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Streszczenie

Wstep: W mézgach pacjentdéw z przewleklym zapale-
niem watroby typu C (PZW C) stwierdza si¢ obecno$¢
wirusa PZW C i cechy jego replikacji. U znaczacego od-
setka chorych z PZW C wystepuja dysfunkcje poznaw-
cze. Celem badania byla ocena charakeerystyki i czestosci
wystepowania deficytéw poznawczych u pacjentéw
z PZW C, a takze ocena zwiazku cech klinicznych z ty-
mi deficytami.

Material i metody: Do badania kwalifikowano doro-
stych pacjentéw ze skompensowang czynnoscia watro-
by, bez istotnych zaburzef psychicznych w wywiadzie
i w trakcie badania. Grupe kontrolna stanowily osoby
w dobrym stanie zdrowia, dobrze funkcjonujace.
Od os6b badanych zebrano podstawowe dane demogra-
ficzne i kliniczne. Krotka bateria testéw neuropsycho-
logicznych sktadata sie z Testu tgczenia punktow A i B
(ang. Trial Making Test — TMT) oraz testu Stroopa
A i B. Wykonanie testéw zostalo poréwnane miedzy
osobami chorymi na PZW C i osobami z grupy kontrol-
nej w obrebie grup wiekowych (18-29, 30-39, 40-49
1 5060 lat). Za istotnie gorsze uznano wykonanie te-
stow powyzej 2 odchylen standardowych (SD) w pordw-
naniu z grupa kontrolna.

Wyniki: W badaniu wziglo udzial 239 pacjentéw
w wieku 18-60 lat oraz 170 0s6b z grupy kontrolnej
w tym samym przedziale wiekowym. Pacjenci z PZW C
we wszystkich podgrupach wiekowych wykonywali
wszystkie testy neuropsychologiczne znacznie wolniej
niz osoby z grupy kontrolnej. Odsetek pacjentéw
2 PZW C, w zaleznosci od parametru, ktérzy wykazy-
wali istotnie gorsze wykonanie testu (>2 SD), wynosil
21-34%. Nie stwierdzono korelacji miedzy wykona-
niem testéw neuropsychologicznych a nasileniem zapa-
lenia i wildknienia w badaniu histopatologicznym
u pacjentéw z PZW C.

Abstract

Background: Both presence and replication activity of
the hepatitis C virus in brains of patients with chronic
hepatitis C (CHC) were revealed. A significant proportion
of CHC patients demonstrate cognitive abnormalities.
The purpose of this exploratory study was an assessment
of the specificity and frequency of cognitive dysfunctions
and also clinical and demographical factors associated
with cognitive deficits in CHC patients.

Material and methods: Adult CHC patients with
compensated liver function, without current or past
psychotic disorder, bipolar disorder, substance abuse or
an organic brain damage were enrolled. Demographic
and clinical data were collected from CHC patients and
from control healthy subjects. Brief neuropsychological
battery consisted of the TMT A+B and the Stroop Test
A+B. Neuropsychological performance was compared
within age subgroups (18-29, 30-39, 40-49 and 50-60
years). The cut-off point of >2 standard deviations (SD)
was used for qualifying a result as markedly worse than
that of healthy control subjects.

Results: 239 CHC patients aged 18-60 years and 170
healthy subjects adjusted for age and education level
were recruited. Patients performed significantly worse
on all cognitive measures in every age subgroup.
Between 21% and 34% of CHC patients, depending on
the measure, had substantial (>2 SD) cognitive
dysfunctions. No correlation was found between
cognitive performance and either staging or grading in
liver biopsy in CHC patients.

Conclusions: Significant abnormalities of working
memory and executive functions were present in at least
20% of CHC patients with compensated liver function
within all age clusters. This may influence psychosocial
functioning of the patients.
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Whnioski: Znaczace zaburzenia pamieci operacyjnej
i funkcji wykonawczych wystepowaly u co najmniej 20%
pacjentéw ze skompensowang czynno$cia watroby we
wszystkich przedzialach wiekowych. Zaburzenia te mo-
ga powodowac istotne zaklcenia w funkcjonowaniu

chorych.

Stowa kluczowe: przewlekle zapalenie watroby typu C,
zaburzenia funkcji poznawczych, wiek

Przewlekle zapalenie watroby typu C (PZW C)
w ocenie Swiatowej Organizacji Zdrowia (World
Health Organization — WHO) wystepuje
u 1,5-2% populacji w Polsce, jednak prawdo-
podobnie 95% o0séb nie wie o chorobie (Pan-
stwowa Inspekcja Sanitarna i Polska Grupa
Ekspertow HCV, 2005). Przebieg PZW C jest
najczesciej bezobjawowy lub objawy maja cha-
rakter nieswoisty, wérdd nich dominuja: zme-
czenie, objawy dyspeptyczne, nietolerancja
alkoholu i thuszczéw. W ciagu ok. 20 lat u 20%
chorych z PZW C dochodzi do marskosci wa-
troby, wystepuje tez zwickszona zapadalnosé
na raka watroby (Halota i Pawlowska 2004).

Gléwnymi zrédlami zakazenia wirusem prze-
wleklego zapalenia watroby typu C (HCV) sg
wktlucia oraz inne inwazyjne zabiegi medyczne
wykonywane w gabinetach zabiegowych nieste-
rylnym sprzetem lub brudnymi rekami, strzy-
kawki, igly, zestawy do przetoczen itp.
wykorzystywane dla wiecej niz jednego chore-
go, a takze poslugiwanie si¢ sprzetem zanie-
czyszczonym HCV w wyniku pozornego
przeprowadzenia albo nieprzeprowadzenia ste-
rylizacji lub dezynfekdji.

W badaniach neuropatologicznych, neuro-
immunologicznych i neuroobrazowych u cho-
rych z PZW C stwierdzono obecnos$¢ wirusa
HCV w OUN oraz cechy replikacji (Forton
i wsp. 2001; Radkowski i wsp. 2002). Ocenia
sie, ze negatywny bezposredni wplyw HCV
na metabolizm neuronéw jest porownywalny
z wplywem HIV (Forton i wsp. 2001). U cho-
rych z PZW C czgsto obserwuje si¢ zaburzenia
psychiczne i zaburzenia funkcjonowania, przede
wszystkim asteni¢ (meczliwo$c), ktora wyste-
puje u 50-70% chorych. Zaburzenia depresyj-
ne moga pojawiac si¢ u ok. 30%, a zaburzenia
lekowe u ok. 25% chorych. Zaburzenia psy-
chiczne koreluja z istotnym pogorszeniem jako-
$ci zycia pacjentéw z PZW C (Dwight i wsp.
2000; Hilsabeck i wsp. 2003; Collie 2005; Gol-
den i wsp. 2005).

Wiele os6b z PZW C zglasza objawy wska-
zujace na dysfunkcje poznawcze. Najczesciej jest

Key words: chronic hepatitis C, cognitive dysfunctions,
age

to trudne do zrozumiatego opisania poczucie in-
telektualnego , przymglenia”, a takze problemy
z uwaga i pamiecia $wieza, trudnosci w réwno-
legtym wykonywaniu kilku czynnosci, problemy
z kojarzeniem, meczliwo$¢ psychiczna (Forton
i wsp. 2006). Wykazano réwniez zwiazek dys-
funkcji poznawczych z nizszym poziomem ja-
kosci zycia u chorych z PZW C (Hilsabeck
i wsp. 2003).

U chorych z PZW C czesto stwierdza si¢ dys-
funkcje poznawcze, na ogdt o tagodnym nasile-
niu (Kramer i wsp. 2002). W badaniach
neuropsychologicznych obserwuje si¢ przede
wszystkim zaburzenia uwagi, zaburzenia szyb-
kosci przetwarzania informacji, zaburzenia funk-
cji wzrokowo-przestrzennych i werbalnej
pamieci operacyjnej, zaburzenia funkcji wyko-
nawczych, pamieci i uczenia. Profil tych deficy-
tow wskazuje na mozliwos¢ wystepowania
zaréwno dysfunkcji korowych, jak i podkoro-
wych (Hilsabeck i wsp. 2002; Weissenborn
i wsp. 2004; Weissenborn i wsp. 2006; Forton
i wsp. 2002). Wsr6éd 40 pacjentéw z PZW C
Forton i wsp. (2002) stwierdzili istotne, powy-
zej jednego odchylenia standardowego (SD),
dysfunkcje poznawcze u 38% oséb. Oceniajac
rozpowszechnienie znaczacych zaburzen funk-
¢ji poznawczych u 37 chorych z PZW C,
McAndrews i wsp. (2005) przyjeli kryterium
gorszego wykonania testdw powyzej 1,5 SD
w poréwnaniu z grupg kontrolna (n=46).
Jedynie u 13% sposréd badanych chorych
z PZW C wykazano obecno$¢ istotnych dys-
funkeji kognitywnych. W badaniu Cordoby
i wsp. (2003) nie potwierdzono wystepowania
istotnych dysfunkcji poznawczych u pacjentéw
z PZW C w poréwnaniu z osobami zdrowymi.
Jednakze podsumowanie publikacji dotyczacych
wystepowania znaczacych deficytéw poznaw-
czych u pacjentéw z PZW C wskazuje, ze sa one
obecne u ok. 1/3 chorych, a ponadto nie sa sko-
relowane z nasileniem histopatologicznych wy-
kladnikéw zapalenia watroby, rodzajem
genotypu HCV czy aktywnoscig replikacyjng
HCV. Trzeba zaznaczyé, ze w réznych bada-
niach przyjmuje si¢c odmienne kryteria uznawa-
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nia dysfunkcji za istotne (Perry i wsp. 2008).
W badaniach neurofizjologicznych u chorych
z PZW C stwierdzono zwolnienie czynnosci bio-
elektrycznej mézgu oraz wydluzenie latencji za-
tamka P300 potencjaléw wywolanych, a zmiany
te korelowaly z obecnoscia zaburzef funkgji po-
znawczych (Weissenborn i wsp. 2004; Kramer
i wsp. 2002).

Celem badania byta ocena czgstosci wystepo-
wania i specyfiki dysfunkcji poznawczych u oséb
w réznym wieku w duzej grupie chorych
z PZW C bez cech dekompensacji funkgji czy
marsko$ci watroby w poréwnaniu z osobami
z grupy kontrolnej. Na wykonanie badania uzy-
skano zgode Komisji Bioetyki przy Collegium
Medicum im. L. Rydygiera Uniwersytetu Miko-
taja Kopernika.

Materiat i metody

Do badania zakwalifikowano pacjentéw z za-
kazeniem HCV potwierdzonym w badaniu se-
rologicznym, u ktérych nie stwierdzano cech
dekompensacji funkcji watroby oraz obecnosci
zaburzen psychotycznych i organicznego uszko-
dzenia mézgu, a takze wystepowania uzalez-
nienl. Pacjenci w trakcie badania nie byli leczeni
interferonem a i rybawiryna. U wigkszo$ci os6b
z PZW C wykonano oznaczenie aktywnosci
transaminaz oraz badanie histopatologiczne wg-
troby, oceniajac w pigciostopniowej skali odreb-
nie dwa parametry: aktywnos¢ zapalna i stopien
wibknienia. Grupa kontrolna skladala sie
z dobranych pod wzgledem plci, wieku i wy-
ksztalcenia oséb, u ktérych na podstawie prze-
prowadzonego wywiadu wykluczono wyste-
powanie istotnych obciazen somatycznych,
a takze zaburzen psychicznych i uzaleznieni.
Wszystkie osoby z grupy kontrolnej dobrze
funkcjonowaly spotecznie i zawodowo, tzn. pra-
cowaly i/lub uczyly sie.

U wszystkich oséb badanych zarejestrowa-
no podstawowe dane demograficzne, a takze
oceniono czas wykonania testéw neuropsycho-

Tabela 1. Charakterystyka badanych grup

Wiek PzZW c* Grupa kontrolna*
18-29 68 (49/19) 62 (44/18)
30-39 41 (22/19) 47 (28/19)
40-49 65 (26/39) 24.(7/17)
50-60 65 (22/43) 37 (18/19)
ogoétem 239 (119/120) 170 (97/73)

*n (liczba mezczyzn/kobiet)

logicznych (w sekundach): Testu lgczenia punk-
tow (ang. Trial Making Test — TMT) A i B oraz
testu Stroopa A i B. Czes¢ A TMT stuzy
do oceny szybkosci psychomotorycznej. Nato-
miast cz¢§¢ B ocenia funkcjonowanie wzroko-
wo-przestrzennej pamieci operacyjnej, zdolnosé
przetaczania na nowe kryterium po wyuczeniu
jednej zasady reagowania, a takze szybkos¢
i koordynacje psychomotoryczng. Test Stroopa
ocenia sprawno$¢ werbalnej pamieci operacyj-
nej (Borkowska 2003; Borkowska i wsp.
2006). Poniewaz wykonanie tych testéw istot-
nie zmienia si¢ w zaleznosci od wieku, porow-
nano wykonanie testéw w przedziatach
wiekowych: 18-29, 30-39, 40-49, 5060 lat.
Za odchylenia znaczace uznawaliSmy wartosci
wyzsze niz 2 SD. Przyjeta metodyka byta
zgodna z rekomendacjami zawartymi w wio-
dacym opracowaniu, dotyczacym wykorzysty-
wania testéw neuropsychologicznych (Spreen
i Strauss 1998).

Zalozenie dotyczace normalnosci rozkladu
zmiennych weryfikowano za pomoca testu Sha-
piro-Wilka i w przypadku odrzucenia tej prze-
stanki stosowano testy nieparametryczne.
Do obliczen statystycznych wykorzystano pa-
kiet Statistica PL.

Wyniki

W badaniu wzieto udzial 239 pacjentéw
z PZW C w wieku 18-60 lat, oczekujacych
na terapi¢ interferonem a i rybawiryna w Kli-
nice Choréb Zakaznych i Hepatologii CM
UMK. Do grupy kontrolnej zakwalifikowano
170 oséb w dobrym stanie zdrowia, dobrze
funkcjonujacych, w wieku 18-60 lat, ktére zba-
dano w Zaktadzie Neuropsychologii Klinicznej
CM UMK. Charakterystyke obu badanych grup
w poszczegblnych przedziatach wiekowych
przedstawiono w tabeli 1. Wyrdznione podgru-
py wiekowe 0s6b z PZW C oraz grupy kontrol-
nej nie réznily si¢ statystycznie w zakresie
wyksztalcenia (test U Manna-Whitneya) oraz
plci (test 2.

Czas wykonania testéw neuropsychologicz-
nych przez pacjentéw z PZW C byt znamien-
nie dluzszy w poréwnaniu z czasem osiggnietym
przez osoby z grupy kontrolnej we wszystkich
przedziatach wiekowych (test U Manna-Whit-
neya) (tab. 2.-5.). Oznacza to, ze u badanych
chorych z PZW C wystepowaly istotne dys-
funkcje pamieci operacyjnej, funkcji wykonaw-
czych i szybko$ci psychomotorycznej, co
wskazuje m.in. na zaklécenia czynnosci kory
czolowej mozgu.
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W tab. 6.-9. przedstawiono odsetki pacjen-
tow z PZW C w poszczegblnych podgrupach
wiekowych, u ktérych stwierdzono istotnie wol-
niejsze (>2 SD) wykonanie testéw neuro-
psychologicznych w pordwnaniu z osobami
z odpowiednich podgrup oséb z grupy kontrol-
nej. W zaleznosci od testu i podgrupy wieko-
wej 17-44% pacjentéw z PZW C wykazywato
istotne dysfunkcje poznawcze.

W tab. 10. zestawiono odsetki pacjentéw
z PZW C ogélem, ktérzy znamiennie wolniej
wykonywali testy neuropsychologiczne w poréw-
naniu z odpowiednimi osobami z grupy kontro-
Inej. Zaréwno w Tescie lgczenia punktéw, jak
1 w tescie Stroopa, czesci A testéw, za pomoca
ktérych mierzono przede wszystkim szybkos¢
psychomotoryczna, wolniej wykonywalo stosun-
kowo mniej chorych z PZW C (24% i 21%) niz
os6b z grupy kontrolnej. Natomiast czgsci B te-
stoOw, mierzace sprawnos¢ pami¢ci operacyjnej
i funkcji wykonawczych, znamiennie gorzej wy-
konato 34% i 27% pacjentéw z PZW C.

Nie stwierdzono istotnych korelacji migdzy
wykonaniem TMT A i B, testu Stroopa A i B
a nasileniem wildknienia i zmian zapalnych
w badaniu histopatologicznym watroby oraz ak-
tywnoscig transaminaz u chorych z PZW C.

Omoéwienie

W wykonanym po raz pierwszy w Polsce
badaniu oceniajacym rozpowszechnienie i spe-
cyfike zaburzen funkgji poznawczych u pacjen-
téw z PZW C bez cech dekompensacji funkcji
watroby autorzy niniejszej pracy stwierdzili,
ze u znaczacego odsetka chorych (17-44%)
we wszystkich przedziatach wiekowych wyste-
puja cechy zaburzefi pamigci operacyjnej
i funkcji wykonawczych. Deficyty poznawcze
moga rzutowaé na funkcjonowanie psychospo-
teczne pacjentéw z PZW C i pogarszal jakosé
ich zycia (Hilsabeck i wsp. 2003; Vigil i wsp.
2008).

W badanej grupie pacjentéw z PZW C
stwierdzono przewage mezczyzn w mlodszych
przedziatach wiekowych oraz przewage kobiet
w $rednich i starszych przedziatach wiekowych
(tab. 1.). Przyczyny tego zjawiska nie sa jasne.
Mozna wysunad przypuszczenie, ze dotychcza-
sowe procedury wykrywania zakazenia HCV
w Polsce mogly lepiej sprawdza¢ si¢ w odniesie-
niu do mlodszych mezezyzn (stuzba wojskowa,
honorowe krwiodawstwo) oraz kobiet w §red-
nim i starszym wieku (kobiety chetniej niz mez-
czyzni zglaszaja sie po pomoc medyczna
z powodu réznych dolegliwosci).

Tabela 2. Wykonanie testow przez pacjentow w grupie wie-
kowej 18-29 lat

Grupa kontrolna* PzZW C* Test U
TMT A 18 (16-22) 26 (20-32) p<0,001
TMT B 35 (30-40) 60 (47-75) p<0,001
Stroop A 18 (16-21) 21 (19-24) p<0,001
Stroop B 42 (35-50) 52 (45-60) p<0,001

*czas wykonania w sekundach; mediana (dolny-gorny kwartyl)

Tabela 3. Wykonanie testow przez pacjentéw w grupie wie-
kowej 30-39 lat

Grupa kontrolna* PzZW C* Test U
TMT A 19 (17-24) 26 (20-34) p<0,001
TMT B 38 (34-50) 65 (51-90) p<0,001
Stroop A 19 (17-21) 22 (20-25) p<0,001
StroopB 45 (41-49) 56 (47-65) p<0,001

*czas wykonania w sekundach; mediana (dolny-gorny kwartyl)

Tabela 4. Wykonanie testow przez pacjentéw w grupie wie-
kowej 4049 lat

Grupa kontrolna* PzZW C* Test U
TMT A 25 (20-27) 27 (23-35) p=0,01
TMT B 40 (38-59) 68 (58-80) p<0,001
Stroop A 21 (19-22) 24 (20-26) p<0,001
Stroop B 46 (43-50) 60 (50-67) p<0,001

*czas wykonania w sekundach; mediana (dolny-gorny kwartyl)

Tabela 5. Wykonanie testow przez pacjentow w grupie wie-
kowej 50-60 lat

Grupa kontrolna* PZW C* Test U
TMT A 25 (20-30) 33 (27-41) p<0,001
TMT B 47 (40-57) 90 (72-125) p<0,001
Stroop A 21 (19-24) 24 (21-27) p=0,001
Stroop B 51 (46-59) 63 (55-78) p<0,001

*czas wykonania w sekundach; mediana (dolny-gorny kwartyl)

W badaniu Hilsabeck i wsp. (2002) stwier-
dzono, ze sposréd 44 chorych z PZW C bez in-
nych obcigzen chorobowych znaczaco wolniej test
TMT A wykonato 21%, a cz¢§¢ B testu TMT 25%
0s6b. W badaniu tym korzystano z norm demo-
graficznych dla poszczegdlnych testéw i za nie-
prawidlowe przyjeto wyniki przekraczajace jedno
odchylenie standardowe. W badaniu przeprowa-
dzonym przez autoréw ogdtem 24% pacjentéw
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Tabela 6. Odsetki pacjentow z PZW C znamiennie gorzej
(>2 SD) wykonujacych testy neuropsychologiczne w pordw-
naniu z osobami z odpowiednich podgrup grupy kontrolnej
w wieku 18-29 lat

Test Pacjenci >2 SD [%]
TMT A 32
TMT B 37
Stroop A 18
Stroop B 18

Tabela 7. Odsetki pacjentéw z PZW C znamiennie gorzej
(>2 SD) wykonujacych testy neuropsychologiczne w poréw-
naniu z osobami z odpowiednich podgrup grupy kontrolnej
w wieku 30-39 lat

Test Pacjenci >2 SD [%]
TMT A 27
TMT B 44
Stroop A 32
Stroop B 37

Tabela 8. Odsetki pacjentéw z PZW C znamiennie gorzej
(>2 SD) wykonujacych testy neuropsychologiczne w poréw-
naniu z osobami z odpowiednich podgrup grupy kontrolnej
w wieku 40-49 lat

Test Pacjenci >2 SD [%]
TMT A 17
TMT B 26
Stroop A 20
Stroop B 26

Tabela 9. Odsetki pacjentéw z PZW C znamiennie gorzej
(>2 SD) wykonujacych testy neuropsychologiczne w poréw-
naniu z osobami z odpowiednich podgrup grupy kontrolnej
w wieku 50-60 lat

Test Pacjenci >2 SD [%]
TMTA 20
TMT B 34
Stroop A 17
Stroop B 32

Tabela 10. Odsetek pacjentéw z PZW C znamiennie gorzej
wykonujgcych testy (>2 SD) ogotem

z PZW C wykonalo test TMT A znaczaco wol-
niej (>2 SD) niz odpowiednio dobrana grupa
kontrolna, natomiast cze$¢ B testu TMT znacza-
co wolniej wykonalo 34% pacjentéw. Nalezy za-
znaczy¢, ze Hilsabeck i wsp. korzystali z podanych
w pi$miennictwie norm czasu wykonania testéw,
natomiast autorzy niniejszej pracy dysponowali
wynikami os6b z grupy kontrolnej. W badaniach
Fortona i wsp. (2003) oraz Hilsabecka i wsp.
(2002) za nieprawidlowe przyjeto wartosci prze-
kraczajace jedno odchylenie standardowe. W ba-
daniu autoréw przyjeto ostrzejsze kryterium
réznicujace prawidlowe od nieprawidlowego wy-
konania testu (cut off point), zgodne z rekomenda-
¢jami zawartymi w pi$miennictwie neuropsycho-
logicznym (Spreen i Strauss 1998).

Warto zauwazy¢, ze w niewielu z dotychczas
opublikowanych badan wykonanie testéw neu-
ropsychologicznych przez chorych z PZW C po-
réwnano z ich wykonaniem przez osoby z grupy
kontrolnej ztozonej z 0s6b zdrowych (Forton
i wsp. 2003; Weissenborn i wsp. 2004; McAn-
drews i wsp. 2005; Karaivazoglou i wsp. 2007).
W wykonanych dotad badaniach zaburzen funk-
¢ji poznawczych u chorych z PZW C przewaza-
ja publikacje opisujace grupy pacjentéw
o niewielkiej liczebnosci (od 20 do 44 o0sdb), prze-
waznie w $rednim i starszym wieku. Mimo 16z~
nic w metodologii opublikowanych badan ich
wyniki w zdecydowanej wickszo$ci wskazuja
na wystepowanie dysfunkcji kognitywnych
u chorych z PZW C. Jedynym wyjatkiem jest
praca Cordoby i wsp. (2003), w ktérej nie wyka-
zano obecnosci takich dysfunkeji w poréwnaniu
z normami opracowanymi dla populacji ogdlnej
Hiszpanii. Moze by¢ uwarunkowane przyjeta me-
todyka oceny neuropsychologicznej, ktdrg opar-
to na stworzeniu parametréw zlozonych z sumy
wynikéw kilku testéw badajacych poszczegélne
funkcje poznawcze. Ponadto znaczaca czesé
(40%) grupy pacjentéw z PZW C w tym bada-
niu stanowili krwiodawcy, ktérzy z definicji sa
osobami dobrze funkcjonujacymi spolecznie, tzn.
raczej nie mozna takiej grupy uznac za reprezen-
tatywna dla populacji chorych z PZW C.

W badaniu przegladowym, podsumowujacym
wyniki dotychczas wykonanych badaf neuro-
psychologicznych u chorych z PZW C, nie wy-
kazano korelacji wystepowania i nasilenia zaburzen
funkgji poznawczych z nasileniem proceséw zapal-
nych i wléknienia w watrobie u pacjentéw (Perry
i wsp. 2008). U chorych z zawansowanym widk-
nieniem watroby korelacje taka obserwowano na-
tomiast z nasileniem objaw6w depresji (Fontana
2005). W pojedynczych doniesieniach, zwlaszcza
uwzgledniajacych niewielkie grupy pacjentéw,

Test Liczba osob [%]

TMTA 57 24

TMT B 82 34

Stroop A 49 21

Stroop B 65 27
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obserwuje si¢ jednak istnienie korelacji stopnia
nasilenia widknienia w watrobie z nasileniem dys-
funkcji proceséw ztozonej uwagi (Hilsabeck
i wsp. 2002) lub z og6lna sprawnoscia funkeji po-
znawczych (Karaivazoglou i wsp. 2007). Nalezy
zauwazy(, ze w pierwszym z tych badan u 34
na 70 chorych z PZW C wystepowata marskos¢
watroby, a sprawno$¢ funkcji poznawczych
u tych pacjentéw byla istotnie gorsza niz u po-
zostalych chorych. W badaniu autoréw nie po-
twierdzono zwiazku miedzy aktywnoscia
transaminaz, stopniem wldéknienia i procesu za-
palnego w watrobie a nasileniem zaburzef funk-
¢ji poznawczych w grupie chorych z PZW C ze
skompensowang czynno$cig watroby.

Udokumentowano natomiast zwiazki miedzy
stopniem dysfunkgji kognitywnych a zmianami
w zakresie neurofizjologicznych wykladnikow
czynno$ci mézgu, takich jak analiza widmowa
EEG oraz p6zne (korowe) potencjaly wywolane
P300 (Weissenborn i wsp. 2004; Kramer i wsp.
2002). Zmiany w spektroskopii rezonansu ma-
gnetycznego mézgu w jadrach podstawy i isto-
cie bialej byly bardziej nasilone u oséb
z silniejszymi dysfunkcjami poznawczymi (For-
ton i wsp. 2001). W innym badaniu z uzyciem
spektroskopii rezonansu magnetycznego wyka-
zano wystepowanie zmian w korze mézgowej
pacjentéw z PZW C (Weissenborn i wsp. 2004).
Przy uzyciu SPECT wykazano, ze zaburzenia
funkcji transportera dopaminowego obecne by-
ty u 60% pacjentéw z PZW C, a zaburzenia
funkciji transportera serotoninowego u 50% cho-
rych. Co wazniejsze, u pacjentéw z PZW C,
u ktérych wystepowaly jednoczesnie dysfunkcje
obu transporterdw, stwierdzono istotne obnize-
nie wykonania wiekszo$ci zastosowanych testow
neuropsychologicznych, natomiast wykonanie
testow neuropsychologicznych przez pacjentéw
z PZW C bez zaburzen funkgji transportera do-
paminowego i serotoninowego bylo podobne jak
u 0s6b zdrowych (Weissenborn i wsp. 2000).
Moze to wskazywaé na istotne znaczenie czyn-
nosci obu tych uktadéw neuroprzekaznikowych
w patogenezie zaburzef funkcji poznawczych
u pacjentéw z PZW C.

W niniejszej pracy nie analizowano mozliwych
zalezno$ci miedzy zaburzeniami funkcji poznaw-
czych a wystgpowaniem i nasileniem zaburzen
psychicznych, takich jak zaburzenia depresyjne,
zaburzenia lekowe czy meczliwos¢ (astenia), kt6-
re czesto wystepuja u pacjentéw z PZW C i kt6-
re moga w znaczacym stopniu modyfikowac stan
funkcji poznawczych i wplywaé na poziom funk-
cjonowania. Wykazano, ze nasilenie objawéw
depresji u chorych z PZW C dodatnio korelo-

walo z nasileniem poczucia zmeczenia, a takze
z poziomem niesprawnosci w zakresie funkcjo-
nowania (Dwight i wsp. 2000). W przypadku
chorych z PZW C z zaawansowanym wldknie-
niem watroby stwierdza si¢ istotng korelacje mie-
dzy nasileniem zaburzen funkcji poznawczych
a nasileniem objaw6w depresji, zglaszanych przez
pacjentéw w kwestionariuszach samooceny (Bie-
liauskas i wsp. 2006; Fontana 2005). Poziom
odczuwanego zmeczenia u pacjentéw z PZW C
okazal si¢c w najwickszym stopniu zwiazany
z gorszym funkcjonowaniem spolecznym, z na-
sileniem objawéw depresji oraz z plcia zefiska
(Hilsabeck i wsp. 2005).

Nalezy podkreslic, ze u pacjentéw z PZW C
ze skompensowang czynno$cig watroby wykaza-
no zwiazki miedzy dysfunkcjami kognitywnymi,
najczesciej o tagodnym nasileniu, a zaburzenia-
mi funkcjonowania psychospotecznego i gorsza
jakoscig zycia. Wielu chorych z PZW C zglasza
istotne trudnosci z koncentracja uwagi oraz ob-
nizenie sprawno$ci wykonywania obowiazkéw
w pracy (Hilsabeck i wsp. 2003). W niedawno
opublikowanym badaniu, w ktérym wzielo udziat
106 chorych z PZW C, stwierdzono istotng ko-
relacje miedzy obnizona szybkoscia przetwarza-
nia informacji oraz gorsza koordynacja ruchéw
precyzyjnych a poziomem funkcjonowania w za-
kresie fizycznych i instrumentalnych czynnosci
zycia codziennego (Vigil i wsp. 2008). Niewat-
pliwie powiazania miedzy zaburzeniami funkgji
poznawczych a zaburzeniami psychicznymi
i funkcjonowaniem chorych z PZW C wymaga-
ja dalszych badaf. Mozna jednak stwierdzié, ze
istotne zaburzenia funkcji poznawczych, zwiaza-
nych z czynnoscia platéw czotowych, stwierdzone
w badaniu autoréw u niematego odsetka bada-
nych oséb z PZW C, moga mie¢ znaczacy wplyw
na funkcjonowanie i jako§¢ zycia pacjentow.

Whnioski

Przewlekle wirusowe zapalenie watroby ty-
pu C zwiazane jest z istotnym niekorzystnym
wplywem na funkcje poznawcze u co najmniej
20-30% pacjentéw we wszystkich grupach wie-
kowych. Profil dysfunkcji wskazuje na zaburze-
nia pamigci operacyjnej i funkcji wykonawczych.
Dysfunkgje kognitywne u pacjentéw z PZW C
nie koreluja z poziomem aktywnosci transami-
naz ani z nasileniem wystepujacych zmian he-
patologicznych. Istotne zaburzenia kluczowych
funkcji poznawczych zwigzanych z czynnoscig
platéw czolowych mdzgu moga niekorzystnie
wplywaé na funkcjonowanie psychospoteczne
znaczacej czesci pacjentéw z PZW C.
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