Audiofonologia
Tom XVII 2000

Maria Pachalskal, Tadeusz Galkowski2, Bruce Duncan MacQueen3,
Anna Smarzynskat, Irena Jelenska-Szygulas

! Krakowskie Centrum Rehabilitacji, Oddzial Rehabilitacji Medycznej
2 Wydziat Psychologii, Uniwersytet Warszawski
Wydziat Rehabilitacji, Akademia Wychowania Fizycznego im. J. Pitsudskiego, Warszawa
Centrum Reintegracyjno-Szkoleniowe, Fundacja na Rzecz Oséb z Dysfunkcjami Mézgu, Krakow
4 Specjalistyczna Poradnia Diagnozy i Rehabilitacji Dzieci i Mtodziezy z Wadg Stuchu PZG, Krakdw
Pracownia Rezonansu Magnetycznego, Katedra i Zaklad Radiologii, Szpital Uniwersytecki, Krakow

Dwufazowy przebieg zaburzen sluchu
w zespole MELAS

Two-phase Hearing Disorders Course in MELAS Syndrome

Stowa Kkluczowe: zespol MELAS, zaburzenia sluchu, zaburzenia mowy, otepienie, cytopatia
mitochondrialna.
Key words: MELAS syndrome, hearing disorders, speech disorders, dementia, mitochondrial
cytopathy.

Streszczenie

Autorzy przedstawiaja wyniki longitudinalnych badai nad potaczonymi zaburzeniami mowy
i stuchu u pacjentki z rzadkg cytopatig mitochondrialna, zwana zespotem MELAS.

Pacjentka K. S, lat 22, praworgczna, leczona w Oddziale Rehabilitacji Medycznej Krakowskiego
Centrum Rehabilitacji, przejawia ztozony i zmienny klinicznie obraz zaburzen typowy dla zespotu
MELAS. Przebieg choroby (zaczynajac od 15 roku zycia pacjentki) jest we wszystkich nieomal
aspektach dwufazowy: jedna faza polega na wystapieniu okresowych epizodéw ostrego deficytu
neurologicznego, przypominajacege udar mozgu, druga za$ sklada sie z wolno postepujacych
zaburzefi. Przebieg ten znajduje odbicie w charakterystycznym, unikalnym obrazie radiologicznym,
ktéry uwidacznia zaréwno postgpujacy proces zwyrodnieniowy (zaniki korowe, zwapnienie zwojow
podstawy mozgu), jak i powstawanie coraz to nowych drobnych, rozsianych ognisk.

Znaczna czg$¢ objawdw neurobehawioralnych pacjentki jest zwiazana zarazem z epizodyczna,
jak i postgpujaca centralng utrata stuchu, zaburzajacq funkcjonowanie jezykowe w formie wadliwej
budowy wypowiedzi stownych (niewyrazna artykulacja, nosowanie itp.), a takze odbioru i prze-
twarzania wypowiedzi innych osob. Poniewaz u pacjentki wystgpuje takze otgpienie (o przebiegu
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typowym dla zespotu MELAS), przypadek ten daje unikalng okazjg, aby rozwazy¢ istotg ztozonych
stosunkéw pomiedzy zaburzeniami: stuchu, myslenia i mowy.
Autorzy omawiaja znaczenie uzyskanych wynikow dla teorii i praktyki logopedycznej i audio-

fonologicznej.

Summary

The authors present the results of longitudinal research on the related speech and hearing disor-

ders associated with the MELAS syndrome, a rare mitochondrial cytopathy.
The patient, K. 8., a 22-year-old right-handed female, is under treatment in the Department of Medical
Rehabilitation at the Cracow Rehabilitation Center. She presents with a complex and variable clinical
picture, typical for MELAS. The course of the illness (beginning at age 15) has been generally two-
phase: one phase consists of periodic acute episodes producing neurological deficits approximating
stroke, while the other phase is slowly progressive. This two-phase course is reflected in a characte-
ristic and unique radiological picture showing both progressive degeneration (cortical atrophy, calci-
fication of the basal ganglia) and the appearance of sporadic minor focal lesions.

A significant part of K. S.’s neurobehavioral symptoms result from episodic/progressive sen-
sorineural hearing loss, which adversely affects her language functioning, both at the level of speech
production (slurred speech, nasalization) and comprehension. Since there is also dementia (with
a course typical for MELAS), this case presents a unique opportunity to consider the relationship

between impairments of hearing, cognition, and speech.
The article concludes with a discussion of the significance of the findings here presented for

the theory and practice of speech pathology and audiophonology.

Zespot MELAS (z ang. Mitochondrial Encephalomyopathy, Lactic Acidosis
and Stroke-like episodes, czyli mitochondrialna encefalomiopatia z kwasica
mlekowsg oraz epizodami udaropodobnymi), jedna z ponad 100 dotychczas ziden-
tyfikowanych cytopatii mitochondrialnych, stanowi wielonarzadowy zespol
o bardzo zlozonym i rozmaitym obrazie klinicznym [Chinnery, Turnbull 1997;
Pachalska, MacQueen —w druku] obejmujacym m.in. postgpujgcq centralng utratg
wzroku i stuchu, postepujace otgpienie oraz zaburzenia mowy. Chociaz w chwili
obecnej istnieje doéé obszerna literatura $wiatowa na temat zespolu MELAS
i pozostalych cytopatii mitochondrialnych [DiMauro (i in.) 1998], poszczegdlne
zaburzenia wynikajace z tego zespolu doczekaly sig stosunkowo niedawno
naukowego opisu; przyktadowo od 1997 r. opublikowano kilka doniesien poswig-
conych postgpujacej utracie stuchu w zespole MELAS [m.in. Cullington 1999;
Yamasoba (i in.) 1999; Rosenthal (i in.) 1999; Chen (i in.) 1998; Sue, Lipsett (i in.)
1998; Warrick (i in.) 1997], jednakowoz pierwszy w literaturze $wiatowej,
szczegdtowy opis zaburzen neuropsychologicznych ze szczegdlnym uwzglednie-
niem zaburzen mowy przedstawili w 1999 r. autorzy niniejszego artykutu [Pachal-
ska — w druku; Pachalska, MacQueen — w druku]. Celem tej pracy jest uzupeinie-
nie dotychczasowych osiagnigé, a szczegélnie powigzanie niektérych rodzajéw
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zaburzen — gluchoty centralnej, otepienia i zaburzen mowy — w jednolity obraz
patomechanizmu zespolu MELAS.

I. KROTKA CHARAKTERYSTYKA ZESPOLU MELAS

Pierwszy opis pacjenta z objawami zespotu zwanego obecnie MELAS opu-
blikowano w 1975 r. [Shapira (i in.) 1975], ale dopiero blisko dziesig¢ lat pozniej,
bo w 1984 r., zespol ten zostal wyodrebniony jako jednostka chorobowa [Pavlakis
(1 in.) 1984]. Nalezy on wciaz do rzadko rozpoznawanych choréb, gdyz pomimo
odkrywania coraz to nowych patologicznych mutacji genetycznych mogacych
spowodowac kliniczne objawy tego zespolu [Hanna (i in.) 1998] diagnoza na-
strecza niezwykle trudnosci. Tymczasem liczba oséb majacych wadliwe mito-
chondria rozproszone w komdrkach catego ciata moze by¢ duza, chociaz w wielu
przypadkach nie rozwijaja sie objawy kliniczne, gdyz proporcja zmutowanych
do normalnych mitochondriéw jest stosunkowo niska [Chinnery, Turnbull 1997,
DiMauro 1999; DiMauro (i in.) 1998]. Zatem w $wietle prawdopodobnej dystry-
bucji mutacji w ludnosci oraz znacznych trudnosci diagnostycznych wydaje sig
przynajmniej statystycznie prawdopodobne, ze liczba 0s6b chorych jest wieksza
niz liczba oséb zdiagnozowanych z cytopatia mitochondrialna, w tym z zespotem
MELAS [McEntagart (i in.) 1997; Sudarsky (i in.) 1999]. Warto wigc przedstawic
opis poszczegolnych przypadkéw, majac na uwadze fakt, ze prezentowana tu pa-
cjentka, cho¢ byla pierwszym w Polsce zdiagnozowanym przypadkiem zespotu
MELAS, nie bgdzie przypadkiem jedynym [por. Pachalska — w druku]. Jak dotad,
w naszym kraju rozpoznano dalsze siedem 0s6b z klinicznymi objawami zespotu
MELAS, w tym trzy osoby post mortem. W obserwacji klinicznej jest juz ponad
30 chorych, z czego wigkszo$¢ osob zamieszkuje okolice podkarpackie [por.
Pachalska (i in.) — w druku].

Gitéwnym powodem trudnosci w rozpoznaniu zespolu MELAS jest fakt, ze
u kazdego pacjenta kliniczny obraz choroby jest zmienny w czasie, a zarazem do$¢
specyficzny [DiMauro 1999; Goto 1995; Hirano, Pavlakis 1994; Crimmins (i in.)
1993; Pavlakis (i in.) 1984]. Vilarhino i wspotpracownicy [1999] stwierdzaja wrecz,
ze ta sama mutacja moze spowodowacé catkiem odmienne symptomy u réznych
pacjentow, natomiast doktadnie te same objawy kliniczne moga wynikac z réznych
mutacji. Trudno$ci diagnostyczne sa takze spowodowane faktem, iz Zzaden
z gléwnych objawow nie jest specyficzny dla zespotu MELAS. Decydujacy jest
raczej charakterystyczny, dwufazowy rozwdj zaburzen [ Yamamoto (i in.) 1984; por.
tez: Pachalska, MacQueen — w druku; Pachalska (i in.) — w druku] oraz specyfi-
ka potaczenia réznorodnych symptoméw [Chinnery, Turnbull 1997; Pavlakis (i in.)
1984]. Wielu autoréw [McEntagart (i in.) 1997; Hirano, Pavlakis 1994; Kotsimbos
(i in.) 1994] zaleca badanie w kierunku zespolu MELAS w kazdym przypadku
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udaru mézgu o nie ustalonej etiologii u osoby majacej mniej niz 40 lat albo nawet
u osoby starszej wtedy, gdy objawy neurologiczne ustgpuja samoistnie w sto-
sunkowo krétkim czasie, a epizod powtarza si¢ kilkakrotnie.

Kliniczng diagnozg zespotu MELAS uzasadniaja nastgpujace objawy:

« miopatia, zdiagnozowana na podstawie obecnosci kwasicy mlekowej i/lub
obecnoéci w biopsji tkanki migéniowe]j tzw. postrzgpionych (szmatowatych) czer-
wonych widkien (ang. ragged red fibers, w skrocie: RRF);

« encefalopatia, zdiagnozowana na podstawie stwierdzenia otgpienia i/lub
napadow padaczkowych;

« powtarzajace si¢ epizody udaropodobne, podczas ktérych pojawia si¢ ostry
deficyt neurologiczny charakteryzujacy si¢ objawami zblizonymi do towa-
rzyszacych klasycznemu udarowi moézgu, ktére jednak na ogdl szybko sig
wycofuja.

Oprdcz tych ,statych” cech klinicznych wystgpuja liczne roznorodne objawy
kliniczne i pozakliniczne zespotu MELAS, w tym: nawracajgce bole glowy
i wymioty, afazja, apraksja, ogolne ostabienie, zaburzenia motywacyjno-emocjo-
nalne oraz zaburzenia wzroku i stuchu typu centralnego. Gléwnym powodem tych
zaburzen jest uszkodzenie tkanki nerwowej wskutek deficytu energetycznego
zwiazanego z wadliwym funkcjonowaniem mitochondriéw. Powstaje m.in. gabcza-
ste zwyrodnienie tkanki mozgowej oraz znaczne zwapnienie struktur podkorowych
[Pachalska — w druku; Pachalska, MacQueen — w druku; Sue, Crimmins (i in.)
1998]. Niemniej jednak nalezy podkresli¢, Zze nie wszystkie objawy zespotu
MELAS naleza do kategorii encefalopatii, gdyz wadliwe mitochondria sg rozpro-
szone w catlym organizmie. Szczegdlnie wrazliwe na deficyt energetyczny oprocz
mozgu sa takie narzady, jak serce, oczy i uszy [Cullington 1999].

II. OPIS PRZYPADKU

Chora K. S., zamieszkatla w Kielcach, ma obecnie 22 lata; deklaruje pra-
woreczno$é, cho¢ badania testem lateralizacji [Pachalska, MacQuee — w druku]
wykazuja mozliwos¢ dominacji prawej potkuli. Pacjentka po prawidtowym
porodzie rozwijata si¢ normalnie do 15 roku zycia; w szkole byla uczennica
celujaca. W 1994 r., majac 16 lat, zostata skierowana do specjalistycznego osrodka
neurologicznego w miejscu zamieszkania z powodu ostrego bélu glowy o nie
znanej etiologii, ostabienia, nudnosci i wymiotéw, ogniskowych napadéw
padaczkowych oraz okresowej, nie wyjasnionej zwyzki temperatury do 39°.
W 1996 r. dolaczyly si¢ epizody udaropodobne z towarzyszacymi napadami epilep-
tycznymi, hemianopsja oraz niewielkim lewostronnym niedowtadem potowiczym.
Stopniowo nasilaly si¢ zaburzenia procesdw poznawczych i emocjonalnych oraz
centralne zaburzenia wzroku i stuchu.
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Pacjentka K. S. byta hospitalizowana kilkakrotnie, w tym réwniez w Oddziale
Rehabilitacji Medycznej Krakowskiego Centrum Rehabilitacji, gdzie we wrzesniu
1998 r. przy wspélpracy dr. Salvatore DiMauro z Columbia University (jednego
z odkrywcéw zespotu MELAS), potwierdzono rozpoznanie kliniczne zespotu
MELAS, zaproponowane przez pierwszego autora tego artykulu juz w 1996 r.
[por. Pachalska — w drukul].

Przyjrzyjmy sig blizej parametrom pozaklinicznym i klinicznym pacjentki, tak
charakterystycznym dla zespotu MELAS [Sue, Crimmins (i in.) 1998; Takahashi
(i in.) 1998; Yamamoto (i in.) 1984; Barkovich (i in.) 1993; por. Pachalska,
MacQueen (i in.) — w druku]. W badaniach radiologicznych mézgu pacjentki (zob.
ryc. 1 a-d) stwierdzono zwapnienie zwojéw podstawy, ktére rozpoczelo sie
w okolicach gatki bladej juz w 1995 r.; w kolejnych latach badania MR uwidocznity
rozrzucone, drobne ogniska, szczegdlnie w tylnej czeéci plata ciemieniowego oraz
w placie potylicznym, przy minimalnym uszkodzeniu istoty bialej [Pachalska,
MacQueen — w druku]. Nalezy podkresli¢, ze obszary odmiennych sygnatéw nie
pokrywaja si¢ z obszarami ukrwienia jednej z gléwnych tetnic mézgowych, co
oznacza, iz ogniska te nie s pochodzenia naczyniowego. W badaniach MR w grud-
niu 1999 r. stwierdzono powigkszenie obszaru zajgtego zwapnieniem oraz uogol-
niony zanik korowo-podkorowy mézgowia, ktory uwidocznily réwniez, cho¢
w mniejszym stopniu, weczeéniejsze badania MR z 1998 r. [Pachalska — w druku;
Pachalska, MacQueen ~ w druku]. W chwili obecnej — oprécz powiekszenia sie juz
istniejacych ognisk w lewej potkuli mézdzku i w okolicy skroniowo-potylicznej
prawej potkuli mézgu (zlokalizowanych w istocie bialej w przyleganiu do rogu
potylicznego komory bocznej oraz w istocie szarej w topografii zakretow skro-
niowego srodkowego, potylicznych oraz bruzdy ciemieniowo-potylicznej) —
uwidaczniaja si¢ nowe niewielkie obszary uszkodzenia (widoczne jedynie w sck-
wencji FLAIR) w lewej potkuli mozgu, w istocie biatej plata czolowego (na
poziomie zakretu goérnego) w korze i podkorowo (w zakresie zakretu skroniowego
gornego) oraz w polu wzrokowym i zakretach potylicznych.

W badaniach laboratoryjnych plynu mozgowo-rdzeniowego stwierdzono
znaczng kwasice mlekowsa (64.7 mg /dl; norma <9 mg /dl). W biopsji mézgu,
wykonanej w maju 1998 r. (w innym osrodku, gdzie podejrzewano guz mozgu,
ktory nie potwierdzil sig), stwierdzono w probee z prawego plata ciemieniowego
m.in. gabczaste zwyrodnienie w istocie bialej i szarej mozgu.

Gléwne dolegliwosci, na ktore skarzy sig chora oraz jej rodzina (ojciec, matka,
brat), to do$¢ liczne epizody udaropodobne (do tej pory zaobserwowano 19 epi-
zodow udaropodobnych, z czego sze$¢ wystapito podczas hospitalizacji w Od-
dziale Rehabilitacji Medycznej Krakowskiego Centrum Rehabilitacji). Meczace dla
badanej s takze czgste napady padaczkowe o charakterze mioklonicznym (najczes-
ciej znaczne drzenie kacikéw ust, rzadziej konczyn), zaburzenia zotadkowo-
-jelitowe, zaburzenia menstruacyjne, diagnozowane jako poczatek klimakterium.
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Ryc. 1. Neuroobrazy mézgu pacjentki K. S. [za: Pachalska, MacQueen (i in.) — w druku]
a) MRI z 1 IT 1997 r.: hiperintensywne sfery w topografii jader podkorowych obustronnie oraz
hipointensywne sygnaty w czasie T1 zaleznym w przyleganiu do rogu potylicznego komory boczne;

b) MRI z 1 XII 1999 r.: hiperintensywny sygnat w topografii jader podkorowych obustronnie
{zwapnienie jader podkorowych: gatka blada, przys$rodkowa i boczna)
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¢) MRI z | XII 1999 r.: hiperintensywne ogniska w obrazie T2 zaleznym
- w prawej potkuli mozgu i w lewej potkuli mézdzku

d) MRI z 1 XII 1999 r.: dyskretne hiperintensywne ognisko w obrazie PD zaleznym w lewym
przednim placie czolowym
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Badana czesto skarzy sie na pogarszajacy si¢ wzrok i1 shuch oraz narastajaca, jak
twierdzi, ,,betkotliwo$é¢ mowy”, ktorej sig wstydzi przed znajomymi. Ul?ol'ev\{a
takze nad tym, Ze nie czyta wierszy, ktore kiedy$ uwielbiala, gdyz nie rozumie i nie
potrafi interpretowac przenosni poetyckich. W badaniach neurops;_fchologicznych
i neurolingwistycznych stwierdzono liczne zaburzenia neurol?ehawmralnc:, W tym:
otgpienie, afazj¢, agnozj¢, apraksje¢, negatywne modyﬁkacw_osobowosm (nad-
wrazliwos¢, trudnoéci adaptacyjne, postgpujace objawy paranmdaln'e i depersona—
lizacyjne) oraz zaburzenia zachowania (kldtliwos¢, agresywnosé b1er1fwc 1 czynna
oraz tendencje do izolowania sig). Ponadto rozpoznano zespo6t depres;}'f_]no—ljgkowy,
cechy kardiomiopatii, trudnosci z widzeniem spowodowane zawgzaniem si¢ pola
widzenia, epizodyczna Slepotg korowa oraz postgpujacy niedosluch (gl}lchota cen-
tralna), przy czym nalezy podkresli¢ [zob. Gatkowski 1998], ze n.lek‘tore Z wyz’ej‘
wymienionych zaburzen osobowosci moga wynika¢ z zaklécenia }ntegralnosq
pacjentki, gdyz postgpujaca utrata zmyslowego kontaktu z otf)czemem utrl-lc}:,ma
konstruowanie ,,relacji przedmiotowe;j”, niezbgdnej dla tworzenia wlasnego. Ja.

Przebieg wszystkich epizodéw udaropodobnych jest podobny: zaburzenia §t9p-
niowo narastaja, osiagaja swoje plafeau 1 zaczynaja szybko ustepowaé, choé 1?t—
niejg roznice co do ich nasilenia, czasu trwania i czgstotliwosci wystgpowania.
Pierwszy epizod wystapil po duzym stresie psychicznym (p(') maturze w ’1996'1".),
jednakowoz w chwili obecnej przyczyny wystgpowania kolejlnych-kryzysow Il’llt(.)-
chondrialnych sg trudne do ustalenia. W fazie prodromalnej pacjentka _wykazgje
narastajace zaburzenia czucia (powierzchniowego i glgbokiego), os.-lablenle sﬂ'y
miesniowej, zaburzenia zbornoéci, koordynacji ruchow i réwnow.agl,.zaburzema
proces6w emocjonalnych i poznawczych, zaburzenia mowy, obejrpu]qce narzac’d
artykulacyjny (niewyrazna artykulacja i nosowanie, vsf'ycofujacce sig tyl%(O czgs-
ciowo po ustapieniu epizodu) oraz zaburzenia funkcji jezykowych o typie afazji,
w tym réwniez zaburzenia pisania [Pachalska — w druku; chhalsk?,, Mach'leer} -
w druku]. Okres trwania epizodu udaropodobnego od wystapienia Ob_]‘fIWOW
prodromalnych do ustgpienia cigzszych objawdéw neurologicznych wynosit po-
czatkowo 10-15 dni, a ostatnio 6-12 godz. -

Podczas ostatnich dwoch pobytdw pacjentki w Oddziale Rehabilitacji
Medycznej KCR we wrzesniu i w grudniu 1999 r., mimo stwier‘dzon.ego w oprazac'h
MRI postepu choroby, zaobserwowano pewng poprawe: m.in. nie rozwinat sig
u niej w pelni w tym okresie ani jeden kryzys mitochondrialny. Fakt ten mozna
najprawdopodobniej powiazaé z zastosowaniem: . .

o zalecanego przez ekspertow swiatowych w tej dziedzinie [DiMauro 19'99 a]
wlasciwego leczenia farmakologicznego (wlaczono koenzym Q-10, karmty]?fg,
karbamazepine — Neurotop, leczenie suplementarne ze szczegolnym uwzglednie-
niem przeciwutleniaczy i bioflawonidow),
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* specjalnie opracowanego dla potrzeb pacjentki programu neurorehabilitacji
[Pachalska, MacQueen — w druku/a],
» wlasciwej diety.

ITI. WYNIKI BADAN

1. Badanie sluchu

Stuch u pacjentki K. S. badano wielokrotnie w roznych oérodkach, poniewaz
czgsto, niemal od pierwszych etapéw postepu choroby, skarzyta si¢ ona na duze
trudnodci w styszeniu. Do celéow niniejszego artykulu uwzglednilismy tylko te
badania, ktére zostaly wykonane w ostatnim okresie pod kontrolg czwartego
Z autorow, zawsze na tym samym aparacie przez tego Ssamego operatora,
z dodatkiem dwéch badan wykonanych wezesnie] w innym o$rodku i przedsta-
wionych tutaj w celach poréwnawczych. Wyniki uzyskane w badaniach prze-
wodnictwa powietrznego i kostnego wskazuja na to, ze nie chodzi tu o ghichote
przewodzeniows, lecz centralng (zob. tab. 1 i ryc. 2).

Tab. 1. Zestawienie wynikéw z audiograméw pacjentki K. 8. w latach 1996-1997
(LU — lewe ucho; PU — prawe ucho; P — przewodnictwo powietrzne; K — przewodnictwo kostne)

Data:| 04.06.96 11.12.96 08.08.97 18.05.99 01.06.99 | 21.12.99

et Lu PU LU PU Lu PU Lu PU Lu PU Ly PU%
P K P K P | K p K P K B K P K P | K P K P K P K p k
125 Hz 30 110 120 |10 |30 |20 |20 |15 |45 |10 |25 | 5 |45 |35 25 |20 |35 |25 (20 (15 |45 (35 |20 |15
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Stuch badanej stopniowo sie pogarszal, az do ostatniego badania, w ktérym
zanotowano minimalng poprawe¢ w uzyskanych wynikach. Deficyt stuchu jest
o wiele wigkszy przy czgstotliwosci 4000 Hz, podczas gdy przy wyzszej czesto-
tliwosci — 8000 Hz pacjentka styszy nieco lepiej.

Znajduje to swoje odbicie w badaniu mowy: pacjentka z duzg trudnoscig rozu-
mie teksty wypowiadane wysokim glosem, Spiew sopranem czy tenorem, nato-
miast lepiej rozumie teksty realizowane niskim glosem, np. $piew altem czy basem,
i lepiej réznicuje nizsze tony. Jest to ogélnie zgodne z obserwacjami klinicznymi
innych chorych z zespotem MELAS [Cullington 1999; Yamasoba (i in.) 1999:
Rosenthal (i in.) 1999; Chen (i in.) 1998; Sue, Lipsett (i in.) 1998; Warrick (i in.)
1997]; ponadto informacje uzyskane przez autoréw w trakcie korespondencji inter-
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netowej z pacjentami z zespotem MELAS oraz ich opiekunéw pozwalaja stwier-
dzié, ze pacjenci ci najczg$ciej narzekaja na klopoty w slyszeniu dzwigkow
o wyzszych czgstotliwosciach.

Audiogram z dnia 1.06.99 Audiogram z dnia 21.12.99
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Ryec. 2. Audiogramy pacjentki K. S. w latach 1996-1999
LU (P) — lewe ucho, przewodnictwo powietrzne
LU (K) - lewe ucho, przewodnictwo kostne
PU (P) — prawe ucho, przewodnictwo powietrzne
PU (K) — prawe ucho, przewodnictwo kostne
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Na szczegolna uwagg zashuguje fakt, ze u pacjentki w miare rozwoju kryzysu
mitochondrialnego nasilajg si¢ zaburzenia stuchu i zaburzenia artykulacyjne, np.
pacjentka przestaje rozumie¢ wypowiedzi, gdy nie widzi ust rozméwcy, a w roz-
mowie telefonicznej nie udziela precyzyjnych odpowiedzi na zadane pytania lub
w ogdle nie potrafi rozmawia¢ przez telefon, natomiast gdy minie kryzys mito-
chondrialny, rozmowa ta staje si¢ znéw mozliwa. Z powodéw oczywistych wyko-
nanie kolejnych audiograméw w trakcie epizodu nie bylo mozliwe, niemniej jednak
z dokladne;j obserwacji przebiegu szesciu epizodéw udaropodobnych jest wiadomo,
ze w ekstremalnej fazie takiego epizodu nasza pacjentka jest catkowicie odcieta
zmystowo od $wiata zewngtrznego: nie widzi, nie styszy. Czesto wpada wtedy
w panike i rozpacz, ze juz catkowicie i nieodwracalnie traci shuch i wzrok. Ten stan
ustepuje jednak po kilku godzinach.

Od sierpnia 1999 r. badana zaczgta nosié, choé bardzo niechetnie, cyfrowy
aparat shuchowy. W ciagu dwéch tygodni zaobserwowano niewielkie zmniejszenie
si¢ nosowania (zob. ponizej), lecz pacjentka zaniechata zaktadania aparatu
stuchowego z powodu wolno postgpujacej apraksji, uniemozliwiajacej wkiadanie
aparatu do ucha. Nikt z rodziny nie potrafi jej poméc w pokonaniu tych trudnosci.

2. Deficyt neuropsychologiczny

W ciagu czteroletniego okresu obserwacji pacjentki K. S. systematycznie
badano wyzsze funkcje psychiczne i jezykowe [Pachalska — w druku; Pachalska,
MacQueen — w druku]. Wyniki z wielokrotnie powtarzanych badan, w ktérych za-
stosowano specjalnie adaptowane do potrzeb chorych z uszkodzeniem mézgu
baterie neuropsychologiczne [por. Pachalska 1999], pozwalaja na rozpoznanie
powaznego deficytu neuropsychologicznego (zob. tab. 2), wyrazonego
stalym pogarszaniem si¢ ilorazu. inteligencji, zdolnosci pamiegci i orientacji
wzrokowo-przestrzennej, jak réwniez zaburzeniami ogélnej sprawnosci jezykowej
[Pachalska — w druku; Pachalska, MacQueen — w druku]. Charakter i zakres tych
zaburzef s zgodne z ogolnie przyjeta definicja otepienia [Cummings, Benson
1983].

Iloraz inteligencji (I.1.) pacjentki K. S., mierzony za pomoca Testu Inteligencii
dla Dorostych Wechslera-Zrewidowanego (WAIS-R) [Wechsler 1981; polska
wersja — Pachalska 1999], w kolejnych latach trwania zespolu MELAS ulega
wyraznemu obnizeniu: spadek wynosi az 18 punktéw w okresie ostatnich czterech
lat (22 punkty w zakresie inteligencji stownej, natomiast w zakresie inteligencji
niewerbalnej — 14 punktow). W tym kontekscie warto przypomnieé, ze przed
chorobg K. S. byla celujaca uczennica i zdala na studia wyzsze, choé brak jest
danych psychometrycznych z lat szkolnych.
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Tab. 2. Wyniki uzyskane przez pacjentke K. S. w zakresie zaburzonych funkcji poznawczych

Ocena w momencie badania
Pomiar
Skala 07.19%6 09.1997 09.1998 07.1999

WAIS-R
L1. — pelny 100 97 95 86 79
I.1. — werbalny 100 103 101 89 81
I.I. — niewerbalny 100 91 88 83 77

WMS-R
Pamigé logiczna natychmiastowa 24 21 19 16 13
Pamieé logiczna z opdZnieniem 24 20 17 14 11
Qdtwarzanie wzrokowe natychmiastowe 41 36 33 26 12
Odtwarzanie wzrokowe z opdZnieniem 41 30 29 21 8

Funkcje wzrokowo-przestrzenne

Ocena orientacji linii 30 24 19 16 13
Rozpoznanie twarzy 54 46 24 21 18

Zdolno$¢é pamieci badano za pomoca Skali Badania Pamigeci Wechslera-
-Zrewidowanej (WMS-R) [Wechsler 1986; polska wersja — Pachalska 1999]. Tutaj
takze dominujaca tendencj¢ stanowi trend spadkowy w kolejnych latach trwania
choroby. W przypadku odtwarzania wzrokowego natychmiastowego wynik
uzyskany przez pacjentk¢ w ostatnim badaniu wynosi 33.3% jej najlepszego
wyniku z pierwszego badania, a w przypadku odtwarzania wzrokowego z opdznie-
niem tylko 19.5% wyniku z pierwszego badania.

Na ryc. 3 przedstawione sa wyniki badan uzyskanych w Krakowskiej
Neurolingwistycznej Baterii Diagnostyki Afazji [Pachalska (i in.) 1995] oraz
w zaadaptowanej do warunkéw polskich Zachodniej Baterii Diagnostyki Afazji
[Kertesz 1982; Pachalska, MacQueen — w drukul].

Widoczna tendencja spadkowa w zakresie ogdlnej sprawnosci jezykowej jest
takze zgodna z postgpujacym otepieniem.

Tymczasem zaburzenia mowy, ktdre pojawiaja sie u pacjentki K. S. podczas
epizodéw udaropodobnych, co przedstawiliémy bardziej szczegdtowo w innych
opracowaniach [Pachalska — w druku; Pachalska, MacQueen — w druku], sa nie
tylko iloéciowo, lecz takze jakosSciowo inne od wyzej opisanych. Wraz z naras-
tajacym ostrym deficytem neurologicznym wystepuje apraksja mowy, ktora prze-
jawia si¢ najpierw zaburzeniami w nazywaniu z towarzyszacymi parafazjami
i znacznym spowolnieniem mowy, a potem catkowita niemozno$cia wypowiadania
sie. Na ryc. 4 mozna zaobserwowa¢ m.in. ten fluktuujacy charakter zjawiska
apraksji mowy u pacjentki podczas epizodow.

Dwufazowy przebieg zaburzen stuchu w zespole MELAS 117

120

40 | —3—CNAB-CI |

20

0
Vi 96 IXe7 X398 Vil 9g

Badanie

WAB ~ Western Aphasia Battery (Zachodnia Bateria Diagnostyki Afazji) [Kertesz 1982; Pachalska, MacQueen — w druku/a]

AQ - Aphasia Quotient (Iloraz afazji)

CQ — Cortical Quotient (Iloraz korowy)

CNAB — Cracow Neurolinguistic Aphasia Battery (Krakowska Neurolingwistyczna Bateria Diagnostyki Afazji) [Pachalska,
Kaczmarek, Knapik 1995]

Al — Aphasia Index (Wskaznik afazji)

Cl - Cortical Index (Wskaznik korowy)

Ryc. 3. Sprawnos¢ jezykowa pacjentki K. S. [za: Pachalska, MacQueen — w druku]

3. Badanie artykulacji

Przyblizymy szczegétowo fluktuujace i zarazem wolno postepujace zaburzenia
artykulacji o typie ogdlnie uznanym jako charakterystyczny dla oséb z ubytkiem
stuchu. Wyniki oceny tych zaburzen oraz ich nasilenie zilustrowano w tab. 3.

Tab. 3. Stuchowa ocena zaburzen artykulacji (kazda cecha mowy jest
oceniana na skali S-punktowej; 1 — norma, 5 — giebokie zaburzenia)

Cechy mowy e
1996 1997 1998 1999
Wymawianie samoglosek 1 1 2 3
Wymawianie spotgltosek 1 1 1 2
Fonacja* 1 1 1 4
Jako$é glosu** 1 1 2 3
Impostacja (ton) 1 1 1 2
Glosnogch** 1 1 1 2
Tempo 1 2 3 4
Wydluzone przerwy w wypowiedziach 1 2 3 4
Zrozumialosé 1 1 2 4

* Wylacznie wolno postepujace zaburzenia o typie nosowania.
** Wylacznie epizodyczne zaburzenia melodii (monotonno$é wypowiedzi).
*** Pomimo postgpujacej ghuchoty mowy badanej nie cechuje nadmierna glosnosé,
najprawdopodobniej z powodu miastenii uniemozliwiajacej podniesienie glosu.
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Ryc. 4, Apraksja mowy podczas epizoddw udaropodobnych [za: Pachalska
— w druku]
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Zaburzenia fonacji o typie nosowania zaostrzyly sie na poczatku 1999 r. i doty-
czyly poczatkowo samogtosek. W maju 1999 r. dotaczylo si¢ nosowanie w przy-
padku spélglosek tylnojezykowo-gardtowych, a w lipcu takze spéiglosek tylno-
Jezykowo-dziastowych.

Wadliwa realizacja samoglosek wystapila po raz pierwszy w marcu 1999 r.
Jako pierwsza przestata byé realizowana w ogole samogloska ,,.a” w Srodglosie
(w $rodku wyrazu), kolejno samogloski ,,0” oraz ,,u”. Utrata samogtosek akcen-
towanych, jak to ma miejsce przykladowo w trakcie realizacji stowa ,,mamusia”,
ktére badana wymawia ,,mamsia”, czy stowa ,;samochéd”, ktére badana wymawia
»samchod”, sprawia, ze mowa badanej staje sie stopniowo pozbawiona akcentu —
monotonna.

Od maja 1999 r. dolaczyly si¢ inne zaburzenia artykulacji. Chora myli gloski
bliskobrzmiace, dzwigczne i bezdZzwigczne, np. zamienia gloski ,,b” na WP, »d” na
ot »W' na ,f°. Zaburzenia te dotyczyly poczatkowo glosek realizowanych
w srodglosie, a w lipcu 1999 1. objely réwniez wyrazy majace te gloski w naglosie.

W grudniu 1999 r. podczas kolejnego pobytu w Oddziale Rehabilitacji
Medycznej Krakowskiego Centrum Rehabilitacji zaobserwowano, ze mowa pa-
cjentki stafa sig na ogét bardziej zrozumiata. Mozna zauwazy¢, ze istnieje tu pewien
zwiazek z niewielka poprawg stuchu zanotowana w audiogramie z 21 XII 1999 r.
(zob. ryc. 2).

IV. OMOWIENIE

Symptomatologig ztozonych zaburzen porozumiewania si¢ u pacjentki K. S.,
W tym réwniez przedstawionych tu zaburzen artykulacji, cechuje typowa dla
zespotu MELAS podwdjna etiologia: niektére objawy wynikaja z ostrego deficytu
energetycznego zwiazanego z epizodycznymi kryzysami mitochondrialnymi, inne
za$ — z kumulowanych uszkodzen powstalych wskutek tychze kryzysow. Stad
bierze si¢ ich wolno postgpujacy i/lub epizodyczny, a wiec czesto dwufazowy
charakter.

Obserwacje kliniczne, profil badan artykulacji i wyniki uzyskane w audiogra-
mach wskazuja na to, Zze zaburzenia shuchu u pacjentki K. S. majg réwniez charak-
ter dwufazowy — wolno postgpujacy i zarazem epizodyczny. Wobec niemoznosci
wykonywania kolejnych badan audiometrycznych przed, podczas trwania i po
kazdym epizodzie, jak to mialo migjsce w przypadku innych badan procesu
porozumiewania si¢ [Pachalska — w druku; Pachalska, MacQueen —w druku], trud-
no o precyzyjne okreslenie wymiaréw tego zjawiska. Niemniej na podstawie
obserwacji i zanotowanych wynikéw wydaje si¢ raczej bezsporne stwierdzenie,
ze wystepujace w trakcie epizodu zaburzenia shuchu sa krétkotrwale, jednak po
kazdym epizodzie globalny profil zaburzen nieznacznie si¢ poglebia.
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Ze wzgledu na zlozony patomechanizm zespolu MELAS przejsciowe lub
trwale zaburzenia moga powsta¢ w dowolnym miejscu w procesie budowy
i odbioru przekazéw stownych [Ooiwa (i in.) 1993]. Daje to w sumie bardzo
zmienny obraz kliniczny, jednak z ogdlna tendencjqa w kierunku utraty stuchu
i towarzyszacych zaburzen zdolnosci kodowania i dekodowania komunikatow
stownych. Fakt ten mozna wiaza¢ z etiologia mitochondrialng w dwojaki sposéb:

1. Ucho wewnetrzne ($limak) jest szczegélnie wrazliwe na niewydolnosé
mitochondrialna, wskutek czego ulega wraz z rozwojem choroby trwaltemu
uszkodzeniu [Sue, Lipsett (i in.) 1999; Rosenthal (i in.) 1999; Cullington 1999,
Yamasoba (i in.) 1999]. Warto w tym kontekscie zwrdci¢ uwage na selektywnosc
deficytu stuchu, ktéra moze budzi¢ podejrzenie réwnoczesnego wystgpowania
uszkodzenia ucha wewnetrznego. Jednoczesnie mowe pacjentki cechujg zaburzenia
artykulacji o typie czgsto spotykanym u oséb z ubytkiem stuchu, a ostatnio
zanotowana poprawa shuchu idzie w parze z zauwazalna poprawa w mowie.

2. Postepujace otgpienie natomiast u naszej pacjentki implikuje wspotist-
nienie zaburzen takze na wyzszych pigtrach osrodkowego ukladu nerwowego
[Cummings, Benson 1983]. Co wigcej, na ogol okresy pogarszania i — ostatnio —
poprawy zaréwno w zakresie funkcji poznawczych, jak i stuchu pokrywaja sig.

Thumaczenie tego zjawiska, ktore nie wydaje si¢ przypadkowe, mozna znalez¢
w ryc. 5, ktéra ilustruje przebieg procesu przetwarzania wypowiedzi stownej:
prawa strona obrazuje budowe wiasnej wypowiedzi, lewa za$ — odbior wypowiedzi
(whasnej i/lub innej osoby).

Aby lepiej zrozumie¢ istot¢ modelu, dokonamy analizy na przyktadzie prostej
sytuacji, kiedy zadano pytanie, na ktére nalezy udzieli¢ odpowiedzi (cho¢ warto
przy tym pamietaé, ze bodzcem do méwienia nie zawsze musi by¢ wypowiedz
rozméwey; cztowiek moze inicjowaé rozmowe sam z réznych powodow, w tym
z potrzeby komunikowania wiasnych mysli, stanu wewngtrznego itp.). Poczatkowo
wigc fala powietrzna wyksztattowana przez narzady mowy rozmowcy — wraz
z pozostatymi bodzcami akustycznymi wystepujacymi jednoczesnie w otoczeniu —
trafia do ucha, gdzie jest przeksztalcana na wibracje, z kolei wibracje — na impulsy
bioelektryczne, przesylane nerwem aferentnym zwanym stuchowym (lub 6smym)
do o$rodkowego uktadu nerwowego (OUN). Ucho wraz z nerwem stuchowym
tworzy pierwsze, najnizsze pigtro piramidy.

Impulsy, przechodzac przez piefi mézgu do struktur podkorowych, sa pod-
dawane dalszej obrébce. Rozpoczyna si¢ ztozony proces odrdzniania sygnatow
akustycznych stanowigcych wypowiedZ jezykowa od bodzcow akustycznych tha;
m.in. z tego powodu czesto reagujemy na sam fakt, ze kto§ méwi, zanim zorientu-
jemy sig, co on méwi. Zanim sygnaty zostana przestane wyzej, impulsy pochodzace
z 16znych zrodet sa rozdzielane do réznych osrodkéw w mozgu. Na tym pigtrze
proces przetwarzania jest bilateralny (obustronny), co $§wiadczy o tym, ze faza ta
nalezy do proceséw filogenetycznie starszych [por. Pachalska 1986; Brown 1988].
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Ryc. 5. Neurobehawioralny model przetwarzania wypowiedzi stownej

W typowej sytuacji sygnaty akustyczne sa odbierane jednoczesnie przez obydwoje
uszu, jednakze nawet w odmiennej sytuacji jednostronnego odbioru sygnaly sa
przetwarzane dalej obustronnie w strukturach podkorowych, gdzie w istocie biatej
istnieje wiele potaczen miedzypotkulowych.

Szczegblnie wazng rolg pelni tu uktad limbiczny, ktéry moze thumié lub wzmac-
nia¢ impuls w dowolnym etapie procesu przetwarzania informacji, zaczynajac od
momentu trafienia impulsu do OUN, poprzez wlasciwy proces przetwarzania, az do
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formulowania i realizacji wypowiedzi danej osoby. Nalezy podkres’;lié,?e ingere‘:n-
cja uktadu limbicznego w procesie ,,Jadowania” i/lub ,,rozladowywan.la”’ emocjo-
nalnego odbieranej lub wysylanej wypowiedzi zalezy od szeregu czynmkow. Kiedy
reagujemy negatywnie lub pozytywnie na glosnos¢ wypowu;dm lub ton glosu
rozméwey, mozna wnioskowaé, ze uklad Iimbiczn)_/ reaguje na §tosunk0w0
nizszym pigtrze, natomiast w sytuacji, gdy reakcja emocjonalna ngst@puje PO Zrozu-
mieniu tresci odebranej wypowiedzi, przypuszczamy, ze ukiad lm"lblczny rt?aguje
dopiero na podstawie interpretacji wypowiedzi, ktéra dokonuje si¢ na WyZszym
pietrze w filogenetycznie mlodszych strukturach [ppr. Pachalska 1986]. Wymka
z tego, ze uklad limbiczny, cho¢ jest filogenetycznie starsza struku%rac Zwiazana
anatomicznie ze zwojami podstawy mozgu, jednak nie stanowi .oldrf;bnego,
nizszego etapu w procesie przetwarzania wypowiedzi, lecz s}uz.y raczej jako uklad
napedowy dodajacy lub ujmujacy sity impulsom przeplywa]qciym przez _uklad
nerwowy. Wynika stad np. maloméwnos¢ charakterystyczna u gsob z depresja.

Ze struktur podkorowych sygnaty trafiaja do okolicy Wernicke’go w .obszar.'ze
skroniowo-ciemieniowym dominujacej potkuli mézgu, na ogédt w ]e.WEJ u o0sob
praworecznych. Tu zaczyna si¢ proces kojarzenia dzwigku ze znac,zemem; we?dhlg
terminologii j¢zykoznawstwa jest to przejécie z poziomu fonemoéw do poziomu
morfeméw. Jednakze dekodowanie fonetycznego przekazu jezykowego stan-ow1
dopiero poczatek procesu rozumienia tresci odebranego kqmurpkatu. Prolces osiaga
punkt kulminacyjny dopiero wtedy, gdy odbiorca staqe sie I?rzyr.lajmmej_ do
pewnego stopnia $wiadomy tych tresci. Wymaga to m.in. zwrocenia uwagi na
odebrang wypowiedZ (co nie jest bynajmniej automatycznym rezultatem procesu
spostrzegania) oraz interpretacji tej wypowiedzi, czyli umystowego przetworzenia
danych. .

W procesie interpretacji wypowiedzi z kolei czgsto wykor.zystywa.ne sq dane
dostarczone przez inne zmysly oprécz stuchu. Odbiorca wypowiedzi, wul:l-zqc twarz
i cialo nadawcy, odczytuje na podstawie ,,jezyka ciala” wiele inforr'naq.l potrzeb:
nych do analizy oraz interpretacji wypowiedzi. Narzad stuchu oprécz mformagl
przesytanych stuchowym kanatem fonematycznym dostarcza takz‘e mnych,'mc‘e-
fonematycznych informacji akustycznych istotnych W procesie rozumienia
wypowiedzi (tzw. suprasegmentalne cechy.molwy), spetniajacych m.in. te same
funkcje interpretacyjne, co interpunkcja w pismie [Pachalska 1?86]. Info_rma‘q.e te,
choé¢ takze stuchowe, jednak przechodza innymi szlakami, przynajmniej na
wyzszych pigtrach OUN, niz informacje fonematyczne przgth{rzane w obszarze
Wernicke’go. Zintegrowanie zaroOwno niefonematyczny(fh, jak 1'fonematycznych
sygnaléw akustycznych z informacjami dostarczonymi przez inne zr.nysiy, ze
szczegolnym uwzglednieniem wzroku, nalezy do giownych zadan p}ohmo‘dalrilej
jednostki integracyjnej (polymodal integrative unit, na ryc. 5: PIU), ktfjra z‘blerajayj
dane przechodzace z réinych kanatéw czuciowych i porownujac je z danyn.n
z pamigci i uktadu limbicznego, odpowiada za budowg sensownych, dajacych sig¢
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zinterpretowac wyobrazen zlozonych pojeé [Pachalska 1991; 1999]. W tym proce-
sie wykorzystywane sa m.in. mechanizmy zamiany jednych modalnosci informa-
cyjnych na inne, przyktadowo PIU kojarzy dane wzrokowe reprezentujgce ksztalt
litery (grafem) z danymi stuchowymi stanowiacymi dzwiek (fonem), tak ze
cztowiek, cho¢ czyta w milczeniu, jednakze moze ,slyszed” tekst w glowie,
prawie jakby byl czytany na glos.

Ostatni etap w odebraniu wypowiedzi polega na jej $wiadomej interpretacji
w umysle, czyli interpretacji poprzez $wiadome, myslace ,ja”. Proces ten opiera sie
na mechanizmie uwagi; koncentracja uwagi to jeden z gléwnych warunkéw
powodzenia $wiadome;j interpretacji wypowiedzi. Sytuacje pod tym wzgledem
mozna poréwnywaé do projekcji filmu, gdzie caly aparat OUN shizy jako ,rzut-
nik”, wyobraznia to ,,ekran” [MacQueen — w druku], a $wiadomy, skoncentrowany
umyst to ,widz”. Jezeli widz-§wiadomosé jest nieobecny czy niezdolny do
»ogladania projektowanego filmu” (np. pod wptywem duzego zmeczenia, napadu
padaczkowego, kryzysu mitochondrialnego, epizodu udaropodobnego, stanu utraty
swiadomodci lub $piaczki) albo widz z wlasnej woli nie oglada tego filmu (ktory
stanowi w tej metaforze wypowiedz), bo jest zdenerwowany, Zle nastawiony Iub
malo skupiony czy tez w danym momencie interesuje go cos innego, to caly aparat
przetwarzania sygnatéw akustycznych moze dziata¢ poprawnie na wszystkich
nizszych pigtrach, a jednak nie ma odbioru i dalszego przetwarzania informacji. Tak
wigc cho¢ myslenie jest istotnym elementem jezyka, tak jak jezyk stanowi istotny
element myslenia, to dopiero $wiadomos¢ i uwaga zapewniajg wlasciwg interpre-
tacje wypowiedzi.

- Na szczegdlng uwage w calym opisanym wyzej procesie zasluguje pamieé. Od
momentu, gdy w strukturach podkorowych zaczyna sig proces analizy i filtrowania
bodZcéw akustycznych, niezbedny staje sig, na kazdym etapie procesu przetwarza-
nia informacji, dostep do zasobow réznego rodzaju pamieci. Identyfikacje fonemu
umozliwia poréwnanie odebranego dzwicku z przechowywanymi w pamieci
wzorcami dzwigkow mowy, zwanymi wiasnie fonemami [Kaczmarek 1994].
Interpretacja odebranej wypowiedzi na poziomie swiadomego myslenia wymaga
rowniez poréwnania tre$ci komunikatu z wyuczonymi wzorcami. Nasuwaja sig
tutaj dwa wnioski:

1. Pamig¢ nie jest jednolita funkcja, lecz stuzy jako ,,magazyn” réznorodnych
informacji, udostgpnianych na rézne sposoby na réznych poziomach OUN (nawet
stuch fonematyczny ma swéj komponent pamigci).

2. Kazde zaburzenie pamigci ma potencjalnie ujemny wplyw na catoksztalt
funkcjonowania je¢zykowego.

Jak podaje Brown [1988], proces odbudowy wypowiedzi stownej nie jest ani
catkiem odr¢bnym procesem, ani tez odtwarzaniem procesu odbioru w przeciwnym
kierunku. Jest to raczej proces réwnolegly, ktéry zaczyna sie od my$lenia, prze-
chodzi przez etap kodowania fonetycznego w obszarze Broca, potem przez etap



m

124 M. Pachalska, T. Gatkowski, B. D. MacQueen, A. Smarzynska, I. Jelenska-Szyguta

tworzenia programu ruchowego potrzebnego do uruchomienia narza‘d({w‘ mowy,
a wreszcie do artykulacji i emitowania wypowiedzi. Z powyzszego wyraznie wyni-
ka, ze zaburzenia w systemie fonetycznym nie moga by¢ oboj¢tne dla prqdukc_p
prawidtowych, zrozumialych wypowiedzi. Dzieje sig tak_ze _wzglqdu na dzialanie
systemu sprz¢zenia zwrotnego, ktéry m.in. kontroluje i ksztattuje budoweg
wypowiedzi. . o
Sprzezenie zwrotne jest niezwykle istotne W procesie budowy \-vvy}?owmdzu
najpierw wyobrazamy sobie desygnat, nastgpnie wilasna wypow1’edz, pf)tem
méwimy i prawie rownoczesnie styszymy dzwigk wlasnego glosu,.ktory mozemy
analizowaé i weryfikowaé po ,,lewej” stronie piramidy. Rola ,,prawej” strony w pro-
cesie odbierania wypowiedzi moze by¢ mniej zrozumiata. Jednakze w trakcie
shichania czesto dopowiadamy rézne rzeczy albo uzupe.%niamy faktyczne czy
wyobrazone luki w odpowiedzi rozmowcy lub interpretujem.y to‘, co s?y.fzymy
w danym momencie w $wietle tego, co my sami bySmy W}-fpov\i]adah w tak}g sytu-
acji. Zatem nasze wlasne zwyczaje jezykowe i nasz osobisty jezyk (tzw. idiolekt)
stanowia sposob kontroli odebranego (jak réwniez tworzonego) komunikatu. '
Wynika stad w sposob oczywisty, ze uszkodzenie lub }ltrata sluchp musi
wywiera¢ w rézny sposob ujemny wptyw na funkcjonowanie ‘]QZ)./I(OVEIC, nie ty11.<g
na najnizszym poziomie, gdzie wptyw ten jest najbardziej oczywisty i najlbardnej
zrozumialy. Jak powszechnie wiadomo, osoba z ubytkiem s%uf:hu, “nie bedac
w stanie weryfikowaé¢ do konca wiasnej produkcji fonetyczne‘!, mowi cz_@sto
niewyraznie. W przypadku naszej pacjentki istotnym problemem jest post@puja}ca
miopatia narzadow mowy, jak réwniez przewlekly stan zapalny zatf_)k, ktory
dodatkowo moze nasilaé nosowanie. Wypowiedzi pacjentki maja wiele c.:ech
akustycznych charakterystycznych dla oséb z ubytkiem stuchu, z tym wyjq¢1em?
ze nie mowi ona szczegdlnie glosno, co moze by¢ wynikiem tejze miopatii
i ogdlnego ostabienia. )
1 OgNiexfyraz’na artykulacja i nosowanie nie stanowig jednalf jedynych dysfunkc_p
jezykowych zwigzanych z ghuchota. Cho¢ moze sig wydawa‘c, 7e przy lllS.ZkOKIi'ZCllIU.
stuchu zdolno$é rozumienia mogla zosta¢ nienaruszona, to jednak mozliwos¢ pra-
widtowego przetwarzania danych akustycznych w sytuacji, gdy b‘odice sa odbier-
ane wadliwie lub fragmentarycznie, jest do$¢ watpliwa. Rodzi sig w.ted)'/ Podsta—
wowe pytanie: skad wiadomo, ze zdolnosci przetwarzania wc_lacz istn_lejaj? Jak
wiadomo, nie ma takich pacjentow, ktérzy byliby jednoczesnie niezdolni do rozu-
mienia, a zdolni do budowania wypowiedzi sensownych w catosci. Innymi stowy:
zaburzenia rozumienia zawsze majg negatywny wplyw na zdolnosci sensownego
wypowiadania sig, cho¢ niekoniecznie na odwrét [Pachalska %999]..Zabqrzona
zdolno$é rozumienia przy zachowanych zdolnosciach artykulacyjnych jest d1§\gno-
zowana jako afazja plynna (czuciowa, percepcyjna, sensoryczna, dekoduj_atca),
ktéra cechujg wypowiedzi ilosciowo w miar¢ normalne, a jakosciowo patologiczne

[Brown 1988].
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Jezeli odbiér stow jest utrudniony juz na nizszym pigtrze procesu przetwarza-
nia informacji, korygowanie powstatych wtedy bledéw i deficytdéw na wyzszym
pigtrze jest zadaniem bardzo trudnym. Jak trudnym, zalezy w duzej mierze od
momentu zycia, w ktérym wystapita utrata shuchu, oraz od glebokosci i rozlegtodci
deficytu stuchowego. W przypadku, gdy pacjent styszal normalnie w okresie
ksztaltowania si¢ jezyka i myslenia, jest mozliwe, ze mozg na wyzszym pietrze
moze kompensowaé braki lub znieksztalcenia w danych akustycznych przy-
chodzacych z nizszych pigter. Nalezy jednak podkresli¢, ze im dhuzej mozg bedzie
pozbawiony prawidlowo podanych informacji akustycznych, tym trudniejsza
bedzie kompensacja, a znieksztalcenia artykulacji stang sie¢ w konicu nieuniknione
[Southwood, Chatterjee 1998]. Co wigcej: ujemny wplyw tych ograniczen na inne
procesy poznawcze jest nicomal pewny [Gatkowski 1998].

Tu nasuwa si¢ ciekawa obserwacja. Na ogét w literaturze audiofonologicznej
mamy do czynienia albo z dzie¢mi ghichymi od urodzenia lub od wczesnego
dziecinstwa (ghuchota pre- i perilingualna), u ktorych ukiad jezykowy ksztattowat
si¢ bez petnego udziatu systemu fonetycznego, albo z osobami starszymi, ktére
powoli tracg stuch z powodu starzenia si¢ i u ktérych utracie shuchu czgsto moze
towarzyszy¢ otepienie [Cummings, Benson 1983]. Pacjentka nasza traci shuch
powoli i wybidrczo, prawie ze w sposob analogiczny do postepujacej gluchoty
starczej [Yamasoba (i in.) 1999], jednak dzieje sie to u osoby mlodszej, bedacej
jeszeze w okresie ksztaltowania si¢ dorostego trybu myslenia. Zaburzenia stuchu
wydaja si¢ u niej i$¢ w parze z utratg zdolnosci intelektualnych, co jeszcze raz
sugeruje zwiazek przyczynowo-skutkowy.

By¢ moze, ze mézg pozbawiony danych akustycznych funkcjonuje w sposéb
analogiczny do komputera, w ktérym wadliwa Jest klawiatura. Funkcjonowanie
komputerowej centralnej jednostki operacyjnej (CPU) moze byé w zasadzie nie-
naruszone, a jednak wobec braku niektérych danych wejsciowych (input) pewne
operacje stajg si¢ niemozliwe lub powaznie utrudnione, a wiec 1 dane wyjsciowe
(output) staja si¢ wadliwe lub nieadekwatne. Tak samo w mozgu: obwody neu-
ronalne moga by¢ strukturalnie, anatomicznie i fizjologicznie nienaruszone, a jed-
nak przy braku lub znieksztatceniu przychodzacych danych zmystowych nie sa
w stanie funkcjonowaé: nie wykonuja swoich zadan.

Patomechanizm ten jest szczegdlnie wyrazny w przypadku zaburzen mowy,
mowa bowiem stanowi integralng czes¢, istotny element mys$lenia tak samo, jak
styszenie jest istotnym elementem procesu méwienia. Tutaj tez istnieja, owszem,
rézne mozliwosci kompensacyjne, jak np. pismo, czytanie z ust czy jezyk migowy,
na podstawie ktorych moga dalej funkcjonowaé procesy jezykowe oraz intelektu-
alne. Niemniej jednak nalezy uzna¢ uprzywilejowane miejsce kanatlu stuchowego,
ktéry jest prymarny dla rozwoju mowy i Jjezyka [por. tez: Kaczmarek 1988].
Pomimo tego, ze zachowana zdolno$é méwienia nie jest warunkiem zachowania
zdolno$ci pisania, to jednak pismo pozostaje w gruncie rzeczy szczegblnym
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sposobem kodowania wypowiedzi, poniewaz w jezykach europejskic%h istnieje
Scisty zwiazek pomigdzy fonemami (dzwigkami) a grafemami (hteramz). W pra-
ktyce wigc zaburzenia mowy sa czgsto Zwiazane z ogolnym fu1_1kc1.or.1(?wamem
jezykowym cztowieka, ktore z kolei jest fundamentem (lub przynajmnie) 1S‘F0tnym
elementem) my$lenia. Tak wigc postgpujaca ghuchota u pacjentki K. S. nieprzy-
padkowo idzie w parze z postgpujacym otgpieniem. N

Tymczasem ztozony, zmienny przebieg zespotu MELAS, ktory z tych wiasnie
powodéw nazwalismy w innej pracy ,,wielkim symulantem” [POI'. P'f{cha.lsktet,
MacQueen — w druku], powoduje, Ze rozne zaburzenia pojawiaja sie zmkaj‘e?
w réznych miejscach w trakcie rozwijania si¢ procesu przetwarzania -mformac.]l
stownej (ryc. 5). Ogdlna tendencja jest jednak spadkowa, bo kaz.dy kolej’ny kryzy§
energetyczny zastaje uklad nerwowy ostabiony, a obszary martwicy w mozguy, choF:
poczatkowo drobne i rozsiane, jednak z czasem stajg si¢ wigkszymi ogmskam.l.
Daje to w koncu charakterystyczny falowy przebieg zaburzen z ogolna tendenqe}
spadkowa. W ten sposéb dopelnia sie patomechanizm dwufazowych zaburzen
stuchu i catoksztattu procesu porozumiewania si¢ w zespole MELAS.

V. WNIOSKI KONCOWE

1. Zaburzenia catoksztaltu procesu porozumiewania si¢ u opisywanej pacjentki
z zespotem MELAS stanowia wypadkowa trzech glownych czynnikow patogene-
tycznych, a mianowicie:

« wolno postgpujacego otepienia,

« epizodycznej apraksji mowy powodowanej okresowym, ostrym deficytem
energetycznym w mozgu, ‘

» niewyraznej artykulacji i nosowania, powodowanego wolno postgpujaca
gluchota centralng oraz przewleklym stanem zapalnym zatok. -

2. Przebieg tych zaburzen w zakresie wszystkich trzech wyzej wymienionych
czynnikéw wynika z patomechanizmu zespotu MELAS, ktéry cechuja dwi.e fazy:

« okresowe kryzysy metaboliczne (rzuty), wskutek ktorych nastgpuje ostry,
lecz stosunkowo krétkotrwaly epizod udaropodobny z towarzyszacym deficytem
neurologicznym,

o kumulujace si¢ uszkodzenia, pierwotnie drobne i rozsiane, potem rozle-g}e
i ogniskowe, spowodowane efektami nastgpujacych po sobie kryzysow mito-
chondrialnych.

3. Zaburzenia stuchu maja charakter dwufazowy: sa zarazem wolno
postepujace, jak i epizodyczne, co sugeruje, Ze deficyty energetyczne moga
powodowac ubytek stuchu. .

4. Zaburzenia artykulacji, w tym réwniez nosowanie, cho¢ zwiazane
z postepujaca ghuchota centralng i przewleklym stanem zapalnym zatok, ulegaja
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zaostrzeniu w trakcie epizodéw, co sugeruje, ze mechanizm artykulacji jest takze
wrazliwy na deficyty energetyczne.

5. Zaburzenia o typie apraksji mowy u pacjentki K. S. wynikajg z rzutowej fazy
choroby, zaburzenia wyzszych funkcji jezvkowych za$ — z trwatych, nicodwracal-
nych uszkodzen kory mozgowej i struktur podkorowych.

6. Istnieje wysokie prawdopodobienstwo, iz problemy artykulacyjne kompli-
kuje fluktuujaca miopatia w zakresie narzadéw mowy, co sprawia, ze oprécz nie-
ktoérych cech artykulacji tej pacjentki charakterystycznych dla artykulacji osob
z ubytkiem stuchu nie wystgpuje u niej nadmierna glo$no$é¢ wypowiedzi.

7. Dwufazowe zaburzenia shuchu, jak réwniez caloksztaltu procesu po-
rozumiewania si¢ sg integralnie zwiazane z faktem, ze w zespole MELAS proces
budowania i odbioru wypowiedzi stownych moze ulec zaburzeniu jednoczesnie
na jednym, kilku lub wszystkich pigtrach ukfadu nerwowego, od nerwéw
obwodowych narzadéw mowy do ptatéw czotowych wiacznie, przy czym niektore
uszkodzenia s3 dynamiczne, ustgpujace i nawracajace, inne zas — trwale.

Bibliografia

Barkovich A. J., Good W. V,, Koch T. K. (1993). Mitochondrial disorders: Analysis of their clinical
and imaging characteristics. ,,American Journal of Neuroradiology™ 14, 1119-1137.

Brown J. W. (1988). The life of the mind: Selected papers, Hillsdale, N. J. — London: Hove, Lawrence
Erlbaum.

Chen J. N,, Ho K. Y., Juan K. H. (1998). Sensorineural hearing loss in MELAS syndromecase report.
,»Kao Hsiung I Hsueh Ko Hsueh Tsa Chih” 14 (8), 519-523.

Chinnery P., Turnbull D. (1997). Clinical features, investigation, and management of patients with
defects of mitochondrial DNA. ,Journal of Neurology, Neurosurgery, and Psychiatry” 63,
559-563.

Crimmins D., Morris J. G. L., Walker G. L. (i in.) (1993). Mitochondrial encephalomyopathy:
variable clinical expression within a single kindred. ,,Journal of Neurology, Neurosurgery, and
Psychiatry” 56, 900-905,

Cullington H. E. (1999). Cochlear implantation of a deaf blind patient with mitochondrial cytopathy.
»J. Laryngol. Otol.” 113 (4), 353 n.

Cummings J. L., Benson D. F. (1983). Dementia: A clinical approach, Boston: Butterworth.

DiMauro S, (1999). Encefalomiopatia mitochondrialna: i co dalej? ,Neurologia i Neurochirurgia
Polska”. Suplement 3, t. 1, 41 n.

DiMauro S. (1999 a) — Informacja ustna uzyskana w trakcie osobiste] konsultacji pacjentki K. S.

DiMauro S., Bonilla E., Davidson M. (1998). Mitochendria in neuromuscular disorders. ,,Biochimica
et Biophysica Acta” 1366, 199-210.

Gatkowski T. (1998). Przestrzenne i ruchowe komponenty komunikacji z dzieémi ghuchymi,
Warszawa: Polski Komitet Audiofonologii.

Goto Y. (1995) Clinical features of MELAS and mitochondrial DNA mutations. ,,Muscle Nerve”.
Suppl. 3, 107-112.



128 M. Pachalska, T. Gatkowski, B. D. MacQueen, A. Smarzynska, 1. Jelenska-Szyguta

Hanna M. G., Nelson L. P,, Morgan-Hughes J. A., Wood N. W. (1998). MELAS: A new disease-asso-
ciated mitochondrial DNA mutation and evidence for further genetic heterogeneity. ,,Journal
Neurology of Neurosurgery, and Psychiatry” 65, 512-517. . o

Hirano M., Pavlakis S. (1994). Mitochondrial myopathy, encephalopathy, lactic acidosis,
and strokelike episode (MELAS): Current concepts. ,,Journal of Child Neurology” 9, 4-13.

Kaczmarek L. (1988). Nasze dziecko uczy si¢ mowy. Lublin: Wyd. Lubelskie.

Kaczmarek B. L. J. (1994). Mdzg, jezyk, zachowanie, Lublin: UMCS.
Kertesz A. (1982). Western aphasia battery, New York: Grune and Stratton. . . .
Kotsimbos N., Jean-Francois M. J. B., Huizing M. (i in.) (1994). Rapid and non-invasive screening
of patients with mitochondrial myopathy. ,,Hum. Mutat”. 4, 132-135. ‘
MacQueen B. D. (w druku). Ocena zdolnodci tworzenia wyobrazeni przez chorych z afazjg. W:
Materialy kongresowe. ) ‘

McEntagart M., Droogan O., Burke M., Brett F,, Murphy S., Farrell M. (1.997). M1toch0_ndr1al
encephalopathy with lactic acidosis and stroke-like episodes, (MELAS) in a donegal kindred
— Clinikal features and molecular genetic analysis. ,,Ir. Med. J.” 90 (4),144 n.

Ooiwa Y., Uematsu Y., Terada T. (i in.) (1993). Cerebral blood flow in mitochondrial myopathy,
encephalopathy, lactic acidosis, and strokelike episodes. ,,Stroke” 24, 304-309.

Pavlakis S. G., Phillips P. C., DiMauro S. (i in.} (1984). Mitochondrial myopathy, encephalopathy,
lactic acidosis, and strokelike episodes: A distinctive clinical syndrome. ,Annals of

Neurology” 16, 481-488. ‘ . . ’
Pachalska M. (1986). Kompleksowy model rehabilitacji chorych z afazja catkowita. Krakéw: AWF.

Wyd. Monograficzne nr 28. . ‘ )
Pachalska M. (1991). Neurocybernetic model of image processing. ,,Aphasiology” 5, 4-5, 447-450.
Pachalska M. (1999). Afazjologia. Krakéw—Warszawa: PWN. ) ' _

Pachalska M. (w druku). Patomechanizm i charakterystyka dwufazowej afazji u pacjentki z zespotem

MELAS. W: Materiaty kongresowe. -
Pachalska M., Gatkowski T., MacQueen B. D., Pachalski P, Jelefiska-Szyguta I. (w druku). Apra.ma

and Agnosia in a Patient with the clinical features of MELAS: Theoretical and practical

considerations. - .
Pachalska M., Kaczmarek B. L. J., Knapik H. (1995). Cracow neurolinguistic battery of aphasia

examination. ,,Aphasiology” 9, 193-206. . . o
Pachalska M., MacQueen B. D. (w druku). Two-phase aphasia in a patient with clinical features of

MELAS. ,,Aphasiology”. -

Pachalska M, MacQueen B. D. (w druku/a). The Comprehensive Neurorehabilitation (CNR) Program

for MELAS patient: A clinical application. o
Pachalska M., MacQueen B. D., Tiokinski W., Jelenska-Szyguta I. (w druku). Patomechanizm i obrgz

kliniczny zaburzen neurobehawioralnych u pacjentki z zespotem MELAS. ,Neurologia

i Neurochirurgia Polska®. . _
Rosenthal E. L., Kileny P.R., Boerst A., Telian S. A. (1999). Successful cochlear implantation

in a patient with MELAS syndrome. ,,Am. J. Otol.” 20 (2),187-191. ' ‘
Shapira Y., Cederbaum S. D., Cancilla P. A. (i in.) (1975). Familial poliodystrophy, mitochondrial

myopathy and lactic acidaemia. ,,Neurology” 25, 614-621. ‘ ‘
Southwood M. H., Chatterjee A. (1998). Phonological and articulatory disturbances in a case
of primary progressive aphasia. ,,Aphasiology” 12, 161-177 . ‘
Sudarsky L., Plotkin G. M., Logigian E. L., Johns D. R. (1999). Dystonia as a presenting feature
of the 3243 mitochondrial DNA mutation. ,,Mov. Disord.” 14 (3), 488-491. .
Sue C. M., Crimmins D. S., Soo Y. S., Pamphlett R., Presgrave C. M., Kotsimbos N., Jean-Francc?ls
M. J. B., Byrne E., Morris J. G. L. (1998). Neuroradiological features of six kindreds with
MELAS tRNALeu A3243G point mutation: Implications for pathogenesis. ,Journal

of Neurology, Neurosurgery, and Psychiatry” 65, 233-240.

Dwufazowy przebieg zaburzen stuchu w zespole MELAS 129

Sue C. M, Lipsett L. J., Crimmins D. §., Tsang C. S., Boyages S. C., Presgrave C. M., Gibson W. P,
Byrme E., Morris J. G. (1998). Cochlear origin of hearing loss in MELAS syndrome. ,,Annals
of Neurology™ 43 (3), 350-359.

Takahashi S., Tohgi H., Yonezawa H., Obara S., Nagane Y. (1998). Cerebral blood flow and oxygen
metabolism before and after a stroke-like episode in patients with mitochondrial myopathy,
encephalopathy, lactic acidosis and stroke-like episodes (MELAS). ,,J. Neurol. Sci.” 158 (1),
58-64,

Vilarhino L., Santorelli F, M., Coelho 1., Rodrigues L. (i in.) (1999). The mitochodrial DNA A3243G
mutation in Portugal: Clinical and molecular studies in § families. »J. Neurol. Sci.” 163, 168-174.

Warrick P. D., Wardrop P., Sim D. W. (1997). Sensorineural hearing loss in MELAS syndrome.
»). Laryngol Otol” 111 (3), 279-281.

Wechsler D. (1981). WAIS-R Manual: Wechsler Adult Intelligence Scale — Revised. San Antonia,
TX: Psychological Corporation,

Wechsler D. (1986). WMS-R Manual: Wechsler Memory Scale — Revised, San Antonio,
TX: Psychological Corporation.

Yamamoto T., Beppu H., Tsubaki T. (1984). Mitochondrial encephalopathy: Fluctuating symptoms
and CT. ,Neurology” 34, 1456-1460.

Yamasoba T., Tsukuda K., Oka Y., Kobayashi T, Kaga K. (1999). Cochlear histopathology associated
with mitochondrial transfer RNA(Leu(UUR)) Gene Mutation. »Neurology” 52 (8), 1705-1707.




