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Rezumat

in formele sporadice de scleroza laterala amiotrofica barbatii sunt mai des afectati decat femeile si debutul maladiei
este in mediu la varsta de 50 de ani in formele familiale si, peste 60 de ani In formele sporadice. Totusi, observatiile clinice
si studiile genetice demonstreazi ca existd o variabilitate considerabila in expresia fenotipica a acestei maladii. in acest
articol prezentam cazul unei paciente de 43 de ani cu scleroza laterald amiotrofica posibila, evolutie progresiva.
Cuvinte-cheie: scleroza laterala amiotrofica, SLA, debut precoce

Summary: Amyotrophic lateral sclerosis with early onset (Case report).
In sporadic forms of amyotrophic lateral sclerosis men are more often affected than women and the average disease

onset is at the age of 50 years in family forms and over 60 years in sporadic forms. However, clinical observations and
genetic studies show that variability in phenotypic expression of the disease is large. In this article we present the case of
a 43-year-old woman with possible amyotrophic lateral sclerosis, progressive evolution.
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Pe3tome: bokoBoii amuorpodpuueckuii ckiepos ¢ panHuM HayajaoMm (KinuHuyeckuii ciryvaii)

Criopaamueckue HopMbl OOKOBOTO aMHOTPO(PHUIECKOTO CKIepo3a MOPaKaIoT Jalle MYXKYUH YeM JKEHIIUH, BO3pacT
Hagana 3a0oeBaHus B cpeqHeM cocTapiser 50 JeT Ipu HacIeACTBeHHBIX 1 60 JeT Impu criopagmdeckux hopmax Oomes-
Hu. OHAKO, KITMHNYECKNe HaOMIOICHNS M TEHETHUECKIE HCCIIE0BAHNS YKAa3hIBAIOT HA 3HAYNTEIBHYIO BApHaOEIbHOCTh
(heHOTHUNUIECKUX TIPOSBIICHUH TaHHOTO 3a0oneBaHms. B maHHOW cTaThe MpeacTaBleH KIMHUICCKUN CITydall KSHIITIHEI

43 net ¢ BO3MOXKHBIM OOKOBBIM aMHOTPO(PHIECKUM CKIEPO30M, MEIJICHHO IPOTPECCUPYIONTIM TCUCHHEM.
KuiroueBble ciioBa: 60koBoi amuoTpoduyeckuii ckiepo3, BAC, panHee Hadaio

Introducere

Screloza laterala amiotrofica (SLA), cunoscutd si
ca boala neuronului motor, este o maladie fatald la 3-4
ani de la debut, caracterizata prin degenerare progre-
siva a neuronilor motori centrali (NMC) si periferici
(NMP). Incidenta anuala a bolii este de aproximativ
2/100.000 locuitori in timp ce prevalenta se apropie
de 5/100.000 locuitori. In Republica Moldova se esti-
meaza 10 — 20 cazuri noi pe an.

Regiunile preferentiale de afectare neuronald in
SLA sunt NMC din cortexul motor primar si, NMP
bulbospinali. Neuronii din cortexul frontotemporal
sunt totusi deseori afectati, fenotipul rezultat va fi in
spectrul SLA — dementa frontotemporala. Implicarea
neuronilor motori oculari si vezico-rectali este rara si
se Intampla, mai ales, in cazurile de boala cu durata
lunga.

La majoritatea pacientilor debutul bolii este spi-
nal, 1n jurul varstei de 60 de ani, cu o slabiciune asi-
metrica, nedureroasa intr-un membru. Examenul cli-
nic, de obiceli, releva atrofia si slabiciunea muschilor,
fasciculatii, hiper reflexie (sau reflexe inviorate) si
adesea o hipertonie usoara pani la severa [1]. In apro-
ximativ 20% cazuri boala debuteaza cu slabiciune in

muschii bulbari, cu dizartrie, disfagie si fasciculatii
pe limba [2].

SLA poate fi sporadicd (SLAS) sau familiala
(SLAF). In prezent sunt descrise peste 40 de gene
responsabile de aparitia sindromului de neuron mo-
tor, totusi mai mult de 50% din formele familiale se
datoraezd mutatiei in genele SOD1 (12 —23% SLAF)
si C9orf72 (23 - 46% SLAF).

Tabelul 1
Formele SLA si caracteristicile generale
Familiala Sporadica

B:F 1:1 1.7:1
Durata medie a bolii | Bimodala, <2 sau>5 | Unimodala,
(ani) 3-4
% cazuri SLA 10% 90%
Debutul: 47-52 58-63
-varsta medie
-juvenil (<25 ani) ALS2, SETX, FUS |rara
-bulbar 25% 15%
-membre inferioare | deseori ocazional

La 60% dintre pacientii cu debutul bolii intre 20 si
40 de ani simptomatologia este dominata de afectarea
NMC si, relativ putini dintre acesti pacienti (15%) au
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debutul bulbar [3]. Chiar si in familiile in care mem-
brii sunt purtatori de aceeasi mutatie, varsta la debut
si variabilitatea progresiei bolii este foarte mare [12].

Diagnosticarea SLA este de obicei simpld daca
pacientul are simptome progresive si generalizate
de afectare a NMC si NMP in membrele superioare,
membrele inferioare si afectare bulbara, totusi inter-
valul de timp mediu de la debutul simptomatologiei si
pana la diagnosticul SLA este de 13-18 luni [4].

Criteriile revizuite El Escorial sunt criterii de di-
agnostic folosite in cercetare, 1n studiile clinice [5].

Criteriile El Escorial au fost considerate prea re-
strictive pentru a fi utilizate 1n practica clinica si sunt
necorespunzatoare in cazul in care obiectivul este un
diagnostic precoce [6]. 25% dintre pacientii cu SLA
au fost clasificati ca avand SLA suspecta sau posibila
la momentul decesului [7]. Pentru a imbunatati sen-
sibilitatea diagnosticului, au fost introduse criteriile
Awaji [8], au fost propuse 2 noi recomandari:

1. Datele de afectare clinica si dovezile electro-
fiziologice au semnificatie diagnostica egala.

2. In prezenta modificarilor neurogenice cronice
la EMG cu ac-electrod, potentialele de fasciculatii
sunt echivalente cu fibrilatiile si undele pozitive as-
cutite in context clinic.

Introducerea criteriilor Awaji au dus la o crestere
cu 23% in randul popultiei de pacienti clasificati ca
avand SLA probabild/definita [9].

Efectuarea testelor de laborator, neuroimagistice
si viteza de conducere pe nervi sunt necesare pentru
excluderea altor diagnostice. In practica clinica, 2-8%
din cazurile aparente de SLA au un alt diagnostic,
boala care poate fi tratatd in 50% din cazuri [10].

Rezultate

Pacienta A., 43 de ani, a fost internatd in Sectia
Neurourgente in perioada 13.03- 26.03.15 cu acuze
la scaderea fortei musculare si limitarea volumului
miscdrilor active in toate membrele, mai accentua-
ta pe dreapta, fasciculatiile musculare patologice in
muschii bratelor, dereglari de mers si autodeservire,
cervicalgie moderat exprimata.

Maladia a debutat in luna februarie 2014 cu epi-
soade de amortire si slabiciunea musculara in mem-
brele drepte de scurtd durata, care aparea la schim-
bari rapide ale temperaturii mediului inconjurator,
preponderent la trecerea de la cald la frig. Pe parcurs
de 8 luni ulterioare slabiciunea musculara progresea-
74 lent, 1si capata caracterul permanent fara perioade
de remisie, se accentueaza, apar crampe musculare
dureroase in muschii gastrocnemieni. in luna noiem-
brie 2014 s-a instalat deficitul muscular iIn membrele
din stinga. A fost efectuata investigatia prin rezonan-
ta magneticd (IRM) cerebrala (04.11.2014), care a
evidentiat hipoplazie a arterei comunicante posteri-

oare pe stanga, lipsa focarelor patologice si IRM a
coloanei cervicale (10.11.2014), care a depistat mo-
dificari degenerativ- distrofice, instabilitatea segmen-
telor C3-C4, C4-C5, hernie paramediana de disc pe
stanga la nivel C4-C5 (2,2 mm), protruzie posteriora
de disc la nivel C5-C6, protruzie laterala de disc la
nivel C6-C7.

Pacientei i-a fost indicat tratamentul cu sol.
Dexametazon, sol. Pentilin, sol. Cerebrolyzin, sol.
Milgamma, tab. Mydocalm, gimnastica curativa, ki-
netoterapie, care, Insd, n-au contribuit la ameliorarea
starii. In pofida tratamentului evolutia maladiei a fost
progredienta cu accentuarea slabiciunii musculare si
spasticitatii in toate extremitatile, aparitia fasciculati-
ilor musculare patologice in muschii bratelor, ceea ce
a cauzat internare in Sectia Neurourgenta.

Examenul neurologic a evidentiat devierea limbei
la protruzie spre dreapta, valului palatin la contrac-
tie spre stanga, prezenta semnului palmo- mentoni-
er Marinescu- Radovici bilateral. Atrofie a muschi-
lor interososi palmari, deltoizi bilateral. Fasciculatii
musculare patologice in muschii bratelor si centurii
scapulare. Hipertonus piramidal in toate membrele.
Tetrapareza spastica amiotrofica usoara. Reflexele bi-
cipitale, tricipitale, stilo- radiale, rotuliene, achiliene
exagerate, D>S. Semnele Babinski, Hoffman pozitive
bilateral. Examinarea altor sisteme a pus in evidenta
pielonefrita bilaterala cronica, pancreatita cronica re-
cidivanta.

Rezultatele testelor de laborator au fost caracte-
ristice maladiei somatice, probele reumatice nega-
tive, hormoni tiroidieni in limitele normei. La exa-
menul ultrasonografic al organelor interne si glandei
tiroide se constatd schimbari difuze in parenchimul
pancreasului, deformarea patologica a sistemelor de
calice bilateral, subtierea parenchimului renal bilate-
ral, structura omogena a glandei tiroide, noduli n-au
fost depistate.

Electromiografia a pus in evidenta scdderea am-
plitudinii raspunsului motor pe fibrele n. medianus si
n. ulnaris bilateral, scaderea vitezei de conducere pe
fibrele n. ulnaris bilateral, scaderea latentei undei F pe
fibrele n. medianus bilateral.

Examinarea cu ac- electrod a relevat date pentru
proces generalizat de denervare cu potentiale de reiner-
vare, datele sugestive pentru boala neuronului motor.

Cercetarea neuroimagistica prin IRM-3T Tracto-
grafia (DTI) Spinala a pus in evidenta herniere discala
C4-C5 paramediand pe stanga (4 mm), cu stenozarea
recesului lateral stdng, herniere discald C6-C7 para-
mediana pe dreapta (4 mm), in contact cu sacul dural,
stenozarea recesului lateral pe dreapta, configurarea
anatomica in volum deplin, simetric a tracturilor spi-
nale la nivelul medular (Fig. 1).
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Fig. 1. IRM-3T Tractografia (DTI) Spinala. Configurarea anatomica in volum deplin, simetric a tracturilor spinale
la nivelul medular.

Tabelul 2
Principalele maladii care imitia SLA in baza experientei pe aprox 1000 pacienti
Semne pre- Maladie Indici - cheie
dominante
NMP Fasciculatii benigne Nu este slabiciune
Neuropatie notorie multifocala cu bloc de | Predomina slabiciunea asupra atrofiei, predilectie pentru
conducere extensorii degetelor, incet progresiva
Amiotrofia neuralgica Durere severd la debut si stoparea progresarii
Sindrom Kennedy (atrofie musculara spi- | Progresie foarte incetinitd, ginecomastie, fasciculatii pe
nobulbar) barbie
Polineuropatie inflamatorie demelinizanta | Simterica, fluctuantd, afectarea sensibilitatii (moderat),
cronicd motor-dominanta conducerea pe nervi incetinitd
Miozita cu corpi de incluziune Incet progresiva, predilectie pentru quadricepsi si antebrate
medial, in special cu creatin kinaza serica> 1000 UI/L
NMC Parapareza spastica ereditara Debut la vdrsta tanard, incet progresiva, implicarea minimd
a membrelor superioare, istoric familial
SM primar progresiva Incet progresivd, afectarea sensibilitdtii, IRM sugestiv, LCR
— benzi oligoclonale
Mixte Mieloradiculopatie cervicala Dureri cervicale remarcabile, dereglari sfincteriene

In cadrul interndrii pacienta a beneficiat de un
tratament cu sol. Dexametazon, sol. Pentilina, sol.
Vit. B1, sol. Vit. B6, sol. Vit. B12, sol. Prozerina, tab.
Rotalud, evolutia maladiei fiind stationard. Pacienta
a fost externatd cu un deficit neurologic usor. I s-a
recomandat tratament cu tab. Riluzol, tab. Rotalud.

Discutii

Diagnosticul diferential necesita a fi efectuat cu
alte forme ale neuronului motor (scleroza laterala
primard, atrofia musculara primard, paralizia bulbara
progresiva, amiotrofiile focale), bolile ce “mimeaza”
SLA - Tabelul 2 [11].

Concluzii:

1. In contextul unei maladii fatale cum este
SLA, un diagnostic fals pozitiv are consecinte teribile
psihologice, economice, terapeutice si stiintifice. Prin
urmare, este esentiala excluderea altor diagnostice,
mai ales, la pacientii cu debut atipic.

2. Varsta precoce la debut, prezenta semnelor

clinice sau electromiografice de implicare a neuro-
nului motor periferic si central Intr-o singura regiune
(bulbar, cervical, toracic, lumbo-sacral) nu exclude
scleroza laterala amiotrofica.
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