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Streszczenie |

Napadowa ataksja typu 2 (EA-2) jest rzadka chorobg, dziedziczacg si¢ w sposob autosomalnie dominujacy,
zaliczang do tzw. kanatopatii. Jest spowodowana mutacja w genie kanatu wapniowego CACNAIA na chro-
mosomie 19p13. Charakteryzuje si¢ napadami samoograniczajacych si¢ zaburzefi mézdzkowych, ktore sg
czgsto prowokowane stresem, wysitkiem fizycznym, zmeczeniem, spozyciem alkoholu. W okresach miedzy-
napadowych jako wyraz utrwalonego deficytu neurologicznego wystepuje izolowany oczoplas. Autorzy
przedstawiajg przypadek 22-letniej chorej, hospitalizowanej z powodu napadowych silnych zawrotow glowy
i zaburzen réwnowagi. Podobne objawy wystgpowaty okresowo od 18. roku zycia, pojawialy si¢ Srednio raz
na pot roku, byly prowokowane wysitkiem fizycznym. Z odchylefi w badaniu neurologicznym w trakcie napa-
du obserwowano nasilong ataksj¢ chodu i tutowia, oczoplas poziomy przy patrzeniu w lewo. Podczas hospi-
talizacji wykonano szereg badan dodatkowych, ktore pozwolity na wykluczenie innych chorob mogacych by¢
przyczyna ataksji. Pacjentka dobrze zareagowata na leczenie acetazolamidem, zaburzenia rownowagi wyco-
faly si¢. W okresie migdzynapadowym obserwowano jedynie oczoplas poziomy przy patrzeniu w lewo. Uzy-
skanie wywiadu rodzinnego okazafo si¢ niemozliwe, poniewaz chora byta dzieckiem adoptowanym. Pacjentka
pozostaje pod nasza opieka ambulatoryjng. Od momentu hospitalizacji do chwili obecnej nie wystapily u niej
napady ataksji. Dotychczas nie opisano w Polsce przypadku napadowej ataksji typu 2.

SEOWA KLUCZOWE: ataksja napadowa, kanatopatie, oczoplas, acetazolamid, zawroty gtowy

Summary |

Episodic ataxia type 2 (EA-2) is a rare neurological disorder of the autosomal dominant inheritance classi-
fied to the channelopathies (mutation in the calcium channel gene CACNAIA located on chromosome
19p13). EA-2 is characterized by episodes of the ataxia commonly triggered by physical and emotional stress,
exercises, fatigue, alcohol. Between episodes of the ataxia the most common neurologic finding is isolated
nystagmus. The authors report 22-year-old women hospitalized because of vertigo and gait imbalance. Exer-
cise-induced attacks of incoordination recurred at least once a half-year, since age 18 years. On examination
during an acute episode patient exhibited ataxia and horizontal nystagmus. During hospitalization we ruled
out the diseases, which may cause episodic ataxia. The ataxia withdraw after treatment of acetazolamide, gait
imbalance abated. Between attacks the horizontal nystagmus were found on neurological examination. The
history of the patient family was uncompleted because she was adopted. The follow-up is continued and the
patient hasn’t new attacks of ataxia. This EA-2 is the first case reported in Poland.
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WSTEP

uzywany przez klinicystow na okreslenie zespo-

tu zaburzefi rGwnowagi i koordynacji, obejmu-
jacych chdd i koficzyny oraz mowe. Ataksja jest zwykle
zwigzana z patologia mozdzku, ale moze by¢ rowniez
wynikiem uszkodzenia wstgpujacych droég czuciowych
do mézdzku®. Wsrod przyczyn uwarunkowanych ge-
netycznie mozemy wyrozni¢, obok czgstszych ataksji
rdzeniowo-mdzdzkowych, réwniez wyodrebnione od
niedawna ataksje napadowe.
Napadowe ataksje sg grupa rzadko wystepujacych, dzie-
dziczacych si¢ autosomalnie dominujaco chorob, ktore
zalicza si¢ do tzw. kanatopatii. Charakteryzuja si¢ one
samoograniczajacymi si¢ incydentami zaburzefh mozdz-
kowych z niewielkimi utrwalonymi lub post¢pujacymi
objawami neurologicznymi**. Dotychczas wyodreb-
niono 6 form napadowych ataksji. Typ 2 napadowe;j
ataksji z oczoplgsem (episodic ataxia type 2, EA-2) jest
spowodowany mutacjg w genie specyficznej dla mozgu
podjednostki 1A kanatu wapniowego CACNAIA, zlo-
kalizowang na chromosomie 19p13®. W chorobie tej
epizody przemijajacych zaburzein mézdzkowych mogg
trwac od kilku godzin do nawet kilkunastu dni. Wyste-
puja nie czgsciej niz raz dziennie, mogg by¢ prowoko-
wane stresem, wysitkiem fizycznym, zme¢czeniem lub
spozyciem alkoholu. Wiek zachorowania waha si¢ od
okresu niemowlecego do 40. r.z., jednak najczgsciej cho-
roba rozpoczyna si¢ przed 20. r.z. W trakcie napadu
obok ataksji i zawrotéw glowy mozna obserwowac
takie objawy neurologiczne, jak: obfite pocenie sig,
nudnosci, wymioty, dyzartrie, opadnigcie powiek, po-
razenie gatkoruchowe®”. U ponad potowy chorych
wystepujace w takcie epizodu bole glowy spetniajg
kryteria migreny®. W okresach migdzynapadowych
jako utrwalony deficyt neurologiczny obserwuje si¢
izolowany oczoplas®”. W celu ztagodzenia napadow
polecany jest acetazolamid. Jego dziatanie opiera si¢
na zmianie wewngtrzkomoérkowego pH i tym samym
zmianie potencjatéw bfonowych komorek nerwowych.
Blisko 70% pacjentdw dobrze reaguje na leczenie ace-
tazolamidem, cho€ efekt jego dziatania nie zawsze jest
trwaly®®, W piSmiennictwie pojawily si¢ takze dane
na temat korzystnego efektu terapeutycznego przy
zastosowaniu 4-aminopirydyny, ktéra dziata poprzez
blokowanie kanatow potasowych i zmniejszanie po-
budliwosci komorek Purkinjego w m6zdzku®. Ostat-
nio obserwowaliSmy przypadek mtodej kobiety, ktora
naszym zdaniem spetnia kliniczne kryteria napadowe;j
ataksji z oczoplgsem.

OPIS PRZYPADKU

T ermin ,ataksja”, czyli niezbornos¢ lub beztad, jest

We wrzesniu 2007 roku do Oddziatu Klinicznego Pro-
pedeutyki Neurologicznej WSS im. M. Kopernika w t.o-
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dzi zostatfa przyjeta chora O.M., lat 22, nr historii cho-
roby 335684/07.

Pacjentka skarzyta si¢ na trwajace od tygodnia silne za-
wroty glowy oraz zaburzenia rdwnowagi, utrudniajgce
sprawne poruszanie si¢ i powodujgce czeste upadki. In-
cydenty o takim samym charakterze wystepowaly u cho-
rej od 5 lat, Srednio raz na 6 miesi¢cy. Trwaly zwykle
okoto tygodnia. Od roku napadowe zaburzenia réwno-
wagi zwickszyly swa czestotliwo$¢, pojawialy si¢ raz na
miesiac. Zazwyczaj byly prowokowane wysitkiem fizycz-
nym, jeden z incydentéw pojawil si¢ po spozyciu nie-
wielkiej ilosci alkoholu. Do tej pory kobieta nie leczyta
si¢ z powodu zadnych chordb przewlektych.

W badaniu przedmiotowym przy przyjeciu zwracaly uwa-
ge liczne, drobne sifice na koficzynach i tutowiu, bedgce
wynikiem czgstych upadkow. Z odchylein w badaniu
neurologicznym stwierdzono: niedowtad nerwu odwo-
dzacego po stronie lewej, oczoplas poziomy przy pa-
trzeniu w lewo, mowe nosowa, silnie wyrazong ataksj¢
tufowia, ataksj¢ i dysmetri¢ koficzyn gérnych i dolnych,
ograniczenie ruchomosci biernej i czynnej w obu sta-
wach biodrowych (wynikajgce z wady wrodzonej), przy
probie Romberga padanie do tytu, chdd chwiejny, na
szerokiej podstawie.

W badaniu TK glowy przy przyjeciu uwidoczniono w pra-
wym placie mézdzku drobne, pigciomilimetrowe ogni-
sko hipodensyjne. W celu weryfikacji wykonano bada-
nie NMR glowy, w ktérym nie stwierdzono zadnych
zmian patologicznych w OUN. W trakcie hospitalizacji
wykonano naktucie lgdZzwiowe. Badanie ogolne ptynu
mozgowo-rdzeniowego, wskaznik IgG oraz poziom prze-
ciwcial przeciwko boreliozie (w klasie IgG i IgM) nie
odbiegaty od normy. Wyniki podstawowych badaf labo-
ratoryjnych, jak réwniez w kierunku choréb autoimmu-
nologicznych, zapalenia naczyf, chorob metabolicznych,
zakazefi, hipowitaminozy nie wykazywaly istotnych od-
chylefi od normy (morfologia, OB, koagulogram, elek-
trolity, badanie ogdlne moczu, mocznik, kreatynina, kwas
moczowy, poziom witaminy B,,, kwasu foliowego, czyn-
nik reumatoidalny, poziom TSH, poziomy przeciwciat
przeciwko chlamydiom, mikoplazmie, boreliozie). Na
podstawie wywiadu, badania przedmiotowego, przepro-
wadzonych badafi dodatkowych i przebiegu klinicznego
wysunicto podejrzenie uwarunkowanej genetycznie na-
padowej ataksji typu 2. W celu wykluczenia miokimii
wystepujacych w EA-1 wykonano badanie elektroneu-
romiograficzne, ktdre wypadio prawidiowo. Podjeto de-
cyzje o leczeniu acetazolamidem w dawce 2x250 mg,
uzyskujac poprawe stanu neurologicznego: wycofaly
si¢ zawroty glowy, mowa nosowa, niedowtad nerwu od-
wodzacego, ataksja tutowia i chodu. Po dwdch tygod-
niach przy wypisie z odchylefi od stanu stwierdzano
jedynie oczoplas poziomy przy patrzeniu w lewa strong
i Sladowg ataksje z koficzyn gérnych i dolnych. W stanie
ogblnym i neurologicznym dobrym pacjentka zostata
wypisana do domu. Chora pozostaje pod opiekg przy-
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szpitalnej Poradni Neurologicznej, napady nie wyste-
puja od 15 miesigcy.

OMOWIENIE

Pierwszy opis przypadku napadowych zaburzefi row-
nowagi mogacy odpowiada¢ EA-2 zostat opublikowa-
ny przez Parkera i wsp. w 1946 roku™. Strupp w 2004
roku opisat trzy przypadki pacjentow z EA-2, wsréd
ktorych dwoch miato zidentyfikowang mutacje w genie
CACNAIA. Pacjentka numer 1 to 18-letnia kobieta, u kto-
rej napady ataksji i zaburzefi rownowagi wystgpowaty
od 2. roku zycia. Pojawialy si¢ prawie codziennie, trwaly
kilka godzin, byly prowokowane stresem Iub wysitkiem
fizycznym. Czasami atakom towarzyszyly nudnosci. Pa-
cjentka numer 2 to 26-letnia kobieta, u ktorej od 2. do
9. r.z. wystepowaly napady nieSwiadomosci. Od 14. r.z.
cierpiala z powodu nawracajacych zaburzef rownowa-
gi i ataksji z towarzyszacymi nudno$ciami i wymiotami.
Trwaly wiele godzin. Napady byly indukowane ¢wicze-
niami fizycznymi, czestoS¢ napadéw byta zalezna od
aktywnosci fizycznej (Srednio 1 napad/tydziefi). Pacjent
numer 3 to 51-letni m¢zczyzna, u ktérego napady ataks;ji
i zaburzen chodu rozpoczely si¢ w wieku 17 lat. Nasi-
lenie, cz¢stosC i czas trwania napadow zwickszyly si¢
znaczgco po 30. r.z. Czgsto$¢ napadow wynosita Sred-
nio 5 na tydziedi. U wszystkich chorych obserwowa-
no pomi¢dzy atakami niewielkie zaburzenia rownowa-
giioczoplgs. W kazdym przypadku odnotowano dobra
reakcj¢ na acetazolamid®.

Napadowe ataksje sg chorobami, ktore nie zagrazaja
zyciu, ale zaburzajg normalne funkcjonowanie, gdy sa
nieleczone Iub gdy leczenie jest nieskuteczne badz Zle
tolerowane.

W omawianym przypadku zwraca uwage, ze pacjentka
zglosita si¢ do lekarza dopiero wtedy, gdy napady wy-
stepowaly z tak duzg czestotliwoscig, ze utrudnialy jej
prawidfowe funkcjonowanie. Na podstawie wywiadu,
badania przedmiotowego, badan dodatkowych oraz
przebiegu klinicznego rozpoznano u chorej napadowa
ataksje typu 2. Za takg diagnozg przemawialy: napado-
wos¢ objawow, brak istotnych deficytéw neurologicz-
nych migdzy napadami, a takze dobra reakcja na lecze-
nie acetazolamidem. Prawidiowy wynik badania EMG,
w ktorym nie stwierdzono miokimii, pozwolit na wyklu-
czenie napadowej ataksji typu 1. W diagnostyce rozni-
cowej brano pod uwage rowniez inne choroby, ktore
mogly by¢ przyczyng ataksji, takie jak: zmiany demie-
linizacyjne, choroba drobnych naczyfi, zaburzenia roz-
wojowe, zakazenie, choroby metaboliczne. Poczatkowo
nie byto mozliwe uzyskanie wywiadu rodzinnego, po-
niewaz pacjentka byta dzieckiem adoptowanym i nie
znata swoich biologicznych rodzicow. Wywiad zostat uzu-
petniony po wyjsciu chorej ze szpitala. U matki i babci
chorej od dziecifistwa wystgpowaly napadowe zawroty

108 glowy i zaburzenia rownowagi trwajace kilka dni i uste-

pujace samoistnie, co potwierdzato wezesniejsze podej-
rzenie o rodzinnym wyst¢powaniu choroby. Do tej pory
zidentyfikowano ponad 50 réznych defektow w genie
CACNAIA odpowiedzialnych za wystepowanie napado-
wej ataksji typu 24, W chwili obecnej w Polsce nie jest
mozliwe przeprowadzenie badafi genetycznych w kie-
runku mutacji odpowiedzialnych za napadowe ataksje.
W piSmiennictwie opisano réwniez przypadki pacjen-
tow z klinicznymi objawami napadowej ataksji z oczo-
plasem, u ktérych nie zidentyfikowano mutacji w genie
CACNAIA®*?, Przedstawiony przez autorow przypa-
dek spetnia opublikowane w literaturze kliniczne kryte-
ria dla EA-2"?. Dotychczas nie opisano w Polsce przy-
padku napadowej ataksji typu 2.
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