstawne to rzadka zwyrodnieniowa
choroba uktadu nerwowego zaliczana do grupy parkinsonizmow
atypowych. Podstawowymi objawami klinicznymitego schorzenia
s3: asymetryczny poczatek, obecno$¢ dysfunkciji korowych (m.in.
apraksji, korowych zaburzen czucia, objawu obcej konczyny),
dystonia i/lub mioklonie, brak poprawy po leczeniu lewodopg oraz
postepujacy przebieg. Autorzy przedstawili przypadek 65-letniego
mezczyzny z obustronnym objawem obcej konczyny w przebiegu
zwyrodnienia korowo-podstawnego.
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Wprowadzenie

Zwyrodnienie korowo-podstawne (CBD, corti-
cobasal degeneration) jest rzadkim schorzeniem
neurozwyrodnieniowym charakteryzujacym sie
patologiczng utratg neuronéw, glioza i odktada-
niem zlogéw biatka tau w korze nowej, zwojach
podstawy i pniu mézgu. Typowy obraz kliniczny
to asymetryczny, stabo reagujacy na lewodope
zespot parkinsonowski z dystonig i miokloniami,
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nazywany zespolem korowo-podstawnym (CBS,
corticobasal syndrome). Po raz pierwszy chorobg
opisali w 1967 roku Rebeiz i wsp. [1] w artykule
zatytutowanym ,Corticodentatonigral degenera-
tion with neuronal achromasia”. Uwaza sie, ze
schorzenie to mogto by¢ znane juz wczesniej, co
sugerujg prace Charcota z 1888 roku i LHermitte
71925 roku, ktéry opisat 72-letniego stolarza z nie-
uzyteczna, niezgrabng konczyng gorng, apraksjg
ideomotoryczng, objawem obcej reki i zaburzenia-
mi czucia o charakterze korowym [1].

Pierwsze objawy wystepuja zwykle okolo 63. ro-
ku zycia (najczesciej w 6. i 7. dekadzie). Sredni
czas trwania choroby to 6,6 roku. Kobiety i mez-
czyzni chorujg réwnie czegsto. Podstawowymi
objawami ruchowymi sa: sztywno$¢ miesni kon-
czyn, bradykinezja i niezgrabno$¢, zaburzenia
odruchéw postawnych, upadki, sztywno$¢ miesni
osiowych, drzenie, dystonia koficzyn i mioklonie.
W zakresie funkcji korowych zaburzenia najczes-
ciej dotycza funkcji poznawczych, zachowania
i praksji konczyn. Ponadto obserwuje sie afazje,
depresje oraz objaw obcej konczyny. W CBS wy-
stepuja takze zaburzenia gatkoruchowe. W celu
ustalenia pewnego rozpoznania choroby koniecz-
ne jest potwierdzenie patomorfologiczne.

Opis przypadku

Mezczyzna w wieku 65 lat zostal przyjety do
Kliniki Neurologii Uniwersytetu Medycznego we
Wroclawiu w celu przeprowadzenia diagnostyki
postepujacego spowolnienia i pogarszajgcej sie od
4 lat sprawnosci konczyn gérnych. W wywiadzie
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od pacjenta i rodziny stwierdzono narastajgca
niesprawno$¢ ruchowa prawej konczyny gérnej
(od 2 lat koficzyna ta pozostaje praktycznie bez-
uzyteczna) oraz postepujacg od 2 lat niesprawnosé
lewej konczyny goérnej. Pacjent nie byl w stanie
wykona¢ ruchéw precyzyjnych konczynami gér-
nymi, przy czym bardziej niesprawna byta prawa
koniczyna. Ponadto wywiad wykazal: zaburzenia
nastroju, drazliwo$é, jaskre prawego oka i przerost
gruczotu krokowego. W wywiadzie rodzinnym nie
stwierdzono obcigzeni chorobami uktadu nerwo-
wego. Chory byt leczony preparatami lewodopy;
nie uzyskano poprawy.

W badaniu przedmiotowym pacjent byt zo-
rientowany auto- i allopsychicznie, spowolniaty
psychoruchowo; stwierdzono: maskowata twarz,
monotonnag, cichg i zamazang mowe, wezszg
prawa szpare powiekowa, niedocigganie galek
ocznych do katéw zewnetrznych, prawidlowsq
ruchomos$é gatek ocznych w pionie, apraksje
jezyka. W konczynach gérnych zaobserwowano
daszkowate ustawienie prawej dloni z drzeniem
palcéw i okresowo szybkimi, szarpigcymi ruchami
o charakterze mioklonii, apraksje konczyn goér-
nych z przewaga po prawej stronie, obustronny
zespoél ,,obcej reki” (alien limb syndrome), nie-
mozno$¢ wykonywania ruchéw planowych prawg
koniczyna gérna, wzmozone plastycznie napigcie
mieSniowe w obu koficzynach — bardzo wysokie
po prawej stronie, trudnosci z rozprostowaniem
palcow prawej dloni (objaw zaciénietej piesci).
W konczynach dolnych stwierdzono: obustronng
apraksje z przewaga po lewej stronie, podwyzszo-
ne plastyczne napiecie miesniowe z przewaga
po prawej stronie, zwawsze odruchy glebokie po
prawej stronie, brak zaburzen czucia oraz patolo-
gicznych objawéw piramidowych. W pierwszych
dniach pobytu w Klinice zmodyfikowano lecze-
nie lewodopa, zmniejszajac dawki leku, ktéry
odstawiono. Nie zaobserwowano zmiany stanu
ruchowego pacjenta po odstawieniu leku.

W badaniu neuropsychologicznym stwier-
dzono zaburzenia funkcji wykonawczych oraz
spowolnienie myslenia bez zaburzen jakoscio-
wych, w zakresie funkcji wyzszych — zaburzenia
mowy o charakterze dyzartrii oraz apraksje lewej
konczyny gérnej, a w zakresie sfery emocjonalne;j
— obnizenie nastroju podstawowego.

W badaniach pomocniczych zapis EEG nisko-
napigciowy, w granicach normy. Zapis elektro-
miograficzny drzenia z prawej koniczyny gérnej,
z mie$ni dioni i prawego przedramienia — wyla-
dowania nieregularne, o czasie trwania $rednio

50-60 ms mogace odpowiada¢ miokloniom (ko-
rowym).

W badaniach laboratoryjnych wykazano obni-
zone stezenie witaminy B, oraz nieznacznie ob-
nizone stezenie miedzi w dobowej zbiérce moczu.

W badaniu rezonansu magnetycznego (MR,
magnetic resonance) glowy (aparat 1,5 T; Signa
Hdx, GE Medical System), z uzyciem 16-kana-
towej cewki do badania glowy i szyi (obrazy
T1-, T2-zalezne w projekcji osiowej, obrazy
T2-zalezne w projekcji strzatkowej i czotowej,
badanie dyfuzji [DWI, diffusion weighted imaging]
oraz spektroskopia rezonansu magnetycznego
[MRS, magnetic resonance spectroscopy|, me-
toda pojedynczego woksela [SVS, single vogel
spectroscopy], technikg PRESS [TE = 35 ms, TR
= 1500 ms]), stwierdzono znaczny asymetryczny
zanik korowy tylnej czesci kory czotowej (zakret
przedsrodkowy) oraz kory ciemieniowej (zakret
zasrodkowy), z towarzyszacymi obszarami pod-
wyzszonego sygnalu w obrazach T2-zaleznych
i w sekwencji inwersji i powrotu (FLAIR, fluid at-
tenuated inversion recovery) (ryc. 1A-C). Zmiany
te byly wyraZnie bardziej nasilone w lewej pétkuli
mozgu. Ponadto wykazano umiarkowany zanik
korowo-podkorowy mézgowia z zanikiem ciata
modzelowatego oraz srédmoézgowia, z zaznaczo-
na przewaga zaniku lewego konaru mézgu (ryc.
1D). W badaniu MRS woksel o wielkosci 2 X 2
X 2 cm (8 cm?®) umieszczono w obszarze istoty
biatej okolicy ciemieniowej lewej potkuli mézgu
(ryc. 2A). Analizie poddano stosunki nastepujg-
cych metabolitéw — N-acetyloasparaginianu do
kreatyny (NAA/Cr [N-acetyl-aspartate/creatinel),
choliny do kreatyny (Cho/Cr [choline/creatine])
oraz mioinozytolu do kreatyny (ml/Cr [myoino-
sitol/creatine]). W spektrum uzyskanym z istoty
biatej (ryc. 2B) stwierdzono obnizenie pasma
NAA (NAA/Cr = 1,42; norma dla wieku — 1,75),
nieznacznie podwyzszone pasmo Cho (Cho/Cr
= 1,19; norma dla wieku — 1,02) oraz podwyzszone
pasmo ml (mI/Cr = 0,89; norma dla wieku — 0,68).

Omoéwienie

Zespot korowo-podstawny jako rozpoznanie
kliniczne obejmuje okoto 50% przypadkéw CBD.
W kryteriach neuropatologicznych koniczne jest
stwierdzenie uszkodzenia kory, zwlaszcza tylnej
czesci plata czotowego, okolicy bruzdy $rodko-
wej oraz plata ciemieniowego, a takze prazkowia
[2]. W badaniu histopatologicznym typowym
objawem jest obecno$¢ balonowato rozdetych,
achromatycznych neuronéw zlokalizowanych
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Rycina 1. Badanie rezonansu magnetycznego, obrazy: T2-zalezny (A) i w sekwencji inwersji i powrotu (FLAIR, fluid attenuated inversion
recovery) (B) w projekcji osiowej, T2-zalezny w projekcji strzatkowej (C), T1-zalezny w projekcji osiowej (D). Widoczne sg cechy znacznego
asymetrycznego zaniku korowego w obrebie tylnej czgsci kory czotowej oraz kory ciemieniowej z towarzyszgcymi obszarami podwyzszo-
nego sygnatu w obrazach T2-zaleznych i FLAIR (A-C). Ponadto wykazano cechy zaniku $rédmdzgowia z zaznaczong przewaga zaniku
lewego konaru moézgu (D). Strzatki wskazujg cechy zaniku opisanych struktur

Rycina 2. Badanie spektroskopii rezonansu magnetycznego — lokalizacja woksela w istocie biatej lewego ptata ciemieniowego; obraz
T2-zalezny w projekcji osiowej (A). W spektrum uzyskanym z istoty biafej (B) stwierdzono obnizenie pasma N-acetyloasparaginianu (NAA,
N-acetyl-aspartate), nieznacznie podwyzszone pasmo choliny (Cho, choline) oraz podwyzszone pasmo mioinozytolu (ml, myoinositol);
CR (creatine) — kreatyna
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w glebokich warstwach kory oraz glejozy widk-
nistej. Opisywano takze plaki astrocytarne oraz
wirety barwigce sig pozytywnie na biatko MAP-tau
zlokalizowane w komorkach istoty czarnej i jadra
niskowzgoérzowego. Zmiany patologiczne w CBD
sg asymetryczne i przeciwstronne do lokalizacji
dominujacych objawéw klinicznych. W bada-
niach anatomopatologicznych chorych z objawa-
mi CBS stwierdzano zmiany patomorfologiczne
charakterystyczne nie tylko dla CBD, ale takze
dla choroby Alzheimera, choroby Picka, postepu-
jacego porazenia nadjadrowego (PSP, progressive
supranuclear palsy), choroby Creutzfeldta-Jakoba,
otepienia z cialami Lewy’ego i otepienia bez wy-

r6zniajacych zmian histopatologicznych [3, 4].
Objawy kliniczne mozna odnie$¢ do zmian pa-

tologicznych mézgu o r6znej lokalizacji [5]. Auto-

rzy kryteriéw diagnostycznych zwigzanych z pa-
tologig charakterystyczng dla CBD, ktére ukazaty
sie w 2013 roku w ,,Neurology” [6], zaproponowali

5 klinicznych fenotypéw: prawdopodobny CBS,

mozliwy CBS, FBSS (frontal behavioral-spatial

syndrome), wariant afazji pierwotnie postepujacej

(naPPA, nonfluent/agrammatic variant of primary

progressive aphasia) oraz zespol postepujacego

zwyrodnienia nadjadrowego (progressive supra-
nuclear palsy syndrome).

Ponizej przedstawiono krétka charakterystyke
wymienionych fenotypéw klinicznych CBD [6]:
* prawdopodobne CBD — objawy asymetryczne,

dwa z wymienionych objawéw: sztywnodé

koniczyn lub akinezja, dystonia koficzyn, mio-
klonie w zakresie koniczyn oraz dodatkowo dwa

z nastepujacych: apraksja ustno-twarzowa lub

koniczyn (orobucal apraxia), korowe zaburzenia

czucia, zespoét obcej konczyny;

* mozliwe CBD — moze by¢ symetryczne i obej-
muje jeden z wymienionych objawéw: sztyw-
noéc¢ konczyn lub akinezje, dystonig konczyn,
mioklonie w zakresie konczyn oraz jeden z nas-
tepujacych: apraksje ustno-twarzowgq lub kon-
czyn, zaburzenia czucia o charakterze koro-
wym, zespol obcej konczyny;

* FBSS obejmuje dwa z wymienionych objawéw:
zaburzenia funkcji wykonawczych, zaburzenia
osobowo4ci i zachowania, zaburzenia wzroko-
wo-przestrzenne;

» wariant naPPA: wyrazny wysitek przy méwie-
niu, mowa agramatyczna oraz przynajmniej
jeden z nastepujacych objawéw: uposledzone
rozumienie gramatyki i sensu zdan przy jed-
noczesnym dobrym rozumieniu pojedynczych
sléw, apraksja mowy;

* zespol postepujacego porazenia nadjadrowe-
go obejmuje trzy z wymienionych objawéw:
sztywno$¢ migéni osiowych lub symetryczng
sztywnos¢, lub akinezje konczyn, uposledzenie
odruchéw postawnych lub upadki, nietrzyma-
nie moczu, zaburzenia zachowania, upoéledzo-
ne spozieranie w pionie lub pionowe sakkady.
W przypadku podejrzenia mozliwego CBD

nalezy zwrdéci¢ uwage na nastepujace cechy:
podstepny poczatek i postepujacy przebieg, mi-
nimalny czas trwania objaw6w — rok, brak okre-
$lenia minimalnego wieku dla poczatku objawow,
dopuszczalny dodatni wywiad rodzinny i mutacje
genetyczne, na przyktad MAPT (microtubule-
-associated protein tau), dopuszczalne fenotypy
to: CBS, FBS lub naPPA, PSPS oraz przynajmniej
jeden z wymienionych objawéw — dystonia
konczyn, mioklonie w zakresie koniczyn, apraksja
ustno-twarzowa lub koficzyn, korowe zaburzenia
czucia, zesp6t obcej koficzyny.

Rozpoznanie prawdopodobnego CBD, zgodnie
z kryteriami z 2013 roku, mozna ustali¢, gdy sa
spelnione nastepujace warunki: podstepny po-
czatek w 50. roku zycia lub pézniej, stopniowy
postep choroby, minimalny czas trwania obja-
wow — rok. Nalezy wykluczy¢ obecno$é mutacji
genetycznych (np. MAPT). Wywiad rodzinny
w kierunku CBD powinien by¢ ujemny, a dopusz-
czalne fenotypy to: prawdopodobne CBS i FBSS
lub afazja pierwotnie postepujaca. Konieczne
jest rowniez wystgpienie przynajmniej jednego
z wymienionych objawéw: sztywnosci konczyn
lub ich akinezji, dystonii konczynowej, mioklonii
w zakresie koniczyn, apraksji ustno-twarzowej lub
konczyn, korowych zaburzen czucia lub zespotu
obcej konczyny.

W opisanym przypadku choroba rozpoczeta
sig typowo od asymetrycznego zajecia konczyn
gornych, ze sztywnoscig i bradykinezjg prawej
konczyny gérnej, z kolejno dotaczajacymi sie
dystonig i miokloniami samoistnymi. Nastepnie
doszlo do zajecia prawej konczyny dolnej, a po
2 latach objawy pojawily sie w lewej koniczynie gér-
nej (objawy zespotu pozapiramidowego i apraks;ji).
Po 4 latach choroby asymetria objawéw pozostaje
widoczna. Dystoniczne ustawienie dloni jest bar-
dzo charakterystycznym objawem CBD. Stwierdza
sie przywiedzenie konczyny w barku, zgigcie
w lokciu i charakterystyczne zaci$nigcie piesci.
U opisywanego pacjenta dystonii towarzyszyt
przykurcz palcéw dloni i owrzodzenie powierzch-
ni dioniowej konczyny. Ponadto obserwowano
mioklonie palcéw w dystonicznie ustawionej kon-
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czynie. Objaw ,,obcej koficzyny” charakteryzuje sie
brakiem kontroli nad ruchami wtasnej koniczyny;
wedlug piSmiennictwa wystepuje u mniej niz 50%
chorych [5, 6]. U opisanego chorego objaw ,,0bcej
koniczyny” wystepowal obustronnie, co by¢ moze
wigzalo sie z dlugim czasem trwania choroby. Poza
tym stwierdzano takze charakterystyczne zabu-
rzenia czynno$ci poznawczych w zakresie funkcji
wykonawczych oraz spowolnienie myélenia bez
zaburzen jakoSciowych, a w zakresie funkcji wyz-
szych — zaburzenia mowy o charakterze dyzartrii
oraz apraksje lewej koniczyny gérne;j.

W badaniach obrazowych charakterystyczng
cechg CBD jest asymetryczny zanik korowy,
zwlaszcza w tylnej czesci plata czotowego i przed-
niej czesci plata ciemieniowego, w okolicy bruzdy
Rolanda. Strefa zaniku obejmuje obszar zakretu
przed- i zasrodkowego, przy czym zmiany sg
bardziej nasilone w pélkuli kontralateralnej do
strony dominujacych objawéw klinicznych. Po-
nadto asymetryczny zanik moze by¢ widoczny
w zakresie jader podstawy, ciala modzelowatego
oraz konaréw mozgu. Asymetryczny zanik korowy
obserwuje sig réwniez w chorobie Alzheimera,
Picka oraz w otgpieniu czolowo-skroniowym,
jednak jego najwieksze nasilenie stwierdza sig
w CBD w okolicy bruzdy Rolanda [7-10].

W zaprezentowanym przez autoréw przypadku
widoczne sg, wyzej opisane, typowe cechy CBD
w postaci asymetrycznego zaniku w zakresie
kory zakretu przed- i zasrodkowego, zaniku ciata
modzelowatego oraz asymetrycznego zaniku
lewego konara mézgu. W pismiennictwie czesto
opisywano zanik jednego z konar6w mézgu po
stronie przeciwnej do strony nasilenia objawéw
piramidowych, przy czym podkreslano, ze nie
towarzyszy mu zmiana intensywnos$ci sygnalu
w badaniu MR. Konary mé6zgu zawierajg widékna
odkorowe. Zwyrodnienie neuronéw w tylnej
czeSci plata czotowego i w placie ciemienio-
wym w CBD powoduje wtérng degeneracje drog
korowo-rdzeniowych, korowo-opuszkowych oraz
ciemieniowo-mostowych, co w konsekwencji
prowadzi do zaniku konaru mézgu po stronie
objetej procesem zwyrodnieniowym. Mimo ze
przyczyna braku zmian intensywnosci sygnalu
w konarze mézgu wykazujacym cechy zaniku
pozostaje znana, to uwaza sie, ze by¢ moze jest to
spowodowane powolng progresjg zmian zwyrod-
nieniowych w CBD. W przypadku asymetrycznego
zaniku konaru mézgu bez towarzyszacej zmiany
intensywnos$ci sygnalu w badaniu MR u pa-
cjentéw z klinicznie asymetrycznymi objawami

parkinsonizmu, dysfunkcja korowgq oraz z otgpie-
niem CBD powinno by¢ gtéwnym schorzeniem
uwzglednianym w diagnostyce réznicowej [8].
Ponadto u chorych z CBD opisywano charak-
terystyczne podwyzszenie sygnalu w zakresie
podkorowej istoty biatej w obrazach T2-zaleznych
i FLAIR towarzyszace zanikowi w okolicy bruzdy
Rolanda, co réwniez stwierdzano u opisywanego
chorego. Uwaza sig, Zze wspomniana zmiana syg-
nalu istoty bialej w obszarze objetym zanikiem
moze odzwierciedla¢ progresje zwyrodnienia neu-
ronalnego, a zwlaszcza demielinizacji wtérnej do
ubytku lub uszkodzenia aksonéw. Podkresla sie, ze
podwyzszenie intensywnosci sygnatu w obrazach
FLAIR w obszarze bruzdy Rolanda wraz z towarzy-
szacym asymetrycznym zanikiem po stronie prze-
ciwnej do strony nasilenia objawéw klinicznych
jest cecha typowa i wystepuje jedynie w CBD.
Koyama i wsp. [8] stwierdzili, ze nigdy dotad
nie opisywano hiperintensywnosci podkorowej
istoty biatej w okolicy bruzdy Rolanda w obra-
zach FLAIR u pacjentéw z chorobg Alzheimera,
PSP, otgpieniem czotowo-skroniowym, chorobg
Picka czy otepieniem z ciatami Lewy’ego, co jest
istotng cecha réznicujaca wymienione zespoly.
Spektroskopia rezonansu magnetycznego umoz-
liwia przyzyciowa ocene sktadu metabolicznego
struktur mézgowia. W wykonanym u opisanego
wyzej pacjenta badaniu MRS w spektrum z istoty
biatej lewego plata ciemieniowego stwierdzono
obnizenie pasma NAA, co przemawia za spadkiem
aktywno$ci lub ubytkiem neuron6w w przebiegu
procesu zwyrodnieniowego. Ponadto wykazano
podwyzszenie pasma Cho, co sugeruje wzmozony
obrét bton komoérkowych (mozliwy rozpad bton
jako wynik postepujacej demielinizacji). Wykaza-
no takze podwyzszenie pasma ml, co moze by¢
efektem rozplemu gleju astrocytarnego w obszarze
objetym procesem zwyrodnieniowym. W pi$mien-
nictwie opisywano réwniez zmiany sktadu meta-
bolicznego u pacjentéw z CBD w postaci obnizenia
piku NAA w obszarze jader podstawy, w korze
okolicy czolowej i ciemieniowej oraz w cen-
trum semiovale [11]. Ponadto u chorych z CBD
wykazywano cechy asymetrycznej hipoperfuzji
w badaniu tomografii emisyjnej pojedynczego
fotonu (SPECT, single photon emission-computed
tomography) oraz asymetryczne zmniejszenie
metabolizmu w badaniu pozytronowej tomografii
emisyjnej (PET, positron emission tomography)
w obszarze kory czotowo-ciemieniowej oraz jader
podstawy, co moze by¢ dodatkowa cecha pomocna
w diagnostyce r6znicowe;j [9, 10].
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Brakuje leczenia przyczynowego CBD, a lecze-
nie objawowe w wiekszo$ci przypadkéw pozostaje
nieskuteczne. Reakcja na preparaty lewodopy
i leki dopaminergiczne jest zwykle niewielka lub
nie wystepuje. Stosuje sie leki miorelaksacyjne,
toksyne botulinowa, jezeli wystepuje dystonia,
klonazepam lub kwas walproinowy w przypadku
mioklonii, a takze rehabilitacje. W przypadku dys-
fagii przebiegajacej z niedozywieniem zaleca sie
zalozenie przezskornej gastrostomii endoskopowe;j
(PEG, percutaneous endoscopic gastrostomy).

Podsumowanie

Zwyrodnienie korowo-podstawne to rzadkie
schorzenie o zlym rokowaniu. Czas przezycia
wynosi 5-10 lat. Znaczna cze$¢ objawow klinicz-
nych jest wspélna dla choréb zwyrodnieniowych
ukladu nerwowego przebiegajacych z zespotem
parkinsonowskim, co stwarza duze trudnos$ci
diagnostyczne, mimo wcigz uaktualnianych
kryteriéw rozpoznania. Pomocne sg badanie neu-
ropsychologiczne oraz badania neuroobrazowe,
w tym szczeg6lnie MR.
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