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STRESZCZENIE

W ostrej niewydolnosci watroby wywotanej toksynami, wirusami hepatotropowymi lub lekami oraz w jej chorobach przewlektych
(marsko$¢) dochodzi do uposledzenia odtruwajacej funkcji watroby. Toksyczne substancje pojawiaja si¢ w krazeniu ogdlnym, a na-
stepnie docieraja do mozgu, zaburzajac jego funkcj¢ i powodujac objawy neuropsychiatryczne nazywane encefalopatia watrobowa
(EW).

Encefalopatia watrobowa manifestuje si¢ szerokim spektrum objawéw o réznym nasileniu — od dyskretnego pogorszenia funkcji in-
telektualnych i zaburzen zachowania, przez réznorodne objawy neurologiczne i narastajace zaburzenia §wiadomosci, az do $piaczki
watrobowej ze sztywnoscig odmozdzeniowa.

Istotnym problemem jest minimalna encefalopatia watrobowa (MEW), gdy objawy kliniczne sa jeszcze nieobecne, ale dysfunkcje
OUN mozna wykaza¢ czutymi metodami diagnostycznymi. Pacjenci z MEW maja wyraznie gorsza jakos¢ zycia, znacznie uposledzone
funkcjonowanie i ograniczong zdolno$¢ kierowania pojazdami mechanicznymi. Wezesne zdiagnozowanie daje szans¢ podjecia prawi-
dlowego i efektywnego leczenia, a tym samym przeciwdziatanie wystapieniu powaznych objawdéw neurologicznych.

Stowa kluczowa: encefalopatia watrobowa, marsko$¢ watroby, $piaczka watrobowa, powiktania neurologiczne.

SUMMARY

Acute liver failure caused by toxins, hepatotropic viruses or drugs and in the chronic diseases (cirrhosis) may lead to impairment of liver
detoxification function. Toxins present in the systemic circulation reach the brain, disrupting its function and causing neuropsychiatric
symptoms called hepatic encephalopathy (HE).

Hepatic encephalopathy manifests a wide spectrum of symptoms of varying degrees — from a discrete deterioration in intellectual func-
tioning and behaviour disorders, through a variety of neurological symptoms and progressive disturbance of consciousness, until the
hepatic coma with decerebration rigidity.

An important problem is the minimal hepatic encephalopathy (MHE), the clinical signs are still absent, but central nervous system dys-
function can be demonstrated sensitive diagnostic methods. Patients with MHE are clearly lower quality of life, significantly impaired
function and reduced ability to drive motor vehicles. Early diagnosis offers the chance to take proper and effective treatment, thereby
preventing the occurrence of severe neurological symptoms.

Key words: hepatic encephalopathy, liver cirrhosis, hepatic coma, neurological complications.

WSTEP (marsko$¢) pojawiajg si¢ w krazeniu ogdlnym, a na-

stepnie docieraja do osrodkowego uktadu nerwowego

Jedna z najwazniejszych funkcji watroby jest
»odtruwanie” organizmu. W ostrych uszkodzeniach
watroby wywolanych m.in. toksynami, wirusami
hepatotropowymi lub lekami oraz w jej chorobach
przewlektych (przewlekle zapalenia, marskos$¢) do-
chodzi do uposledzenia funkcji odtruwajacej watroby
[1]. Toksyczne metabolity i szkodliwe substancje
dostajace si¢ do organizmu z przewodu pokarmo-
wego, w wyniku ostrego uszkodzenia migzszu wa-
troby lub/i z powodu zmian w krazeniu wrotnym

(OUN), zaburzajac funkcj¢ moézgu i powodujac ob-
jawy neuropsychiatryczne nazywane encefalopatia
watrobowa (EW) [1-3].

Encefalopatia watrobowa moze objawia¢ sig¢
w réznych formach i nasileniu — od dyskretnego
pogorszenia funkcji intelektualnych i zaburzen za-
chowania, przez zmiang osobowosci 1 narastajace
zaburzenia $wiadomosci, az do $pigczki watrobowej
[1-3]. Objawy neurologiczne EW sg réwniez zrdz-
nicowane. Moga to by¢ dyskretne drzenia pojedyn-



ST=

czych migsni, grubofaliste drzenia catych grup mig-
sniowych o charakterze trzepotania (ang. asterixis),
wygorowane odruchy glebokie z objawami patolo-
gicznymi, niedowtady i porazenia konczyn, napady
drgawkowe, a w skrajnych postaciach sztywnos¢ od-
moézdzeniowa [1-4]. Przyczyny i mechanizm tych za-
burzen sg bardzo ztozone. W ostrych uszkodzeniach
watroby przyczyna jest gwaltowny spadek liczby
hepatocytow spowodowany ich martwica. Natomiast
w przewlektych chorobach watroby (zapalenia, mar-
sko$¢) istotng rolg w powstawaniu EW odgrywa nad-
ci$nienie wrotne z krazeniem obocznym omijajacym
watrobg [2—4]. W obu przypadkach egzogenne i en-
dogenne toksyny nie mogg by¢ skutecznie neutrali-
zowane w watrobie i przedostajg si¢ do OUN, powo-
dujac zaburzenie funkcjonowania moézgu i objawy
EW [1-4].

We weczesnych stadiach encefalopatii obserwuje
si¢ nieprawidtowa koordynacj¢ migsniowo-nerwowa,
zaburzenia rytmu snu i czuwania, drazliwos¢, zabu-
rzenia koncentracji, procesOw pamigci przestrzennej
i uczenia oraz funkcji intelektualnych [4, 5].

Nasilenie powyzszych zaburzen zmienia si¢ w za-
leznosci od stopnia zaawansowania EW, co pozwo-
lito wyrdzni¢ klika stadiow klinicznych tej choroby.
Szczegdlnie istotna z neurologicznego punktu wi-
dzenia wydaje si¢ by¢ encefalopatia utajona, obecnie
nazywana minimalna encefalopatia ~watrobowa
(MEW) [2, 3, 6]. W tej postaci brak jeszcze objawdw
neurologicznych, ale obecne sa zaburzenia funkcji
poznawczych, ktore istotnie wplywaja na funkcjo-
nowanie chorego. Wczesne zdiagnozowanie MEW,
a wigc rowniez rozpoznanie fazy utajonej, daje szanse
podjecia prawidtowego i efektywnego leczenia. Nie-
leczona niewydolnos$¢ i/lub marskos$¢ watroby, a w jej
nastgpstwie encefalopatia watrobowa prowadza do
$piaczki i zgondw, ktorych w Europie Zachodniej no-
tuje si¢ rocznie okoto 65 tys. [3].

Wystgpowanie encefalopatii watrobowej wsrod
0s0b z przewlektymi chorobami watroby jest trudne
do oszacowania. Przyjmuje si¢, ze 30—84% pacjentow
z przewlektymi chorobami watroby ma MEW [3, 4].

Celem przegladu byto omdéwienie etiopatogenezy,
przebiegu i diagnostyki encefalopatii watrobowej ze
szczegolnym uwzglednieniem wczesnego rozpozna-
wania jej utajonej fazy (minimalnej encefalopatii wa-
trobowej).

Patofizjologia encefalopatii watrobowej
Encefalopatia watrobowa wynika z zaburzen
w funkcjonowaniu centralnego uktadu nerwowego na
skutek dzialania toksyn, pojawiajacych si¢ w zwiazku
z uszkodzeniem watroby przez niektore leki, sub-
stancje toksyczne, ostre zakazenia podczas innych
chorob watroby, krwotoki do przewodu pokarmo-
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wego, wirusy (wirusowe zapalenie watroby) oraz al-
kohol [2—-8].

EW moze towarzyszy¢ ostremu uszkodzeniu wa-
troby, ale najczesciej rozwija si¢ u chorych z prze-
wlekta chorobg watroby, w sytuacji, gdy nadcisnienie
wrotne wywoluje zwigkszenie obocznego krazenia
wrotnego [5, 9]. Zylna krew wrotna omija miejsce
odtruwania, czyli watrob¢ i dostaje si¢ prosto do
krazenia ogdlnego, powodujac zatrucie mdzgu, pra-
widlowo nazywane encefalopatia wrotno-uktadowa
[9]. Odnotowano liczne przypadki encefalopatii wrot-
no-uktadowej, w ktérych miazsz watroby pozostawat
prawidlowy, co podkresla znaczenie elementu ana-
tomicznego w omijaniu watroby jako mechanizmu
choroby [5, 9]. Na skutek zaburzonej detoksykacji
w organizmie powstaje wiele substancji, majacych
szkodliwy wpltyw na czynnos$¢ ukladu nerwowego
[10]. Nalezg do nich m.in. neurotoksyny (amoniak,
mangan, merkaptany, kwasy tluszczowe, fenole)
i falszywe neuroprzekazniki (B-fenyloetanoloamina,
oktopamina). Dochodzi réwniez do zwigkszenia ge-
stosci receptorow dla kwasu gamma-aminomasto-
wego 1 nadmiernej stymulacji uktadu GABA-ergicz-
nego [1, 7, 10].

Encefalopatia watrobowa spowodowana przez
ostra niewydolno$¢ watroby, charakteryzuje si¢ wy-
soka smiertelnos$cia (bez przeszczepu watroby umiera
okoto 80% chorych). Jednak u tych, ktérzy wyzdro-
wieli, rokowanie jest pomyslne (w pdzniejszym
okresie brak objawdéw klinicznych przewleklego
schorzenia watroby i niewydolnosci watroby). Przy
marskosci watroby encefalopatia watrobowa stanowi
najwazniejsze i najbardziej niepomysine powiktanie
(3,5, 7]

Przy braku oznak klinicznych encefalopatii watro-
bowej u 30-80% chorych na marsko$¢ watroby badania
psychometryczne moga ujawni¢ obecnos¢ dyskretnych
zaburzen w zakresie stanu psychicznego [2, 3].

Niewydolno$¢ watroby prowadzi do zachwiania
réwnowagi w stezeniu aminokwasow i wzrostu we
krwi stezenia neurotoksyn [1, 8, 10]. Wywotuje to
obrzek i zaburzenia czynnosci astrogleju w osrod-
kowym uktadzie nerwowym, podwyzsza si¢ przepusz-
czalno$¢ bariery krew-mozg, zmieniaja si¢ procesy
przekazywania impulséw nerwowych i zaopatry-
wania komoérek nerwowych w energie, co klinicznie
przejawia si¢ objawami neurologicznymi takimi jak:
zaburzenia $wiadomosci, koordynacji psychomoto-
rycznej, niedowlady, porazenia lub drgawki [7-9]. Po-
stepujaca i nieleczona niewydolnos$¢ watroby, a w jej
nastgpstwie encefalopatia watrobowa prowadza osta-
tecznie do utraty przytomnosci ($piaczki) i Smierci.

Jako prawdopodobna neurotoksyng w encefalo-
patii wrotno-uktadowej brano pod uwage wiele sub-
stancji. Obecnie za dwa najwazniejsze czynniki pato-
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fizjologiczne uznaje si¢ amoniak i wzrost neuroprze-
kaznictwa GABA-ergicznego [5, 7, 10].

Amoniak przenika do moézgu, gdzie wywotuje
efekt neurotoksyczny: obniza si¢ synteza podstawo-
wego zrodta energii komodrek — ATP, zostaje zachwiana
rownowaga metaboliczna 1 czynnosciowa komorek
nerwowych [8]. Oprocz amoniaku do grupy neuro-
toksyn endogennych naleza tez merkaptany i kwasy
thuszczowe. Substancje te s produktami metabolizmu
bakteryjnego w jelicie grubym. W warunkach prawi-
dlowych sg one unieczynniane przez watrobe [1, 7].

Przyczyna encefalopatii moze by¢ rowniez wzmo-
zona wrazliwos¢ na neuroprzekazniki hamujace,
przede wszystkim GABA (kwas gamma-aminoma-
stowy). Jest to potwierdzone obserwacjami klinicz-
nymi, w ktérych obnizonej przytomnosci i niedo-
wladom odpowiada zwigkszona neurotransmisja
GABA [7]. U niektérych pacjentdw flumazenil — anta-
gonista GABA-ergiczny — odwraca objawy kliniczne
i elektrofizjologiczne [7, 10].

Rola amoniaku i GABA moze taczy¢ si¢, gdy wy-
sokie stezenie amoniaku w przebiegu encefalopatii
watrobowej zwigksza hamujace dzialanie GABA [7].

Zmiany w mozgu dotycza gldwnie astrocytéw
typu komorek Alzheimera II i sa zwykle odwracalne,
co wskazuje na ich czynnos$ciowy, metaboliczny cha-
rakter. W badaniach z pomoca pozytronowej emisyjnej
tomografii (PET) u chorych z EW wykazywano obni-
zenie metabolizmu 1 wzrost utylizacji glukozy w pod-
wzgdrzu i mozdzku [2, 3, 5]. Powyzsze dane swiadcza
o tym, ze zaburzenia neuropsychiatryczne sg nastgp-
stwem hipometabolizmu niektorych struktur mozgu.

Objawy i typy encefalopatii watrohowej
Encefalopatia watrobowa moze wystepowaé w po-

staci jawnej 1 subklinicznej: jawng rozpoznajemy na

podstawie wyraznych objawdw neurologicznych, tj.
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objawow pozapiramidowych (charakterystyczne gru-
bofaliste drzenie rak typu asterixis), piramidowych
(najczesciej w postaci spastycznego niedowtadu kon-
czyn), zaburzen $wiadomosci oraz zaburzen poznaw-
czych; posta¢ subkliniczna charakteryzuje si¢ subtel-
nymi zaburzeniami funkcji poznawczych niezauwa-
zalnymi w standardowym badaniu neurologicznym
[1-4].

Objawy neuropsychiczne encefalopatii watro-
bowej maja rozne nasilenie: od stadiow lekkich do
glebokiej $piaczki (tab. 1).

Objawy klinicznie obejmuja zmiany percepcji,
sprawnosci intelektualnej, zachowania si¢ i zabu-
rzenia nerwowo-mig$niowe. Na roznym etapie cho-
roby moga wystepowac zaburzenia cyklu snu i czu-
wania, zaburzenia uczenia si¢, zapamigtywania,
koncentracji, zaburzenia orientacji przestrzenne;j,
zaburzenia nastroju — apatia, nadpobudliwo$é, fo-
etor hepaticus, zmiany w zapisie EEG — poczatkowo
zwolnienie czynnosci podstawowej, nastepnie ogni-
skowe lub uogoélnione fale wolne, fale trojfazowe,
wyladowania napadowe iglic lub fal wolnych, zwigk-
szone stgzenie amoniaku we krwi, w ostatnim etapie
Spiaczka watrobowa, glgbokie zaburzenia metabo-
liczne (kwasica metaboliczna) [5-9].

Powyzsze procesy zwykle rozwijaja si¢ pod-
stepnie, chociaz ostro powstajacy stan majaczeniowy
moze sporadycznie stanowi¢ element zespotu. Za-
zwyczaj pierwszym objawem jest ostupienie i sen-
no$¢. Chorzy czgsto ziewaja i tatwo zapadaja w sen,
cho¢ mozna ich wybudzic.

W konicu pojawiaja si¢ zaburzenia poznawcze.
Zaburzeniom $wiadomosci, nawet o niewielkim na-
sileniu, prawie zawsze towarzyszy drzenie metabo-
liczne (asterixis). Sa to krotkie okresowe utraty na-
pigcia, ktore najlepiej mozna zobaczy¢ przy wycia-
gnigtych rgkach. Wraz z narastaniem encefalopatii

Tabela 1. Stopnie kliniczne encefalopatii watrobowej wg skali West Haven [7]

zapominanie

euforia, stowotok

Stopien Swiadomogé Intelekt Zachowanie Zaburzenia
neurologiczne
0 Bez zmian Prawidtowe Prawidlowe Brak
Zaburzenia Zaburzenia koncentracji, Le¢k/zmacenie, Wyrazne drzenie posturalne,
1 rytmu snu trudnosci w wykonywaniu drazliwos¢, ataksja, zaburzenia pisma,
i czuwania dziatan arytmetycznych, pobudzenie, uposledzenie koordynacji

Dezorientacja, przymglenie,

Zaburzenia pamigci,

Zaburzenia osobowosci,

Asterixis, dyzartria, ostabione

5 letarg niezorientowanie co do czasu |nieadekwatne zachowania odruchy
Sciggniste, odruchy
prymitywne
Sennosc¢, Otgpienie, nasilone L¢k, urojenia, gniew, zespdt | Wygoérowane odruchy
splatanie, spowolnienie psychoruchowe |majaczeniowy $Sciggniste, odruchy
3 potstupor patologiczne, oczoplas,
objawy pozapiramidowe,
napady padaczkowe
Spiaczka Nie do oceny Sztywnos¢é odmozdzeniowa,
4 Nie do oceny szerokie zrenice bez reakcji

na $wiatto
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pojawia si¢ obustronne wzmozenie napigcia migsni,
a odruchy glgbokie stajg si¢ bardzo zywe. W razie
poglebiania si¢ ostupienia czesto obserwuje si¢ obu-
stronny objaw Babinskiego. W przeciwienstwie do
encefalopatii mocznicowej, w tej chorobie drgawki
pojawiaja si¢ bardzo rzadko. Moze wystapi¢ spa-
styczny niedowlad konczyn dolnych. Glebszym sta-
diom $piaczki czesto towarzyszy pozycja wskazujaca
na odmoézdzenie czy odkorowanie oraz ogolna spa-
stycznos$¢ migsni [5, 7-9].

Poszczegolne stadia encefalopatii  watrobowe;j
moga sukcesywnie przechodzi¢ jedna w druga, przy
czym wigkszo$¢ objawdw, ktore pojawily si¢ we
wcezesniejszych stadiach, wystepuje rowniez w na-
stepnych [7].

W minimalnej encefalopatii watrobowej pacjent
nie ma zadnych objawdéw neuropsychiatrycznych
wykrywalnych w badaniu podmiotowym i przedmio-
towym, ale dysfunkcja OUN istnieje i mozna jg wy-
kaza¢ czulymi metodami diagnostycznymi [2, 3, 11,
12]. Minimalna encefalopatia watrobowa jest rozpa-
trywana jako stadium poprzedzajace jawna encefalo-
pati¢ watrobowa.

Ze wzgledu na przebieg wyrdznia si¢ kilka typow
encefalopatii. Ostra EW wystepujaca w ostrej niewy-
dolnosci watroby moze mie¢ przebieg piorunujacy
i nawet w kilka godzin przej$¢ w faze uogdlnionych
drgawek, odmozdzenia oraz $piaczki i doprowadzi¢
do zgonu. Smier¢ chorego jest wynikiem obrzeku,
niedotlenienia 1 wgtobienia mézgu [7, 11].

Encefalopatia przewlekla towarzyszaca zwykle
marskosci watroby moze mie¢ dwa rodzaje przebiegu.
W pierwszym objawy neuropsychiatryczne pojawiaja
si¢ u pacjenta z przewlektla, ale wyréwnana chorobg
watroby po zaistnieniu czynnika usposabiajacego.
Najczesciej jest to krwawienie do $wiatta przewodu
pokarmowego, nadmierna podaz biatka w diecie,
zakazenie, zaburzenia gospodarki wodno-elektroli-
towej, przetoczenie krwi lub stosowanie lekéw zabu-
rzajacych funkcj¢ mozgu (leki nasenne, uspokajajace
itp.) [3]. Ten typ EW zwykle dobrze rokuje i objawy
encefalopatii moga ustapié¢, jesli usunie si¢ czynnik
usposabiajacy, a watroba begdzie zdolna przywrdcic
zaburzony metabolizm do wzglednej réwnowagi.
Taki przebieg EW nazywany bywa rowniez encefalo-
patia przemijajaca lub epizodyczna [3].

Druga posta¢ przewleklej EW nazwana stala
wystgpuje u osob w terminalnej fazie chordéb wa-
troby, gdy jej funkcja jest na tyle zaburzona, Zze nie
jest w stanie utrzymac¢ homeostazy ustroju. Dzieje
si¢ to w niektérych, szybko postgpujacych przewle-
ktych wirusowych lub autoimmunologicznych zapa-
leniach watroby, w schytkowych okresach marskosci
i w pierwotnych oraz przerzutowych nowotworach
watroby [2, 3].
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Szczegdlnym typem EW wynikajacym z duzych
zaburzen w krazeniu wrotnym jest encefalopatia
u chorych po operacji typu ,,shunt” wykonywane;j
w celu odbarczenia nadcisnienia wrotnego [3]. Ty-
powym przyktadem takiej operacji jest zespolenie
zyly wrotnej z zyla prozna dolng. Zabieg ten likwi-
duje nadci$nienie wrotne, tym samym zmniejszajac
ryzyko krwotokow z zylakow przelyku i poprawia
efektywno$¢ leczenia wodobrzusza, ale usposabia
do EW [3]. Podobne powiktania obserwuje si¢
u chorych, ktérym w celu odbarczenia nadcisnienia
wrotnego wykonuje si¢ pomostowanie wewnatrzwa-
trobowe taczace naczynia wrotne z zytami watrobo-
wymi (TIPS) [3-4].

Rozpoznawanie encefalopatii watrobowej

Rozpoznanie rozwinigtej encefalopatii watro-
bowej nie nastrgcza zwykle duzych trudnosci. Zmiany
biochemiczne krwi $wiadczace o uposledzeniu
funkcji watroby i obecno$¢ wyraznych objawdw neu-
rologicznych sugeruja rozpoznanie zaburzenia [0,
7]. U pacjentdow z ostra piorunujacg niewydolnoscia
watroby badania laboratoryjne bez trudu ujawniaja
nieprawidlowosci. W przypadku tagodniejszego za-
jecia narzadu rozpoznanie jest jednak trudniejsze.
Najczesciej wykonywanym badaniem dodatkowym
jest oznaczanie poziomu amoniaku [1, 7, 11]. U wigk-
szosci pacjentéw z encefalopatia watrobowa (ponad
90%) poziom amoniaku we krwi jest podwyzszony,
ale tez normalne stgzenie nie moze stanowi¢ pod-
stawy do wykluczenia EW [7, 11]. Podobnie stezenie
amoniaku w ptynie mézgowo-rdzeniowym nie jest
odzwierciedleniem ci¢zkosci encefalopatii. Najczul-
szym testem laboratoryjnym jest st¢zenie glutaminy
w plynie mozgowo-rdzeniowym, ktére koreluje z na-
sileniem zaburzenia [7].

Problemem moze by¢ rozpoznawanie minimalnej
encefalopatii watrobowej. W przypadku podejrzenia
MEW wskazane jest wykonanie calej baterii testow
i badan [12-20]. W diagnostyce stosuje si¢ testy psy-
chometryczne, badania neurofizjologiczne i neuro-
obrazowe [2, 3,12,13]. Wykorzystuje si¢ szereg badan
neuropsychologicznych oceniajacych zdolnosci per-
cepcyjne i stopien uposledzenia sprawnosci intelektu-
alnej pacjenta [12,13]. Stosuje si¢ je w celu wykrycia
zaburzen psychicznych zwiazanych z pierwszym
i drugim stadium encefalopatii watrobowej. Wyniki
testow psychometrycznych i rozpoznanie encefalo-
patii watrobowej utajonej koreluja w 70-80% [3, 4].

Najczesciej stosowanymi testami sg: test taczenia
punktéw A (Number Connection Test; NCT-A), test
faczenia punktéw B (NCT-B), test symboli cyfr (Di-
git-Symbol Test; DST), test labiryntu (Line Tracing
Test; LTT), test klockéw (Block-Design Test; BDT)
1 test rysowania gwiazdy (Pentagram Test) [2—4].
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Istnieje wiele innych testow psychometrycznych
opartych na podobnych zasadach [12, 13]. Nie ma
jednak zgodnosci, ktore testy i w jakiej liczbie powinny
by¢ stosowane. Weissenborn i wsp. zaproponowali
zestaw pigciu testow psychometrycznych (NCT-A,
NCT-B, DST, LTT oraz BDT), nazwany Psychometric
Hepatic Encephalopathy Score (PHES), wykazujac
jego wysoka przydatnos¢ i czuto$¢ [12]. PHES jest
obecnie rekomendowany do szerokiego zastosowania
w badaniach klinicznych i codziennej praktyce [2, 3].
Ostatnio skonstruowano unowoczesniong wersj¢ testu
oparta na programach komputerowych.

Testy psychometryczne ujawniaja nieprawidlo-
wosci w funkcjach OUN nierozpoznawane badaniem
lekarskim i, mimo Ze nie sa swoiste, wciaz pozostaja
podstawowym narzedziem stuzacym do wykrywania
MEW [3, 12].

Kolejng grupa badan pomocnych w diagnostyce
minimalnej encefalopatii watrobowej sa testy neuro-
fizjologiczne [14—19]. Zalicza si¢ do nich klasyczne
badanie elektroencefalograficzne (EEQG), spektralny
elektroencefalogram (SEEG), test badajacy reakcje
na czgstotliwo$¢é $swiatta migajacego (ang. Critical
Flicker Frequency, CFF) oraz badanie potencjalow
wywotanych, najczgsciej polegajace na pomiarze la-
tencji potencjalu P300 wzbudzonego bodzcem stu-
chowym [14-19].

Ta grupa badan dodatkowych charakteryzuje elek-
tryczng aktywno$¢ kory mézgowej. EEG nie wymaga
kosztownej aparatury i jest badaniem ogolnie do-
stepnym. Ocenia si¢, ze jego wartos¢ diagnostyczna
jest porownywalna z testami psychometrycznymi [14,
15]. Zapis EEG w EW jest nieprawidlowy, ale nie jest
specyficzny. Wytadowania fal o amplitudzie od umiar-
kowanej do wysokiej (100-300 uV) i niskiej czestotli-
wosci (1,5-2,5 Hz) stanowig najbardziej charaktery-
styczng nieprawidtowos¢. Wystepuja trzy stadia ewo-
lucji zapisu EEG: stadium theta z rozsianymi falami
o czestotliwosciach od 4 do 7 Hz, stadium tréjfazo-
wych wytadowan oraz stadium delta, charakteryzujace
si¢ przypadkowymi nierytmicznymi zwolnieniami
zapisu z niewielka obustronng synchronizacja [7, 14,
15]. Trojfazowe fale wolne, czesto przypisywane en-
cefalopatii watrobowej, spotyka si¢ réwniez w encefa-
lopatiach o innej etiologii. Zgodnos¢ EEG i diagnozy
psychometrycznej encefalopatii watrobowej utajone;
jest niska — okolo 30%. Komputerowa analiza EEG,
zaprojektowana w celu stwierdzenia nieprawidtowosci
widma zapisu, moze sta¢ si¢ w przysztosci cennym
narzedziem umozliwiajacym identyfikacj¢ pacjentow
z minimalng encefalopatia [14, 15].

Badanie potencjatéw wywotanych to test trud-
niejszy, poniewaz wymaga dodatkowego kosztow-
nego oprogramowania, ale jest czulsza niz EEG me-
toda na stwierdzenie encefalopatii watrobowej uta-
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jonej (trafnos¢ okoto 80%) [16]. Badanie potencjatow
wywotanych stuzy do obiektywnej oceny funkcji
poznawczych. Rejestrowana jest czynnos$¢ bioelek-
tryczna mozgu, powstala podczas rozrozniania przez
badang osobg zastosowanych bodzcow [16, 17]. Po-
tencjaly kognitywne pozwalaja oceni¢ procesy pa-
migci, podejmowania decyzji, koncentracji uwagi. Do
nich zaliczamy potencjat P300. Jest to symetryczna
dodatnia fala o latencji 250—600 ms, w zaleznosci od
parametréw bodZca i stanu skupienia osoby badane;
[7, 17].Wykonywanie testow neurofizjologicznych
w badaniach powtarzanych nie jest obciazone btedem
Ltreningu” i ta cecha gdéruja one nad testami neurop-
sychologicznymi [5-8, 17, 18].

Trzecia grupe badan pozwalajacych oceniac
zmiany w OUN u chorych z MEW sa nowoczesne
techniki neuroobrazowania [20, 21]. Naleza do nich
magnetyczny rezonans jadrowy, spektroskopia ma-
gnetycznego rezonansu jadrowego (ang. Magnetic
Resonance Spectroscopy, MRS) 1 pozytronowa emi-
syjna tomografia mézgu (PET) [3, 20]. Obrazowanie
metodg rezonansu magnetycznego pokazuje zazwy-
czaj wzmozony sygnat z gatki bladej w obrazach T-1
zaleznych. Odpowiada¢ za to moga ztogi manganu.
Czasami obecne sg zwapnienia, mozliwe sa réwniez
nieprawidtowosci w obrebie srodmoézgowia i mostu.
Systematyczna analiza obrazéw MRI ujawnita, ze
zmiany sygnatu T-1 sg stosunkowo rozlegle i nastg-
puja w obszarze uktadu limbicznego oraz pozapira-
midowego, a ogdlnie w obrebie istoty biatej [7, 20].
Obrzgk mozgu jest w przypadku przewlekltej encefa-
lopatii czestszy niz dawniej uwazano.

Spektroskopia magnetycznego rezonansu jadro-
wego jest szczegodlnie trafng metoda, jesli chodzi
o stwierdzenie encefalopatii watrobowej utajonej
(traftho$¢ rozpoznania zbliza si¢ do 100%). Korelacja
mig¢dzy stgzeniem glutaminy, uwazanym za odzwier-
ciedlenie ekspozycji mdzgu na amoniak, sktonita do
przyjecia pogladu, ze spektroskopia MR moze by¢
bardzo przydatng metoda w rozpoznawaniu MEW [6,
20]. Jednak metodyka tego badania jest trudna, mato
dostepna, bardzo kosztowna i nie moze byc¢ trak-
towana jako podstawowe narzedzie diagnostyczne
MEW [2, 3, 20].

Wiedzac, ze glowna odpowiedzia mozgu na
zmiany metaboliczne w EW jest aktywacja astro-
cytow, uzasadnione wydajg si¢ poszukiwania tatwo
dostgpnego markera biochemicznego tych zaburzen.
Przypuszcza si¢, ze wskaznikiem takim moze by¢
biatko astroglejowe S100p uwalniane do krwi z akty-
wowanych astrocytéw [2, 6, 10].

Implikacje kliniczne encefalopatii utajonej
Przebieg kliniczny wczesnej postaci encefalopatii
jest bezobjawowy. Ale subtelne zaburzenia funkcji
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OUN, wykrywane za pomoca powyzszych badan
i testéw, maja znaczenie kliniczne. W ostatnich la-
tach ukazato si¢ wiele prac dokumentujacych wptyw
MEW na codzienne funkcjonowanie i jakos$¢ zycia
[21-25]. Groeneweg wykazat znamienne pogorszenie
jakosci zycia oraz funkcjonowania w domu i pracy
u pacjentow z MEW [22]. Stwarza to zagrozenie przy
wykonywaniu czynno$ci wymagajacych koncentracji,
zwiazanych z obstuga maszyn czy praca na wyso-
kosci. Natomiast w badaniach Kircheisa [23], Weina
[24] 1 Schomerusa [25] skoncentrowano si¢ na ocenie
zdolnosci  kierowania pojazdami mechanicznymi
przez pacjentdw z MEW. Wykazano, ze cierpiacy
na marsko$¢ watroby i MEW maja znacznie nizsza
sprawnos¢ jako kierowcy w porownaniu z chorymi na
marskos¢, ale bez MEW i w poréwnaniu z osobami
zdrowymi [23-25].

Biorac pod uwagg rozpowszechnienie MEW
(>80%) wsrod pacjentow z chorobami watroby,
mozna przypuszczaé, ze znaczna ich czes¢ ma zabu-
rzenia (nieme klinicznie) funkcjonowania OUN.

Chociaz MEW jest potencjalnie w pelni odwra-
calna, przedluzajace si¢ lub wielokrotne epizody
niosg ryzyko przeksztalcenia tego zaburzenia w zwy-
rodnienie watrobowo-mozgowe, ktore stanowi cigzka
chorobg z utrwalonymi lub postgpujacymi deficytami
neurologicznymi obejmujacymi otgpienie, dyzartrig,
ataksj¢ chodu z drzeniem zamiarowym oraz choreo-
atetoza. U innych pacjentow moga wystapi¢ cechy
uszkodzenia rdzenia krggowego, zwykle manifestu-
jace si¢ spastycznym porazeniem konczyn dolnych

[7].

PODSUMOWANIE

Rozpoznanie jawnej encefalopatii watrobowe;j
nie nastrecza zwykle wiekszych trudnosci. Natomiast
rozpoznanie minimalnej encefalopatii watrobowej
u chorych z marskoscia watroby jest waznym pro-
blemem klinicznym i spotecznym, poniewaz mimo
braku objawow uposledzonej funkcji OUN, obecne
sa zaburzenia poznawcze. Udowodniono, ze pacjenci
z MEW maja ograniczong sprawnos¢ wykonywania
wielu codziennych czynnosci zyciowych i zawo-
dowych [22-25]. Rozpoznanie MEW nie jest tatwe
i przez wiele lat nie udalo si¢ opracowac jego kry-
teriow [26]. Najczesciej wykorzystuje si¢ ocene psy-
chometryczna, gdyz zaburzenia funkcji OUN wykry-
wane ta metoda pokrywaly si¢ z objawami wczesnej
fazy encefalopatii watrobowe;.

Badania neurofizjologiczne rozszerzyly arsenat
testow diagnostycznych encefalopatii. Wykorzy-
stuje si¢ w tym celu standardowe badanie EEG oraz
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nowsze techniki, jak spektralne EEG, badanie poten-
cjatow wywotanych (najczg¢sciej P300) i stosowane
od niedawna testy wykorzystujace siatkowke oka
i szlak nerwu wzrokowego do oceny funkcji mézgu
(CFF) [15-18].

Dynamicznie rozwijajace si¢ techniki neuroobra-
zowania daja nowe mozliwosci oceny OUN. Sposrod
nich duza przydatno$¢ w rozpoznaniu encefalopatii
wykazuje spektroskopia rezonansu magnetycznego.
Metoda ta pozwala bardzo precyzyjnie oceni¢ zmiany
sktadu chemicznego w strukturach mézgu zachodzace
w réznych stanach patologicznych. Chociaz przydat-
no$¢ MRS moézgu w rozpoznawaniu MEW jest znana
od dawna, trudno jednak oczekiwac, ze begdzie stan-
dardowym testem diagnostycznym ze wzglgdu na
mala dostgpnos¢ 1 wysokie koszty badania.
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