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Streszczenie

Pacjenci chorujacy na stwardnienie guzowate do-
$wiadczaja w ciagu swojego zycia réznorakich za-
burzefi neuropsychiatrycznych obejmujacych m.in.
funkcje poznawcze, neuropsychologiczne, spolecz-
ne, behawioralne, szkolne oraz choroby psychiczne.
W niniejszym artykule przedstawiono opis przypadku
25-letniego chorego hospitalizowanego psychiatrycz-
nie z powodu préby samobdjczej, u ktérego posta-
wiono diagnoz¢ organicznych zaburzefi zachowania
i osobowosci w przebiegu stwardnienia guzowatego.
Wykonane testy neuropsychologiczne wykazaly ob-
nizenie funkcji poznawczych. Pacjent byt leczony ri-
speridonem. Opuscit szpital w wyréwnanym stanie
psychicznym. Chorego oceniono kwestionariuszem
TAND Checklist, przeznaczonym do oceny neuropsy-
chiatrycznych zaburzed zwigzanych ze stwardnieniem
guzowatym. Wladciwa, interdyscyplinarna opieka
nad chorymi na stwardnienie guzowate moze si¢ przy-
czyni¢ do ich lepszego funkcjonowania. Nie istnieja
celowane leki w terapii zaburzen neuropsychiatrycz-
nych w stwardnieniu guzowatym, chociaz sa do§wiad-
czenia z zastosowaniem citalopramu i risperidonu
w warunkach klinicznych. Pewne nadzieje mozna
wiazaé ze znajdujacymi si¢ w fazie badan klinicznych
inhibitorami mTOR.

Stowa kluczowe: stwardnienie guzowate, neuropsy-
chiatria, choroby ukladu nerwowego, opis przypadku.

Wstep

Stwardnienie guzowate (SG) to rzadka, uwa-
runkowana genetycznie jednostka chorobowa
nalezgca do kregu fakomatoz. Schorzenie wywo-
tuje zmiany w wielu narzadach, m.in. w nerkach,

Abstract

Tuberculous sclerosis complex patients experience a va-
riety of neuropsychiatric disorders throughout their
lifetime, including intellectual, neuropsychological, so-
cial, behavioural, academic, and psychiatric levels. This
article describes the case of a 25-year-old male patient
admitted to a mental health hospital after a suicide
attempt. He was diagnosed with organic behavioural
and personality disorders in the course of tuberculous
sclerosis complex. Neuropsychological tests showed
cognitive impairment. The patient was treated with
risperidone. He was discharged in good mental con-
dition. The patient was evaluated by a TAND Check-
list, dedicated to the evaluation of neuropsychiatric
disorders associated with tuberous sclerosis. Interdis-
ciplinary care of patients with tuberous sclerosis can
contribute to their better functioning. There are no
targeted drugs for tuberous sclerosis-associated neu-
ropsychiatric disorders, but clinical experiences with
citalopram and risperidone were reported. New hope
can be attributed to mTOR inhibitors, which are in the
clinical trial phase.

Key words: tuberous sclerosis, neuropsychiatry, cen-
tral nervous system diseases, case report.

sercu, mézgu, plucach i na skérze (DiMario
i wsp. 2015). Wigkszo$¢ pacjentdéw ze stward-
nieniem guzowatym do$wiadcza takze w ciagu
swojego zycia zaburzef neuropsychiatrycznych
(tuberous-sclerosis-associated neuropsychiatvic disor-
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ders — TAND), ktére dotycza funkcjonowania
i rozwoju. Dla ulatwienia i uporzadkowania dia-
gnostyki zostaly one podzielone na specyficzne
podgrupy. Grupa zaburzen behawioralnych obej-
muje m.in. agresje, lek, napady zlosci, nastréj
depresyjny, samookaleczenia, impulsywnos¢,
problemy z koncentracja uwagi, problemy ze
snem, ubogi kontakt wzrokowy, opdZnienie
rozwoju mowy (Eden i wsp. 2014). Najczest-
sze zaburzenia psychiatryczne to zaburzenia
ze spektrum autyzmu — u 25-50% pacjen-
téw, stwardnienie guzowate jest jedna z choréb
najcze$ciej opisywanych u 0séb z autyzmem
(Curatolo i wsp. 2010), zesp6t deficytu uwagi
z nadruchliwoscia — 30-50% (D’Agati i wsp.
2009; de Vries i wsp. 2009), zaburzenia depre-
syjne i lekowe — 30-60% (Curatolo i wsp. 2015;
de Vries i wsp. 2015; Leclezio i de Vries 2015).
Na poziomie intelektualnym sg to réznego stop-
nia upo$ledzenia umystowe i dotycza one ok.
50% pacjentéw (Curatolo i wsp. 2015). W za-
kresie funkcjonowania szkolnego sg trudnosci

Tabela 1. Poszczegélne komponenty i objawy wchodzgce
w sktad spektrum TAND [opracowano na podstawie (Cura-
tolo i wsp. 2015)]

Komponent o lek
behawioralny * napady ztosci
* agresja
* obnizony nastréj
» samookaleczenia
* deficyty uwagi
* hiperaktywnos¢
* impulsywnos¢
» opbznienie rozwoju mowy
* kiepski kontakt wzrokowy
» problemy ze snem

Komponent .
psychiatryczny

autyzm i zaburzenia ze spektrum
autyzmu

* zaburzenia hiperkinetyczne

« zaburzenia depresyjne

* zaburzenia lgkowe

Komponent e pisanie
umiejetnosci * czytanie
szkolnych * mowienie

* matematyka

Komponent .
intelektualny .

uposledzenie umystowe
nieréwnomierny profil intelektualny

Komponent * samoocena

psychospoteczny « samowystarczalnosc
* trudnosci z wchodzeniem w relacje
* stres rodzicielski

Komponent * elastycznos¢ poznawcza
neuropsycholo-  « funkcje wzrokowo-przestrzenne
giczny * przypominanie odroczone
* przerzutnos¢ uwagi
* réwnoczesne wykonywanie dwdch
czynnosci
* trwatos¢ uwagi

z czytaniem, pisaniem, wymowa, przedmiotami
Scistymi — ok. 30% pacjentéw w wieku szkolnym
z poziomem rozwoju intelektualnego mieszcza-
cym sie w normie (Curatolo i wsp. 2015; Joinson
i wsp. 2003). Grupa zaburzef neuropsycholo-
gicznych obejmuje problemy z przerzutnoscia
uwagi, dlugotrwalym skupieniem uwagi, przy-
pominaniem, pamiecig przestrzenng, wykonywa-
niem kilku czynnosci jednoczes$nie. Zaburzenia
sfery psychospolecznej dotycza poczucia whasnej
wartosci i skutecznodci, streséw rodzicielskich,
probleméw w zwiazkach (tab. 1).

Okazuje sie, ze mniej niz 20% pacjentdéw
z SG jest poddanych odpowiedniej diagnostyce
i leczeniu w zwigzku z wyzej wymienionymi
zaburzeniami (de Vries i wsp. 2015).

Pomimo iz istnieja pewne przestanki, do tej
pory nie udalo si¢ jednoznacznie potwierdzié, ze
zaburzenia neuropsychiatryczne towarzyszace
stwardnieniu guzowatemu moga by¢, podob-
nie jak inne objawy tej choroby, bezposrednio
zwiazane z dysregulacja i nadaktywnoscig szlaku
sygnalowego mTOR (Curatolo i wsp. 2015).
W zwigzku z tym inhibitory tego szlaku mo-
glyby zosta¢ w przyszlosci wykorzystane jako
molekularnie ukierunkowane leczenie tej grupy
zaburzen, jak np. ewerolimus u pacjentéw z mu-
tacjag TSC2 (Hwang i wsp. 2016).

The Neuropsychiatry Panel at the 2012 Tuberous
Sclerosis Complex: International Consensus Conference
[miedzynarodowe gremium ekspertéw zajmujace
sie stwardnieniem guzowatym (de Vries i wsp.
2015)1 rekomenduje, aby kazdy pacjent z tym
schorzeniem zostal przynajmniej raz w roku
oceniony pod katem wystepowania i nasile-
nia TAND (Curatolo i wsp. 2015). Bioragc pod
uwage ich réznorodnos¢ i zmienno$¢ w czasie,
systematyczna ocena i spersonalizowany plan
dziatania sa niezbedne. Narzedziem, ktére ma
ulatwi¢ to zadanie i ujednolici¢ system oceniania,
jest kwestionariusz TAND Checklist. Zostat on
tak skonstruowany, ze kazda z zaznaczonych
pozycji moze wskazywa¢ badajacemu na istnie-
jacy problem i ewentualng potrzebe poglebienia
diagnostyki. Sktada si¢ z dwunastu grup pytan
(tab. 2). Pierwsza grupa ma na celu okreslenie
kamieni milowych rozwoju pacjenta i jest punk-
tem wyjscia dla dalszych pytan, sktada sie z sied-
miu pozycji. Aktualny poziom funkcjonowania
badanego okresla kolejna grupa, obejmujaca trzy
pozycje. Az 19 pozycji zawiera grupa zaburzen
sfery behawioralnej. Wsrdéd pytan o zaburzenia
psychiatryczne znalazly si¢, oprocz najczesciej
zwigzanych z SG, réwniez zaburzenia obsesyjno-
-kompulsyjne (obsessive-compulsive disorder — OCD)
i psychotyczne. Czestos¢ OCD u pacjentdw ze
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stwardnieniem guzowatym nie zostala dotad
doktadnie okreslona, natomiast wydaje sie, ze
zaburzenia psychotyczne wystepuja z podobna
czestoscia jak w populacji ogélnej (Curatolo
i wsp. 2015). Trzy koficowe grupy pytai po-
zwalajg samodzielnie oceni¢ pacjentowi (w skali
od 0 do 10), jak bardzo zaznaczone wcze$niej
pozycje maja negatywny wplyw na funkcjono-
wanie jego i bliskich, a takze wyznaczy¢ trzy
gléwne problemy, ktére chcialby rozwiazywad
w pierwszej kolejnosci.

Kwestionariusz ten wprowadza jednolity spo-
s6b oceny pacjentéw z SG, jak réwniez, zdaniem
autoréw, moze przyczynic sie do lepszej oce-
ny klinicznej chorych. Kwestionariusz TAND
w wersji anglojezycznej jest dostepny online jako
suplement poprzez stron¢ Pediatric Neurology
na licencji Creative Commons (http://dx.doi.
0rg/10.1016/j.pediatrneurol.2014.10. 004.).

Autorzy tego artykulu zarysowali tematyke
neuropsychiatrycznych manifestacji SG, ktére
dotychczas w matym stopniu doczekaly si¢
opisu w literaturze medycznej. Niniejszy opis
przypadku jest, wg najlepszej wiedzy autordw,
pierwszym polskojezycznym doniesieniem trak-
tujacym o zastosowaniu kwestionariusza TAND
Checklist u pacjenta w warunkach hospitalizacji
psychiatrycznej. Pacjent wyrazil dobrowolna
i $wiadoma zgode na wykorzystanie danych
medycznych w publikacji naukowe;j.

Opis przypadku

25-letni chory dotychczas nieleczony psychia-
trycznie ani odwykowo, chorujacy na stwardnie-
nie guzowate do szpitala psychiatrycznego trafit
ze szpitalnego oddziatu ratunkowego (SOR) po
prébie samobdjczej poprzez zazycie opakowa-
nia (30 tabletek po 400 mg) karbamazepiny,
przyjmowanej z powodu padaczki zwiazanej ze
stwardnieniem guzowatym. Po tym incydencie,
w wyniku pojawienia si¢ oslabienia i zaburzen
réwnowagi, doznat upadku i urazu glowy. Kon-
sekwencjg urazu bylo ztamanie $ciany przedniej
zatoki szczgkowej lewej, zaopatrzone na SOR
ileczone zachowawczo. Badanie TK wykonane
na SOR ujawnito charakterystyczne dla stward-
nienia guzowatego zmiany (ryc. 1). Chory przed
przyjeciem na psychiatrie byl konsultowany
okulistycznie, neurologicznie, toksykologicznie
i przez chirurga szczgkowo-twarzowego. Stwier-
dzono sennos¢ i objawy mézdzkowe (oczoplas,
zaburzenia rbwnowagi) jako wynik przedawko-
wania karbamazepiny (poczatkowe stezenie we
krwi 21,2 pug/ml). Na SOR zastosowano leczenie
zachowawcze — deksametazon 2 X 4 mg.

Tabela 2. Struktura kwestionariusza TAND Checklist

Pytanie 1 kamienie milowe rozwoju

Pytanie 2 aktualny poziom funkcjonowania
Pytanie 3 objawy behawioralne

Pytanie 4 zdiagnozowane jednostki psychiatryczne
Pytanie 5 umiejetnosci intelektualne

Pytanie 6 umiejetnosci szkolne

Pytanie 7 umiejetnosci neuropsychologiczne
Pytanie 8 funkcjonowanie psychospoteczne
Pytanie 9 samoocena nasilenia TAND

Pytanie 10 lista priorytetéw (dolegliwosci)
Pytanie 11  dodatkowe uwagi

Pytanie 12 ocena nasilenia TAND wg pracownika

medycznego

W wywiadzie pacjent wskazal czynniki reak-
tywne i konflikty interpersonalne w rodzinie.
Chory méwil, Ze chcial oderwad si¢ od pres;i,
ktéra wywierata na nim jego partnerka. We-
dlug jego relacji partnerka ciggle o co$ prosita,
a gdy préobowal odmawia¢, ,docinata mu”,
ze widocznie jest dla niego niewazna. Chory
twierdzil, Ze nie chcial si¢ zabi¢, ale przyzna-
wal, ze byl lekkomyslny i nie bral pod uwage
dobra swojej corki ani tego, ze incydent mdgt
zakoniczy(¢ sie jego $miercia. Stan psychiczny
przy przyjeciu: $wiadomo$¢ jasna, orientacja
petna, afekt dostosowany, uwaga i pamie¢ za-
burzona, tok myslenia zwarty, nastr6j obnizo-
ny, bezkrytyczny, zmienno$¢ nastroju, naped
wzmozony, dysforyczny, mysli i zamiary samo-
bojcze w wywiadzie, bez objawdw wytworczych.
Pacjent potwierdzal wczesniejsze zachowania
autoagresywne — w gimnazjum dokonywat
powierzchownych, cigtych samookaleczen z po-
wodu probleméw z dziewczynami. Ttumaczyl,
ze nie mial wtedy wsparcia ani zadnej bliskiej
osoby. Wywiad rodzinny nieobciazony. Alkohol
sporadycznie — raz na dwa tygodnie, narkotyki
i dopalacze — w szkole kilkukrotnie probowat
THC. Nikotynizm — chory wypala 20 sztuk
papieroséw dziennie.

W badaniu fizykalnym stwierdzono cechy
charakterystyczne stwardnienia guzowatego:
mnogie guzkowe naczyniakowldkniaki na twarzy
(guzki Pringle’a), zmiany guzowate na skérze
glowy wielkosci od 1 do 4 ¢m (o charakterze
przypominajgcym wlékniaki plaskie). W bada-
niach laboratoryjnych bez istotnych odchylen.
Wykonany kontrolnie test MOCA (montrealska
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Ryc. 1. Badanie TK mézgowia pacjenta. W Swietle obu komér bocznych liczne drobne (maks. 8 x 5 mm) zwapniate guzki pod-
wysciotkowe. Zwapniaty guzek 11 x 9 mm réwniez obwodowo w prawe] pétkuli mézdzku. Ztamanie Sciany przedniej zatoki
szczekowej lewe]

skala oceny funkcji poznawczych) — 20/30 pket,
wykazal zaburzenia funkcji poznawczych.

Ze wzgledu na obraz kliniczny (agresywne
zachowanie, deficyty intelektualne) oraz ograni-
czone dane dotyczace efektywnosci leczenia psy-
chofarmakologicznego (patrz dalej) zdecydowano
o zastosowaniu doustnego leczenia risperidonem
w dawce poczatkowej 1 mg, a nastepnie docelo-
wej 2 mg na dobe, ktére bylo dobrze tolerowane
przez chorego. W trakcie hospitalizacji uzyskano
szybka poprawe stanu psychicznego pacjenta.
Pacjent stopniowo uspokajal sie oraz zaakcep-
towal swoj pobyt na oddziale psychiatrycznym.
Chory byl krytyczny wobec swojego czynu.
Nie obserwowano zachowan impulsywnych lub
nieprzemyslanych. Pacjent korzystal z oferty
zaje¢ terapeutycznych na oddziale (socjoterapia
zajeciowa, psychoterapia grupowa). W wyniku
zastosowania powyzszych metod terapeutycz-
nych stan psychiczny pacjenta si¢ wyréwnal.

Badanie psychologiczne

Pacjent w Testie Uczenia sig 15 Wyraziw Reya
(Auditory Verbel Learning Test — AVLT) uzyskat
wynik ponizej dolnej granicy normy. Liczba
poprawnie odtworzonych stéw wyniosta od
6 w probie Ido 11 w probie V. Liczba stéw rozpo-
znanych = 15. Wystapily réwniez konfabulacje,

co wskazuje, ze badany mial problemy z odr6z-
nieniem rzeczywistych §ladéw pamieciowych od
przypadkowych skojarzen. Wynik Testu Eqczenia
Punktow A = 42 T, B = 47 T w granicach
normy. Test Figury Ztozonej Reya wskazywal na
doktadnos¢ kopiowania w normie (70 percentyl),
wynik reprodukeji po 3-minutowym odroczeniu
byl ponizej normy (20 percentyl).

Wnioski z badania: obnizenie funkcji zapa-
migtywania oraz uczenia si¢ — na podlozu orga-
nicznego uszkodzenia mézgu. Pozostate funkcje
poznawcze w normie (tj. spostrzeganie, my$lenie,
orientacja, uwaga, j¢zyk, abstrahowanie). Struk-
tura osobowosci z cechami zaburzen osobowosci
zaleznej (MMPI-2, Minnesocki Wielowymiarowy
Inwentarz Osobowosci®-2).

Przeprowadzono ocen¢ za pomoca kwestio-
nariusza TAND, opracowanego przez Neuro-
psychiatryczny Panel Stwardnienia Guzowatego.
Autorzy nie znalezli informacji na temat polsko-
jezycznej wersji kwestionariusza. Wykorzystano
oryginalna anglojezyczna wersje, ktéra zostata
wypelniona przez zesp6t leczniczy na podstawie
wywiadu z pacjentem.

Wyniki kwestionariusza TAND: ze wzgle-
du na brak wywiadu od rodzicéw doktadne
okreslenie kamieni milowych rozwoju wczesno-
dziecigcego nie byto mozliwe. Chory pamietal je-
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dynie, ze jego rozwdj motoryczny byt opdzniony
z powodéw ortopedycznych — koslawos¢ kolan,
podawal, ze nosil obuwie ortopedyczne. Pacjent
uzyskal 7 na 19 pkt w podskali behawioralnej
(sekcja 3). Podawal zwlaszcza wystgpowanie pro-
bleméw ze skrajna niesmialoscia (kiedykolwiek
w zyciu), zmiennym nastrojem, napadami agre-
sji, impulsywnoscia, koncentracja i zaburzeniami
apetytu. Chory wymienial ponadto problemy
z gronem uczniéw w szkole, ktérzy dokuczali
mu z powodu jego choroby. Reagowal nerwica
zoladka, nie jadat po kilka dni. W sekcjach 516
badany zglaszal, ze w szkole miewal problemy
z czytaniem i pisaniem, a badane IQ bylo, jak
twierdzil, w zakresie normy. Do szkoly poszedt
w wieku typowym, powtarzat pierwszg klase
szkoly podstawowej. W podskali neurologicz-
nej (sekcja 7) osiagnal 2 na 6 pkt — problemy
z pamiecia oraz wykonywaniem dwéch czynno-
$ci jednocze$nie. Swoje problemy chory ocenit
globalnie jako 4/10 (sekcja 9), z zastrzezeniem,
ze najbardziej dokuczliwe byly dla niego ,,przede
wszystkim pamie¢ i koncentracja” (sekcja 10).
Wioski: stwierdzono szereg neuropsychologicz-
nych probleméw zwiazanych ze stwardnieniem
guzowatym, z ktorych na pierwszy plan wysu-
waja si¢ problemy z funkcjami pamigci i uwagi
oraz problemy natury behawioralnej, mogace
odpowiada¢ zaburzeniu osobowosci. Wskazana
dalsza opieka psychiatryczno-psychologiczna.

Wywiad somatyczny

Prezentowany chory ze wzgledu na zasadni-
cze rozpoznanie SG obciazony jest padaczka,
nadci$nieniem te¢tniczym, niedoczynnoscia tar-
czycy (wszystkie powyzsze jednostki chorobo-
we pod dobra kontrolag ambulatoryjng). Chory
jest pod stata opieka neurologiczna. Pierwszy
napad padaczkowy mial w 3. roku zycia, wte-
dy tez zdiagnozowano stwardnienie guzowate
i stwierdzono, ze ta choroba wywoluje padaczke.
Aktualnie przyjmuje Tegretol CR 2 X 400 mg
oraz wykonuje badania glowy metoda rezonansu
magnetycznego co dwa lata {kontrola zmian
w o$rodkowym ukltadzie nerwowym (OUN)
opisywanych na ryc. 1}. Chory stosuje takze
suplementacje hormonéw tarczycy (Euthyrox
w dawce 75 ug/dobe), jest tez pod stala opieka
endokrynologa. Pacjent ma liczne torbiele w obu
nerkach, uposledzajace ich funkcjonowanie.
Z tych powodéw jest pod kontrolg nefrologa.
Ze wzgledu na nadci$nienie tetnicze nerkopo-
chodne przyjmuje Enarenal w dawce 5 mg/dobe.
Chory w dziecifistwie przebyl réwniez operacje
usuni¢cia gwiazdziaka siatkéwki. Obecnie nie

ma zaburzen pola widzenia, jest pod stalg opiekg
okulisty.

Chory zostaly wypisany po 12 dniach leczenia.
Koficowe rozpoznanie z karty informacyjnej
leczenia szpitalnego brzmialo: organiczne za-
burzenia zachowania i osobowosci w przebiegu
stwardnienia guzowatego (F07.0). Powyzsze roz-
poznanie ustalono na podstawie stwierdzonego
zaburzenia osobowosci typu osobowosci zaleznej,
ktére najlepiej thumaczy zmiany w mézgowiu.
Dodatkowo rozpoznane uposledzenie funkcji
poznawczych réwniez miesci si¢ ww. diagnozie.
Stan psychiczny w dniu wypisu: $wiadomosé
jasna, chory zorientowany wszechstronnie, naped
w zakresie normy, afekt dostosowany, nastr6j
wyréwnany, zycie popedowe niezaburzone. Pa-
¢jent negowal mysli oraz zamiary samobdjcze,
nie wypowiadal urojef, zaprzeczal innym ob-
jawom wytwoérczym. Chory powrdcil do pracy
zawodowej i zycia rodzinnego, kontynuowat
farmakoterapie risperidonem. Zalecono dalszg
kontrol¢ w poradni zdrowia psychicznego.

Dyskusja

Niezwykle istotna jest rzetelna ocena pacjen-
tow 1 wlasciwe postepowanie diagnostyczno-lecz-
nicze w tak zlozonym klinicznie stwardnieniu
guzowatym. Kazdy chory na SG stanowi indy-
widualny i wyjatkowy przypadek, a w przebiegu
choroby wystepuja uktady objawéw fizycznych
i neuropsychologicznych, dlatego pacjent po-
winien mie¢ mozliwo$¢ nalezytej interdyscypli-
narnej opieki medycznej. Neuropsychiatryczne
manifestacje stwardnienia guzowatego stanowig
niedostatecznie zbadany obszar nauki. W ni-
niejszym doniesieniu autorzy przedstawili opis
organicznych zaburzefi zachowania i osobowosci
w przebiegu stwardnienia guzowatego.

W leczeniu chorych na SG, pomimo postepu
w opiece i profilaktyce, przez dlugi czas nie
wypracowano standardéw dotyczacych diagno-
styki i monitorowania neuropsychiatrycznych
objawéw choroby. Miedzynarodowa Grupa ds.
Stwardnienia Guzowatego (International Tuberous
Sclerosis Complex Consensus Group) rekomendu-
je doroczna ocene funkcji neuropsychicznych
za pomocg kwestionariusza TAND Checklist
(Curatolo i wsp. 2015). Ocena ta powinna by¢
dokonywana zwlaszcza w kluczowych momen-
tach rozwoju osobniczego, tj. w okresie wczesno-
dzieciecym (0-3 lat), przedszkolnym (36 lat),
szkolnym (6-9 lat), adolescencji (12—-16 lat),
wczesnej dorostosci (18—25 lat) oraz zawsze wte-
dy, kiedy ma to kliniczne uzasadnienie (Curatolo
i wsp. 2015). W przeprowadzonym w 2015 r.
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badaniu pilotazowym kwestionariuszem TAND
Checklist (obejmujacym 28 krajoéw) stwierdzono
wysoka zgodno$¢ uzyskanych wynikéw i tym
samym potwierdzono uzyteczno$¢ kliniczna tego
narzedzia (Leclezio i wsp. 2015). Opisywany
chory zostal oceniony po raz pierwszy w zyciu
za pomoca TAND Checklist. Niestety pewnym
ograniczeniem szerszego uzycia tego narzedzia
w Polsce jest brak polskiej wersji jezykowe;.
Przeprowadzono ocene za pomocg oryginalnej
anglojezycznej wersji kwestionariusza, co moze
stanowi¢ potencjalne zafalszowanie wyniku oce-
ny. Na dalszym etapie badan wskazane byloby
przygotowanie i zwalidowanie polskojezycznego
kwestionariusza TAND.

Zaburzenia neuropsychiatryczne naleza
do najczestszych manifestacji SG. W ponad
300-osobowej kohorcie chorych na SG anali-
zowanych retrospektywnie w Wielkiej Brytanii
stwierdzono obecno$¢ TAND u 55% populacji
pediatrycznej oraz u 68% populacji dorostych
(Kingswood i wsp. 2016). W innym badaniu
hiszpafscy autorzy stwierdzili, ze w opisywa-
nej przez nich grupie objawy psychiatryczne
byly najczestsze, poza skérnymi i neurologicz-
nymi (Ferndndez-Guarino i wsp. 2009). Nie-
stety dotychczasowe dane potwierdzajg nikte
zaspokojenie potrzeb zdrowotnych w zakresie
TAND - mniej niz 20% chorych poprawnie
zdiagnozowano i leczono (de Vries i wsp. 2015).
Brakuje danych epidemiologicznych dotyczacych
populagji polskich pacjentéw z SG.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie
w leczeniu TAND nie wypracowano standar-
déw farmakoterapii. Posréd dostepnych danych
z wickszych grup pacjentéw opisywano korzystne
do$wiadczenia ze stosowaniem citalopramu w za-
burzeniach depresyjnych i lekowych oraz rispe-
ridonu w zaburzeniach zachowania i osobowosci
(Muzykewicz i wsp. 2007). Leczenie risperidonem
zostalo zastosowane z dobrym efektem réwniez
u opisanego w tym artykule pacjenta.

Bardzo duzo miejsca w bibliografii medycznej
po$wiecono dotad powiklaniom neurologicznym,
nerkowym, ocznym oraz skérnym chorych na
SG. Réwniez w jezyku polskim dostepnych jest
wiele prac na ten temat (ze stowem kluczowym
»tuberous AND sclerosis” wg bazy Scopus =
87). Niewiele jednak miejsca pos§wigcono mani-
festacjom psychiatrycznym. W polskim piSmien-
nictwie autorzy odszukali jeden psychiatryczny
opis przypadku pacjentki leczonej w szpitalu im.
J. Babiniskiego w Lodzi, u ktérej réwniez posta-
wiono diagnoze organicznych zaburzefi osobo-
wosci (o cechach histrionicznych) i nastroju oraz
obnizenia sprawnosci intelektualnej (Miloniska

i Murak-Kozanecka 2008). Jak podaja autorki
tej pracy, chora byla z powodzeniem leczona
przy uzyciu kwasu walproinowego 1000 mg/
dobe, nicergoliny 30 mg/dobe oraz hydroksyzyny
25 mg/dobe.

W ostatnich latach podjeto badania nad ce-
lowanym leczeniem stwardnienia guzowatego
za pomoca inhibitoré6w mTOR. Nadal trwaja
badania drugiej fazy nad lekami dla pacjentéw
z neurologicznymi manifestacjami SG (Curatolo
i wsp. 2015). Pojawily sie réwniez doniesienia
wskazujgce, ze taka terapia moze skutecznie
ogranicza¢ objawy neuropsychiatryczne (Hwang
i wsp. 2016). W opisanym przypadku korean-
skiego pacjenta z SG, ktérego objawy obejmo-
waly m.in. autyzm oraz guz SEGA, po leczeniu
ewerolimusem zaobserwowano nie tylko reduk-
cje masy guza, lecz takze znaczaca poprawe
funkcjonowania behawioralnego (Hwang i wsp.
2016). W innym badaniu wykazano popra-
we funkcji poznawczych u pieciorga sposrod
o$miorga chorych na SG poddanych leczeniu
inhibitorem mTOR (Davies i wsp. 2011).

Do chwili oddawania niniejszego manuskryp-
tu trwa randomizowane badanie z podwdjnie
Slepa préba (kryptonim TORN — A Study of
Everolimus in the Treatment of Neurocognitive
Problems in Tuberous Sclerosis), oceniajace sku-
teczno$¢ ewerolimusu w leczeniu neuropsy-
chiatrycznych objawéw SG (ClinicalTrials.gov
Identifier:NCT01954693). Grupa 48 pacjentéw
w wieku 16-60 lat zostata losowo przydzielona
do leczenia ewerolimusem (2 X 2,5 mg/dobe)
lub placebo. Planowane zakonczenie badania
ma nastapic na poczatku 2018 r. (Randell i wsp.
2016). Inne trwajace badania z inhibitorami
mTOR oceniaja réwniez funkcje poznawcze
oraz behawioralne pacjentéw z SG (Curatolo
i wsp. 2015). By¢ moze, jesli wyniki okaza sie
zachecajace, mozliwe bedzie celowane leczenie
probleméw neuropsychiatrycznych i somatycz-
nych powigzanych ze stwardnieniem guzowatym.
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