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Informacje o pacjencie podzielono na fragmenty (czcionka pogrubiona),  
poniżej których zamieszczono komentarze eksperta klinicysty odnoszącego się  

do tych informacji i omawiającego proces diagnostyczny i terapeutyczny (zwykła czcionka).  
Na końcu znajduje się komentarz autorów. 

89-letni mężczyzna został przywieziony na szpitalny oddział ratunkowy przez żonę i syna, któ-
rych zaniepokoiły zmiany, jakie zaszły w jego stanie umysłowym i osobowości. Sześć miesięcy 
wcześniej pojawiły się trudności w prowadzeniu finansów, chory stracił umiejętność posługiwa-
nia się komputerem. Pogorszeniu uległa pamięć dotycząca bieżących wydarzeń, pojawiły się trud-
ności w wysławianiu się, chory stał się bardziej drażliwy. Pojawiły się dziwaczne zachowania, na 
przykład pacjent próbował jeść skórkę od banana, wylewał mleko na stół i rozbierał się natych-
miast po ubraniu się. Pojawiły się trudności w chodzeniu, czasami zdarzało mu się nietrzymanie 
moczu i stolca. W ciągu kilku miesięcy chory przestał się samodzielnie ubierać, kąpać, korzystać 
z toalety, nie był też w stanie samodzielnie chodzić.

Pacjent prezentuje objawy zaburzeń neurologicznych dotyczących głównie myślenia i zacho-
wania. Upośledzenie funkcji poznawczych jako objaw dominujący, w tym zaburzenia pamięci, 
mowy i osobowości, jest charakterystyczne dla otępienia. Otępienie definiowane jest jako stop-
niowo narastające zaburzenia pamięci, zaburzenia zachowania lub połączenie tych objawów 
o nasileniu, które upośledza codzienne funkcjonowanie, przy jednoczesnym braku zaburzeń 
świadomości. U pacjentów z otępieniem należy rozważyć różne jego przyczyny, w tym choroby 
neurodegeneracyjne, naczyniowe, zakaźne lub zapalne, nowotwory, uszkodzenia toksyczne lub 
choroby metaboliczne, wodogłowie, a także zaburzenia psychiczne. Najistotniejszą cechą po-
wyższego wywiadu jest szybkie narastanie zaburzeń funkcji poznawczych i ruchowych: pacjent 
z osoby zupełnie niezależnej zmienił się w ciągu kilku miesięcy w osobę niezdolną do wyko-
nywania podstawowych czynności życia codziennego. W wywiadzie nie ma informacji, które 
mogłyby sugerować majaczenie, np. nagły początek objawów, fluktuujący przebieg, zaburzenia 
świadomości, zmiany cyklu dobowego snu i czuwania oraz objawy psychotyczne. Powyższy opis 
podostro narastających zaburzeń funkcji poznawczych wydaje się najbardziej odpowiadać szybko 
postępującemu otępieniu.

Najczęstszymi przyczynami otępienia, którego objawy narastają w ciągu kilku tygodni do kilku 
miesięcy, są choroby prionowe, w tym sporadyczna postać choroby Creutzfeldta-Jakoba (CJD), 
nabyta choroba Creutzfeldta-Jakoba i choroby prionowe uwarunkowane genetycznie. Do innych 
przyczyn szybko postępującego otępienia należą choroby neurodegeneracyjne (takie jak otępie-
nie czołowo-skroniowe, zwyrodnienie korowo-podstawne, postępujące porażenie nadjądrowe, 
otępienie z ciałami Lewy’ego oraz nietypowo przebiegająca choroba Alzheimera) i encefalopatie 
autoimmunologiczne. Rzadziej przyczyną szybko postępującego otępienia mogą być choroby 
naczyniowe, infekcje, choroby nowotworowe, uszkodzenia toksyczne, choroby metaboliczne 
i psychiczne.
Według danych z wywiadu pacjent cierpiał na chorobę wieńcową, migotanie przedsionków, 
łagodny rozrost prostaty i stenozę kanału kręgowego w odcinku lędźwiowym, 18 miesięcy przed 
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aktualnym zachorowaniem, po badaniach wykonanych z po-
wodu niedokrwistości i niewydolności nerek, rozpoznano 
u niego makroglobulinemię Waldenströma. Podstawą roz-
poznania było badanie elektroforezy białek osocza, w któ-
rym stwierdzono podwyższone stężenie paraproteiny IgM 
(1638 mg/dl, zakres normy: 40-230 mg/dl). Ocena stopnia 
zaawansowania choroby wykazała lokalizację pozaszpikową 
oraz zajęcie szpiku kostnego. Pacjent był leczony czterema 
cyklami rytuksymabu, po których stężenie paraproteiny IgM 
zmniejszyło się do 671 mg/dl. Mężczyzna przebył wcześniej 
operacje: wszczepienia czterech pomostów aortalno-wieńco-
wych, operację zaćmy i discektomię lędźwiową. Do leków 
przyjmowanych przewlekle należały: furosemid, tamsulo-
zyna, finasteryd i warfaryna oraz preparat wielowitaminowy. 
Wywiad w kierunku alergii na leki był ujemny. Pacjent był 
wieloletnim palaczem tytoniu (150 paczkolat), jednak za-
przestał palenia 20 lat wcześniej, alkohol pił okazjonalnie, 
narkotyków nie zażywał. Nie wyjeżdżał w przeszłości za 
granicę, a w jego rodzinie nie było przypadków chorób neu-
rologicznych.

Mimo że dodatkowe dane z wywiadu mogą sugerować 
kilka potencjalnych przyczyn pogorszenia funkcji poznaw-
czych, żadna z nich nie wyjaśnia takiego przebiegu choroby. 
Migotanie przedsionków zwiększa ryzyko udaru niedo-
krwiennego mózgu o etiologii zatorowej, a liczne ogniska 
naczyniopochodne mogą powodować otępienie. Podob-
nie makroglobulinemia Waldenströma może powodować 
nadmierną lepkość krwi, która z kolei może być przyczyną 
mnogich zawałów, a w konsekwencji zaburzeń funkcji po-
znawczych. U tego pacjenta obserwowano co prawda szybkie 
pogarszanie się funkcji poznawczych, ale nie występowały epi-
zody nagłego pogorszenia, które mogłyby sugerować udary 
mózgu, co przemawia przeciwko naczyniowej przyczynie 
otępienia. Makroglobulinemia Waldenströma może również 
prowadzić do powstawania okołonaczyniowych nacieków 
limfoplazmatycznych, które są powiązane z zaburzeniami po-
znawczymi w zespole Binga-Neela, jednak jest to rzadka cho-
roba, w której zwykle występują także ogniskowe czuciowe 
i ruchowe deficyty neurologiczne. W rzadkich przypadkach 
podanie rytuksymabu może spowodować reaktywację utajo-
nego wirusa JC, potencjalnego czynnika patogennego postę-
pującej wieloogniskowej leukoencefalopatii (PML). Mimo że 
u pacjentów z PML mogą nagle pojawić się zaburzenia funkcji 
poznawczych, typowe dla tego zespołu są ogniskowe objawy 
ruchowe lub czuciowe. W diagnostyce wymienionych cho-
rób pomocne jest wykazanie ogniskowych deficytów w ba-
daniu neurologicznym oraz stwierdzenie charakterystycznych 
zmian w badaniu rezonansu magnetycznego.
Temperatura ciała pacjenta wynosiła 36,5°C (97,7°F), 
tętno – 61 uderzeń na minutę, czynność serca była niemia-
rowa (migotanie przedsionków), ciśnienie krwi wynosiło 
144/78 mm Hg, a częstość oddechów – 18 na minutę. W ba-
daniu przedmiotowym szyi, płuc, brzucha, kończyn oraz wę-
złów chłonnych nie stwierdzono nieprawidłowości. Pacjent 

był przytomny i zorientowany co do własnej osoby i do miej-
sca, nie był zorientowany co do czasu. Pacjent często prze-
rywał egzaminatorowi, wykazywał nieadekwatną skłonność 
do żartów. Wielokrotnie wyciągnął rękę, aby chwycić rzeczy 
znajdujące się przed nim, w tym krawat badającego, czy pró-
bował dotknąć jego twarzy. Nie był w stanie przeliterować 
słowa „świat” wspak, nie był też w stanie wykonać seryj-
nego odejmowania od 100 po 7. Jego mowa była płynna, 
ale często zastępował słowa innymi brzmiącymi podobnie (co 
odpowiadało parafazjom fonemicznym). Pacjent był w sta-
nie natychmiast powtórzyć trzy słowa, ale po 5 minutach nie 
pamiętał już żadnego z nich. Nie był w stanie spełniać złożo-
nych poleceń ani wykonywać prostych obliczeń. Nie umiał 
pokazać, jak zapala się papierosa ani naśladować ruchów rąk.

W badaniu nerwów czaszkowych nie stwierdzono za-
burzeń pola widzenia, źrenice były równe, okrągłe i prawi-
dłowo reagowały na światło, stwierdzono prawidłowe ruchy 
sakadowe gałek ocznych oraz prawidłową siłę i symetrię ru-
chów mięśni twarzy. Siła mięśni proksymalnych i dystalnych 
kończyn górnych i dolnych była prawidłowa. Stwierdzano 
wyraźną sztywność mięśni, tzw. gegenhalten (objaw czyn-
nego oporu stawianego przez pacjenta przy próbie porusze-
nia jego kończynami – przyp. tłum.). W kończynach górnych 
odruchy były żywe i symetryczne, obustronnie widoczne były 
zrywania miokloniczne. Odruchy w kończynach dolnych 
były prawidłowe. Nie stwierdzano objawu Babińskiego ani 
nieprawidłowej reakcji zaskoczenia. Czucie lekkiego dotyku, 
temperatury i wibracji było prawidłowe. Pacjent nie chodził 
samodzielnie.

Badanie neurologiczne wykazało zaburzenia w wielu 
domenach poznawczych. Dominujące były jednak dysfunk-
cje czołowe w postaci nieadekwatnej skłonności do żartów, 
odhamowania, nadmiernej zależności od bodźców otocze-
nia (automatycznie sięganie po różne przedmioty lub ich 
używanie) i nieuwagi. Jeżeli zaburzenia uwagi są bardzo 
głębokie, inne składowe badania stanu psychicznego mogą 
być trudne do interpretacji. Dominujące objawy uszkodzenia 
płata czołowego w połączeniu ze zmianami osobowości mogą 
nasuwać podejrzenie behawioralnego wariantu otępienia 
czołowo-skroniowego, jednak bardzo szybki postęp choroby, 
obecność obustronnych mioklonii i ogniskowe objawy uszko-
dzenia wyższych funkcji korowych (afazja i apraksja) mogą 
sugerować chorobę Creutzfeldta-Jakoba. Charakterystyczne 
zmiany w badaniu elektroencefalograficznym (EEG), czyli 
periodycznie występujące kompleksy fal ostrych oraz zmiany 
w badaniu MR, takie jak ograniczenie dyfuzji w korze mózgu 
lub jądrach podkorowych, mogą przemawiać za takim roz-
poznaniem.
Wyniki badań laboratoryjnych: stężenie elektrolitów,  
aktywność enzymów wątrobowych i morfologia krwi, były 
prawidłowe. Stężenie witaminy B12 wynosiło 223 pg/ml  
(165 pmol/l) (zakres referencyjny: 250-900 pg/ml 
[184-664 pmol/l]), a stężenie tyreotropiny 1,4 mIU/l. Test 
serologiczny w kierunku nosicielstwa ludzkiego wirusa 
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niedoboru odporności (HIV) był ujemny, podobnie jak wy-
niki testów toksykologicznych w surowicy i moczu. Stężenie 
IgM wynosiło 163 mg/dl (zakres referencyjny: 40-230). Stę-
żenia IgG i IgA w surowicy były w normie. Lepkość osocza 
wynosiła 1,3 względnych jednostek lepkości (zakres referen-
cyjny: 1,4-1,8).

U pacjenta z zaburzeniami funkcji poznawczych w poszuki-
waniu potencjalnie odwracalnych przyczyn zaburzeń pamięci 
rutynowo wykonywane są badania biochemiczne krwi, pełna 
morfologia krwi, oznaczenie stężenia witaminy B12 i hormo-
nów tarczycy. Może się zdarzyć, że przyczyną odwracalnych 
zaburzeń poznawczych jest jawna niedoczynność tarczycy, 
jednak zwykle objawia się ona splątaniem, a nie otępieniem. 
Mimo że zakażenie HIV może powodować zaburzenia funk-
cji poznawczych, w przypadku tego starszego człowieka, 
który nie ma żadnych czynników ryzyka zakażenia wirusem 
HIV, ta etiologia wydaje się mało prawdopodobna. Niepra-
widłowe stężenie witaminy B12 nie tłumaczy tak poważnych 
objawów chorobowych, szczególnie przy braku innych ob-
jawów niedoboru witaminy B12 (neuropatia obwodowa, 
zwyrodnienie tylnosznurowe lub niedokrwistość makrocy-
tarna). W związku z prawidłowym stężeniem IgM i lepkością 
surowicy dodatni wywiad w kierunku makroglobulinemii 

Waldenströma prawdopodobnie również nie ma w tym przy-
padku znaczenia.
W badaniu MR, obrazach T2 zależnych i sekwencji FLAIR 
stwierdzono wieloogniskowe zmiany hiperintensywne, zlo-
kalizowane głównie korowo, bez zajęcia struktur głębokich 
(ryc. 1). Nie uwidoczniono zmian sugerujących krwotok, 
atrofii, nie stwierdzono też miejsc nieprawidłowego wzmoc-
nienia po podaniu gadolinu. W badaniu EEG obserwowano 
obustronne zwolnienie zapisu do rytmu theta oraz przery-
wane, pseudorytmiczne fale delta dominujące w okolicach 
czołowych, bardziej wyrażone nad prawą półkulą mózgu, 
bez grafoelementów padaczkowych, co łącznie może suge-
rować encefalopatię. 

Stwierdzenie w badaniu MR ognisk ograniczonej dyfuzji 
w korze mózgu (znane jako korowy objaw wstęgi), w jądrach 
głębokich (prążkowiu lub wzgórzu) lub w obu tych lokali-
zacjach u pacjentów z gwałtownie postępującym otępieniem 
jest czułym i swoistym wskaźnikiem choroby Creutzfeldta- 
-Jakoba. Charakterystyczne zmiany w zapisie EEG w tej cho-
robie polegają na występowaniu uogólnionych, periodycz-
nych kompleksów dwufazowych lub trójfazowych fal ostrych 
o częstotliwości 1-2 Hz. Chociaż taki wynik badania EEG jest 
bardzo swoisty dla choroby Creutzfeldta-Jakoba, jest stosun-
kowo mało czuły, a brak typowych zmian w tym badaniu nie 
wyklucza choroby.
Stężenie przeciwciał przeciwko peroksydazie tyrozyny wy-
nosiło 13,1 IU/ml (wartość referencyjna <20), stężenie prze-
ciwciał przeciwko tyreoglobulinie było nieoznaczalne. Nie 
stwierdzono obecności w osoczu przeciwciał przeciwjądro-
wych, przeciwko cytoplazmie neutrofilów, przeciwciał anty-
-Hu, anty-Yo, anty-VGKC (przeciwko kanałom potasowym 
zależnym od potencjału), anty-Ma i anty-Ta. Analiza płynu 
mózgowo-rdzeniowego (CSF) wykazała: stężenie glukozy 
70 mg/dl (3,9 mmol/l), białka 54,2 mg/dl, w rozmazie – brak 
leukocytów, znaleziono 1 erytrocyt, nie wykazano prążków 
oligoklonalnych CSF, a barwienie metodą Grama i posiewy 
były ujemne. Wyniki analizy western blot na obecność białka 
14-3-3 były niediagnostyczne.

Uzasadnione jest wykonywanie badań mających na celu 
wykluczenie chorób imitujących chorobę Creutzfeldta-
-Jakoba. Po chorobach neurodegeneracyjnych (w tym 
prionowych), za największy odsetek przypadków szybko 
postępującego otępienia odpowiadają autoimmunologiczne 
zapalenia mózgu. Autoimmunologiczne przyczyny otępienia 
obejmują encefalopatię związaną z autoimmunologicznym 
zapaleniem tarczycy (encefalopatia Hashimoto), inne rodzaje 
niezwiązanych z zapaleniem naczyń autoimmunologicznych 
zapaleń opon mózgowych i mózgu oraz zapalenia mózgu 
wywołane przeciwciałami (paranowotworowe lub niepara-
nowotworowe). Stany te charakteryzują się najczęściej na-
głym początkiem, fluktuującym przebiegiem oraz zmianami 
zapalnymi w płynie mózgowo-rdzeniowym (CSF), rzadziej 
objawiają się w sposób typowy dla choroby Creutzfeldta-Ja-
koba. Mimo że białko 14-3-3 jest często wykrywane w płynie 

RycinA 1. Badanie MR mózgu.
Obrazy dyfuzji MR potwierdziły mnogie obszary hiperintensywne 
w rejonach korowych. Dzięki uprzejmości Adama Cohena, MD, Brigham 
and Women’s Hospital, Boston.

Obszary 
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mózgowo-rdzeniowym pacjentów z chorobą Creutzfeldta-Ja-
koba, niediagnostyczny wynik badania płynu mózgowo-rdze-
niowo u tego pacjenta nie wyklucza rozpoznania.
Pacjent był leczony empirycznie dożylnymi wlewami mety-
loprednizolonu przez 5 dni w celu wykluczenia encefalopatii 
odpowiadającej na glikokortykosteroidy. Leczenie nie popra-
wiło jednak jego stanu. W ciągu kolejnych 3 tygodni stan 
chorego pogorszył się do tego stopnia, że nie potrafił prawi-
dłowo nazywać przedmiotów i spełniać poleceń, wypowia-
dał jedynie ciągi przypadkowych słów. Objaw Babińskiego 
był obecny obustronnie, nasiliły się także zrywania mioklo-
niczne i pojawiła dysfagia. Po incydencie zachłyśnięcia, do 
którego doszło tydzień później (4 tygodnie po pierwszym 
badaniu pacjenta), podjęto decyzję o rezygnacji z dalszej dia-
gnostyki i leczenia empirycznego. Pacjent zmarł po krótkim 
czasie, 6 miesięcy od pojawienia się pierwszych objawów.

Próby empirycznego leczenia dużymi dawkami glikokor-
tykosteroidów u pacjenta z możliwą autoimmunologiczną 
encefalopatią budzą kontrowersje. W rzadkich przypadkach, 
w których nie wykazano obecności przeciwciał i nie stwier-
dza się zmian zapalnych w płynie mózgowo-rdzeniowym, 
jedynym dowodem na zapalny lub autoimmunologiczny cha-
rakter zmian jest dobra odpowiedź na leczenie glikokortyko-
steroidami. U omawianego pacjenta stopniowo pojawiały się 
objawy uszkodzenia górnego neuronu ruchowego, czyli ko-
lejna cecha choroby Creutzfeldta-Jakoba. W związku z ujem-
nym wywiadem rodzinnym w kierunku chorób prionowych 
oraz brakiem narażenia na przepasażowanie jatrogenne naj-
bardziej prawdopodobna wydaje się w tym przypadku spora-
dyczna postać choroby Creutzfeldta-Jakoba.
Wykonano sekcję zwłok. Badanie histopatologiczne mózgu 
wykazało umiarkowany zanik korowy oraz gąbczaste zmiany 
w całej korze mózgu (ryc. 2). Barwienie ujawniło obecność 
nielicznych złogów beta-amyloidu oraz pojedyncze ogniska 
zwyrodnienia włókienkowatego zbudowane z hiperfosfory-
lowanego białka tau. Badanie CSF wykazało podwyższone 
stężenie białka tau, nie wykazano obecności białka 14-3-3. 
Próbki pobrane z mózgu podczas autopsji przesłano do Na-
rodowego Centrum Nadzoru Patologii Chorób Prionowych, 
gdzie obecność białka prionowego potwierdzono za pomocą 
badań immunohistochemicznych i testu western blot (ryc. 3). 
Sekwencjonowanie genów potwierdziło obecność podtypu 
molekularnego MM2 choroby Creutzfeldta-Jakoba.

Komentarz
Ponieważ w większości otępień objawy neurologiczne nara-
stają i powodują globalne upośledzenie funkcji, wskazówkami 
przydatnymi do ustalenia rozpoznania mogą być wczesne ob-
jawy kliniczne i przebieg choroby. Biorąc pod uwagę charakter 
objawów w momencie zgłoszenia się do lekarza oraz szybki 
przebieg kliniczny, mało prawdopodobne były najczęstsze 
przyczyny otępienia, w tym choroba Alzheimera. Otępienie, 

którego objawy w ciągu roku prowadzą do śmierci pacjenta, 
zwłaszcza otępienie, któremu towarzyszą objawy ruchowe 
i móżdżkowe, jest typowe dla chorób prionowych.1,2

Choroba Creutzfeldta-Jakoba jest najczęstszą chorobą prio-
nową ludzi. Należy do grupy schorzeń neurodegeneracyjnych 
o szczególnej patogenezie i drogach przenoszenia. Choroby 
prionowe mogą występować sporadycznie, być przekazy-
wane jak choroby zakaźne lub dziedziczone jak zaburzenia 
genetyczne. U podłoża chorób prionowych leży konwersja 
prawidłowego komórkowego białka prionowego o nieustalo-
nej dotąd funkcji (PrPC) do nieprawidłowej izoformy (PrPSc) 
na drodze zmian konformacyjnych.3 Powstałe w ten sposób 
nieprawidłowe białko może indukować takie same zmiany 
strukturalne w natywnych białkach prionowych, co decyduje 

RycinA 2. Zmiany histologiczne w bioptacie mózgu. 
W badaniu histopatologicznym skrawków kory mózgu wykazano 
niejednorodną wakuolizację kory mózgu, widoczną w małym (A) 
i większym powiększeniu (B) (barwienie hematoksyliną i eozyną). Dzięki 
uprzejmości Rebeki Folkerth, MD, Brigham and Women’s Hospital, 
Boston.
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o jego właściwościach infekcyjnych. Białka o zmienionej kon-
formacji gromadzą się wewnątrz neuronów, doprowadzając 
ostatecznie do ich śmierci (ryc. 4). Globalna utrata neuronów 
prowadzi do wakuolizacji (zmian gąbczastych) istoty szarej 
i objawu klinicznego w postaci podostrej encefalopatii gąb-
czastej.

Istnieje wiele typów choroby Creutzfeldta-Jakoba, w tym 
sporadyczne, rodzinne, jatrogenne i wariant CJD.4 Spora-
dyczna postać choroby Creutzfeldta-Jakoba dotyczy około 
85% przypadków, a roczna zapadalność wynosi 1 na milion 
osób. Nie jest jasne, jak w tej postaci choroby dochodzi do 
początkowych zmian konformacyjnych w prionach. Ro-
dzinna postać choroby stanowi 10-15% przypadków i jest 
wynikiem jednej z kilku mutacji w genie białka prionowego 
(PRNP), które dziedziczone są w sposób autosomalny do-
minujący. Mutacje w genie białka prionowego sprawiają, że 
białko wykazuje silną tendencję do samoistnego przekształ-
cania się w PrPSc. Jatrogenna postać choroby Creutzfeldta- 
-Jakoba jest wynikiem narażenia na tkanki pochodzące od 
osoby chorej. Zachorowania na ten typ choroby są niezwy-
kle rzadkie (stanowią <1% wszystkich przypadków choroby 
Creutzfeldta-Jakoba). Najczęściej są związane z narażeniem na 
tkanki pochodzące ze zwłok, ludzkie hormony przysadkowe 
i przeszczepy opony twardej. Przypadki jatrogennej choroby 
Creutzfeldta-Jakoba opisywano również po przeszczepieniu 
rogówki, wątroby lub narażeniu na zanieczyszczone instru-
menty neurochirurgiczne. Ryzyko związane z przeszczepami 
narządów zmniejszyło się znacznie po wprowadzeniu zmian 
w ustawodawstwie. Wariant choroby Creutzfeldta-Jakoba jest 
ludzką chorobą prionową jednak wywoływaną przez priony 
odpowiedzialne za gąbczastą encefalopatię bydła.5 Większość 
przypadków wariantu CJD odnotowano w Wielkiej Brytanii 
i Francji. 

Choroba Creutzfeldta-Jakoba najczęściej objawia się 
gwałtownym pogarszaniem sprawności intelektualnej  
i występowaniem mioklonii, jakkolwiek mogą występować 
inne objawy neurologiczne, w tym zaburzenia widzenia, 
objawy piramidowe, pozapiramidowe, zaburzenia gałkoru-
chowe, objawy psychiczne i czuciowe, jak również ataksja 
i bezsenność. Na podstawie polimorfizmu kodonu 129 (me-
tionina/walina) genu białka prionowego i typu białka prio-
nowego (PrPSc typ 1 lub PrPSc typ 2) określono 6 wariantów 
fenotypowych choroby Creutzfeldta-Jakoba: MM1/MV1,  
MV2, VV2, MM2 korowy, MM2 wzgórzowy i VV1.6 
Podtypy różnią się wiekiem zachorowania, czasem trwania 
choroby, początkowymi i późniejszymi objawami, czułością 
badania EEG i wyników badania płynu mózgowo-rdzenio-
wego na obecność białka 14-3-3, dystrybucją zmian w MR 
oraz lokalizacją i charakterem zmian patologicznych w ba-
daniach pośmiertnych. Na przykład u pacjentów z warian-
tem MM1/MV1 wcześnie pojawiają się zaburzenia widzenia, 
u pacjentów z MV2 i VV2 może występować ataksja, a u cho-
rych z wariantem MM2 wzgórzowym wczesnymi objawami 
mogą być zaburzenia psychiczne lub bezsenność. 

RycinA 3. Badanie immunohistochemiczne i badanie western blot 
skrawków mózgu.
(A) Barwienie immunohistochemiczne próbki kory mózgowej pacjenta. 
Występuje w nim typowy dla wariantu korowego MM2 sporadycznej 
choroby Creutzfeldta-Jakoba wzorzec histopatologiczny. (B) Badanie 
homogenatów mózgu techniką western blot na obecność patogenicznej 
izoformy białka prionowego (PrPSc) (pasek 3) oraz dwie pozytywne 
kontrole z obecnym PrPSc 1 (pasek 1) i PrPSc 2 (pasek 2), które pokazuje, 
że białko prionowe pochodzące od pacjenta migruje z białkiem z rodzaju 
PrPSc 2 (strzałka). Wyniki te przemawiają za rozpoznaniem choroby 
Creutzfeldta-Jakoba, podtypu MM2. Dzięki uprzejmości mgr. Ignazio 
Caliego i dr. Pierluigi Gambettiego, National Prion Disease Pathology 
Surveillance Center, Cleveland.
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Wariant MM2 korowy, który został zidentyfikowany 
u omawianego pacjenta, jest rzadkością, ponieważ stanowi 
około 2% sporadycznych przypadków choroby Creutzfeldta-
-Jakoba. Typowy wiek zachorowania na ten wariant to druga 
połowa siódmej dekady życia, a czas trwania choroby nie 
przekracza roku. Objawy występujące u opisywanego pa-
cjenta nie odpowiadały dokładnie opisowi fenotypu, jakkol-
wiek dominujące zaburzenia poznawcze, izolowane zajęcie 
struktur korowych w MR oraz brak periodycznych kom-
pleksów dwufazowych lub trójfazowych fal ostrych w EEG 
są charakterystyczne dla tego podtypu.6 Niezależnie od wa-
riantu fenotypowego dominującym objawem w większości 
przypadków staje się otępienie, które doprowadza w końcu 
do wyniszczenia i śmierci. 

Pewne rozpoznanie choroby prionowej wymaga dodat-
niego wyniku badania skrawków mózgu na obecność PrPSc 
opornego na działanie proteazy, chociaż została opisana nowa 
prionopatia wrażliwa na działanie proteaz o odmiennym ob-
razie histopatologicznym.7 Biopsja mózgu jest obecnie rzadko 
wykonywana ze względu na potencjalne zagrożenie dla tych, 
którzy są narażeni na kontakt z zakażonymi tkankami cho-
rego, jak również z powodu małego prawdopodobieństwa, 
że potwierdzenie rozpoznania zmieni plan opieki. 

W przypadku braku potwierdzenia w badaniu histopa-
tologicznym rozpoznanie kliniczne choroby Creutzfeldta-
-Jakoba może być poparte wynikami badania EEG, MR 
i analizy płynu mózgowo-rdzeniowego. Obecność charakte-
rystycznych periodycznych dwufazowych lub trójfazowych 
kompleksów fal ostrych w EEG stwierdza się u ok. 44-58% 
pacjentów ze sporadyczną postacią choroby Creutzfeldta- 

-Jakoba, u pacjentów z szybko postępującym otępieniem 
wyniki te są bardzo swoiste dla pewnego wariantu choroby 
(92% swoistość).8,9 Charakterystyczne zmiany w zapisie 
EEG najczęściej pojawiają się w późnym stadium choroby, 
u starszych pacjentów, u pacjentów z szybką progresją cho-
roby oraz u osób z najczęstszym wariantem fenotypowym 
sporadycznej postaci choroby Creutzfeldta-Jakoba (MM1/
MV1), rzadko natomiast w przypadku wariantu korowego 
MM2. 

Podwyższone stężenie białka 14-3-3 w płynie mózgowo-
-rdzeniowym ma blisko 86% czułość i 68-74% swoistość 
w rozpoznawaniu choroby Creutzfeldta-Jakoba,8,10 choć 
wyniki mogą się różnić w zależności od podtypu. Fałszywie 
dodatnie wyniki obserwowano u pacjentów z innymi za-
burzenia neurologicznymi, encefalopatią niedotlenieniową 
i metaboliczną, po udarach mózgu, krwotokach, z przerzu-
tami do mózgu, zespołami paranowotworowymi i chorobą  
Alzheimera, dlatego kontekst kliniczny ma ogromne znacze-
nie podczas interpretacji wyników tego testu.

W diagnostyce CJD przydatne jest badanie rezonansu 
magnetycznego. Najbardziej czułymi sekwencjami, które 
razem mogą wykazać hiperintensywne zmiany obejmujące 
korę mózgu, prążkowie lub wzgórze u 83-96% pacjentów 
z chorobą Creutzfeldta-Jakoba, są sekwencje FLAIR i dyfuzja 
MR. Przy odpowiednich objawach klinicznych swoistość tych 
zmian wynosi 83-93%.8,11 Dystrybucja zmian sygnału w MR 
koreluje z wariantem fenotypowym. Większość pacjentów 
z rozległymi zmianami sygnału w korze mózgu oraz brakiem 
zmian sygnału w prążkowiu lub wzgórzu, jak obserwowane 
u opisywanego pacjenta, ma wariant choroby MM2 lub 

RycinA 4. Konwersja prawidłowych białek prionowych w nieprawidłowe izoformy.
W chorobach prionowych białko prionowe (PrPC) podlega zmianom konformacji, wskutek których przybiera nieprawidłową strukturę, stając się 
izoformą patogenną (PrPSc). Patologiczna izoforma PrPSc może indukować dalsze zmiany konformacji w innych białkach prionowych osoby chorej, co 
prowadzi do nagromadzenia nieprawidłowo sfałdowanych agregatów (pręty PrPSc), które powodują śmierć neuronów.
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VV1.12 Nie ma skutecznego leczenia choroby Creutzfeldta-
-Jakoba. Jak pokazano w tym przypadku, u pacjentów z tą 
chorobą narastanie objawów jest lawinowe i prowadzi do nie-
odwracalnych zmian, skrajnego otępienia i śmierci w ciągu 
roku od pierwszych objawów.

Dr Samuels otrzymał wsparcie finansowe oraz wynagrodzenie za opracowanie 
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artykułu. 
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quiz

Program zatwierdzony przez  
Polskie Towarzystwo Neurologiczne

1.	 Jakie	czynniki	wpływają	na	zmniejszenie	szansy	na	
samodzielne	chodzenie	u	pacjentów	unieruchomionych	
z	powodu	udaru	mózgu?
A.	 Młodszy	wiek	pacjenta
B.	 Obecność	zaburzeń	funkcji	poznawczych
C.	 Ujemny	wywiad	w	kierunku	udaru
D.	 Wszystkie	z	powyższych

2.	 Szansa	na	odzyskanie	zdolności	do	samodzielnego	
chodzenia	u	pacjentów	unieruchomionych	z	powodu	
udaru	mózgu:
A.	 W	ciągu	6	miesięcy	od	udaru	jest	podobna	bez	

względu	na	to,	czy	pacjent	leczony	jest	w	oddziale	
rehabilitacyjnym,	czy	w	ostrym	oddziale	
szpitalnym	i	wynosi	około	30%

B.	 W	ciągu	6	miesięcy	od	udaru	jest	zdecydowanie	
mniejsza,	jeżeli	pacjent	leczony	jest	w	oddziale	
rehabilitacyjnym

C.	 W	ciągu	6	miesięcy	od	udaru	jest	zdecydowanie	
mniejsza,	jeżeli	pacjent	leczony	jest	w	ostrym	
oddziale	szpitalnym

D.	 W	6	miesięcy	od	udaru	jest	podobna	bez	względu	
na	to,	czy	pacjent	leczony	jest	w	oddziale	
rehabilitacyjnym,	czy	w	ostrym	oddziale	
szpitalnym	i	wynosi	około	60%

3.	 Wieloletnie	badania	kliniczne	o	charakterze	
obserwacyjnym:
A.	 Prowadzone	są	u	chorych	leczonych	

interferonami	beta	i	octanem	glatirameru
B.	 Muszą	być	zawsze	prowadzone	w	grupach	

równoległych	z	placebo
C.	 Są	także	prowadzone	u	chorych	z	neuromyelitis	

optica	(chorobą	Devica)
D.	 Nie	są	prowadzone	u	chorych	leczonych	

natalizumabem
E.	 Są	prowadzone	u	chorych,	u	których	

wykonywana	jest	angioplastyka	żył	szyjnych	
w	SM

4.	 W	metodach	analizy	stosowanych	przy	ocenie	badań	
długoterminowych	stosuje	się:
A.	 Prospektywne	staranne	zbieranie	danych
B.	 Analizę	z	uwzględnieniem	wskaźnika	skłonności
C.	 Analizę	z	uwzględnieniem	wskaźnika	wrażliwości
D.	 Analizę	z	uwzględnieniem	wskaźnika	skłonności	

i	wrażliwości
E.	 Wszystkie	powyżej	wymienione
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