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Summary

Hereditary Spastic Paraplegia (HSP) Strimpel, atipical form. Case presentation

It was corroborated that in the given case, the Hereditary Spastic Paraplegia (HSP)
develops a clinical presentation of asymmetric spastic paraparesis, where the spasticity over the
muscular force prevails, without affecting other family members or relatives. The heterogenesis
of the presented case was manifested in the presence of thigh hypotrophy of the left limb,
asymmetry of motive symptoms, absence of the transmission way (sporadic), signs of pyramidal
tract and vestibular-cochlear nerve dysfunction. It is a pure atypical form.

Rezumat

S-a confirmat ca paraplegia spasticd ereditara (PSE) in cazul prezentat manifestd un
tablou clinic de parapareza spasticd asimetricd, unde predomind spasticitatea asupra fortei
musculare, fara afectarea altor membri ai familiei si rudelor. Heterogenia cazului prezentat s-a
manifestat prin prezenta hipotrofiei coapsei membrului inferior sting, asimetria simptomelor
motorii, absenta modului de transmitere (sporadic), semne de afectare a cdilor piramidale si a
nervului cohleo-vestibular. Este o forma pura atipica

Paraplegia spasticd ereditara (PSE) reprezintd o boald genetica heterogena cu tablou
clinic de parapareza spastica, cuprinzand mai multi membri ai unei familii.

Cauza este degenerarea cdilor piramidale incrucisate, cu un grad variabil de afectare a cailor
spino-cerebeloase si a cordoanelor posterioare [1].

Scurt istoric: PSE a fost descrisa pentru prima data de Striimpell in (1878) “hereditary
forms of spastic paraplegia” [2]. Ulterior, Lorrain in 1898 a definit-o ca entitate clinica si
anatomica, numind-o Strimpell- Lorrain syndrome. Tn 1929 Mollaret si Marinescu au
demonstrat apartenenta maladiei la grupul eredo- ataxiilor.

Pedigree-ul arata asocierea maladiei Strimpel cu alte simptome neurologice sau non-
neurologice, ceea ce face controversatd delimitarea acesteia. Frecventa maladiei: in Europa 1-
9:100.000 pers./ an; in SUA 10.000/an [3].

Pronosticul: Tn forma purd, expectatia de viati rimine neafectatd, pe cind in forma
complicata, care se intilneste la aproximativ 10% din bolnavi, evolutia in general e dificila.

Fiziopatologia: Au loc leziuni degenerative primare ale maduvei cu afectarea fascicolelor
piramidale si Gracilis, de asemenea se petrece demielinizarea cu distrugerea axonilor in
fascicolele cortico- spinale bilateral (cu accent in regiunea toracald). Concomitent are loc
reducerea neuronilor motori din cornul anterior si neuronii motori corticali, celulele Betz. Intr-un
grad mai mic se realizeaza leziunile degenerative in: cerebel, ganglionii bazali, capsula interna,
pedunculii cerebrali si punte. In cadrul acestei afectiuni are loc o degenerare retrogradi a
neuronilor, adica de la terminatia axonilor spre celuld. Cu toate acestea, suferinta majord o
suporta fibrele lungi ale SNC (afectarea partii distale a axonilor lungi) [8].

Degenerarea fascicolului posterior a fascicolului Gracilis 1 mai putin cea a fascicolului cuneatus
Modificari minimale ce au loc in fascicolele spino- cerebeloase creeazd tabloul unei ataxii
minimale.

Asemenea tulburdri ca in maladia Striimpell au loc in intoxicatia cu compusi
organofosforici (distrugerea pseudocolinesterazei).

Clasificarea PSE:

I. Forma purd se manifestd prin slabiciune progresiva in picioare; dereglarea functiei
vezicii urinare §i uneori senzatie de “ruinare a picioarelor”, descrisa de catre pacienti [16].
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Il. Forma asociatd atipicd, include careva semne aditionale asa ca: neuropatii periferice,
epilepsie, ataxie, neuropatie opticd, retinopatie, dementd, ichthiosis, retard mental,
surditate, tulburari de vorbire, deglutitie sau respiratie [4].

Clasificarea PSE in dependenta de modul transmiterii:

1) autosomal dominant (10 tipuri).

2) autosomal recesiv (7 tipuri).

3) X- linkat (3 tipuri).

4) aparitie sporadica mentionata si relatata de catre savantii Heathfield si Miller [5].

In dependentd de virsta pacientului se cunosc 2 tipuri de PSE:

a) tipul 1, care apare in I- a decada a vietii.

b) tipul II, manifestarile clinice debuteaza in decada a ll-a si a IV- a a vietii [13].

Tabloul clinic tipic al PSE. Instalarea paraparezei spastice profunde a membrelor
inferioare, care evolueaza spre plegie (datoratd deteriordrii tractului corticospinal). Aparitia
limitarii bruste a miscarilor In membrele inferioare (cauza este explicatda de hipertonusul
muscular si nu de slabiciunea musculard). Senzatia de Intepenire a picioarelor, nesigurantd in
timpul urcatului sau coboritului scarilor. Apar dificultati progresive ale mersului (exprimate
printr- un grad variabil de severitate), pe cind in pozitie orizontala pacientul se simte bine si are o
posturd normald. Spasticitatea se accentueaza progresiv, mai putin deficitul motor, iar forta
musculard in picioare este pistrati pe o perioadd indelungata. In membrele inferioare se
instaleazd spasmul in flexie al acestora, reflexele osteotendinoase devin exagerate, simptomele
piramidale pozitive, fiind bilateral [11]. Membrele superioare sunt intr-o masurd mai mica
afectate, reflexele osteotendinoase de asemenea sunt exagerate, simptomul Hoffman este pozitiv
bilateral. Sensibilitatea superficiald este pdstratd, pe cind cea profundd si anume cea vibratorie
poate fi afectata. Functiile sfincteriene nu sunt perturbate. Sunt prezente reflexele abdominale,
uneori fiind exagerate. In forma tipici a PSE poate fi prezenti o usoara tulburare a coordonarii,
ataxia a mersului §i tremorul intentional. Forma infantild cunoaste o evolutie rapida, uneori cu
imobilizare la pat si deces pind la 10 ani. Forma adultd are o evolutie lentd, cu intervale mari de
stopare a manifestarilor clinice, fara complicatii grave [14].

Diagnosticul PSE se stabileste in baza urmatoarelor criterii: anamnesticul ereditar;
simptomul major in clinica fiind spasticitatea si deficitul motor; examinarea ADN- ului, genele
SPG4 si SPG3A. SPG4 codifica transportarea proteinei spastina, situata pe locusul 2p22- p21 si
include 17 exoni [10].

SPGS - codifica transportarea proteinei atlastina, consta din 588 aminoacizi. SPG3A este situata
pe locusul 14g11.2-q21 si include 14 exoni [7].

Tratamentul. Simptomatic: diminuarea tonusului muscular (mydocalm, baclofen, izopran,
sirdalud); anxiolitice (seduxen, nozepam, tazepam, relanium); vitaminele grupului B.
Fizioproceduri: aplicatii cu parafind pe muschii membrelor inferioare, masaj, reflexoterapie,
manipulari ortopedice. Consultul genetic.

Prezentare de caz clinic

Pacientul P, 50 ani, internat in Institutul de Neurologie si Neurochirurgie pe data de 2
februarie 2009, cu urmatoarele acuze: senzatie de incordare marcata si diminuarea usoara a fortei
musculare in piciorul sting. Dereglarea mersului, mai ales la urcatul scarilor. Senzatie de curent
n piciorul sting. Redoare n regiunea lombara. Senzatie de amortire si de fierbinteala in palma
dreapta. O usoara instabilitate in timpul mersului.

Istoricul maladiei: Debutul maladiei — insidios in 2004, prin spasticitate in piciorul
sting, evolutie lent- progresivd. A efectuat cure repetate de terapie manuald, cu ameliorare
temporard si nesemnificativd a simptomaticii. Din decembrie 2008 a avut loc progresarea
semnelor prin cresterea marcatd a spasticitatii in piciorul sting.

Antecedentele eredo-colaterale nu sunt relevante, deoarece pacientul nu cunoaste bolile de care
au suferit rudele sale. Bolnavul are 2 frati sdnatosi, cu care nu contacteaza. lar parintii, din
spusele lui au decedat "de batrinete". Are 2 copii, o fata si un baiat, care sunt sanatosi.
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Status somato-visceral obiectiv: Starea generald de gravitate medie. Constitutia normostenica.
Starea de nutritie satisfacdtoare. Ganglionii limfatici nu se palpeaza. Respiratia libera, spontana.
Frecventa 18 r/min. Zgomotele cardiace ritmice, clare, accentuate. TA 125/80 mmHg. Ps 72
b/min. Aparatul digestiv i uro-genital fard particularitati.

TIn statusul neurologic sunt prezente urmatoarele modificari: Nervii cranieni intacti.
Reflexul cornean pe stinga diminuat. Tonus muscular (hipertonus de tip piramidal, “lama de
briceag”), D<S, la pacient se observa o difirenta intre diametrul coapselor, cel al coapsei stingi
fiind cu 4 cm mai mic decit cel drept. Forta musculard in membrele drepte= 5p; In mina stingd=
5p; in piciorul sting= 4 p; piciorul drept= 5 p. Proba Barre inferioard pozitiva pe stinga.
Reflexele abdominale D<S. ROT superioare si inferioare exagerate D<S. Reflexe patologice
superioare: lakobson- Laska, Behterev, Hoffman pozitive bilateral. Semne patologice: Babinski;
Rossolimo inferior pozitiv bilateral. Sensibilitatea: superficiala si profunda sunt intacte. Probele
cerebeloase: probe indice-nas, calcii-genunchi, proba Romberg- cu usoara dismetrie bilateral.
Tulburari vegetative: acrohiperhidroza. Dereglari sfincteriene nu prezinta. Functiile corticale
cerebrale- nealterate.

Examenul paraclinic: Hemograma, urograma, analiza biochimicd a singelui
corespundeau valorilor normale. RW — negativa.

ECG: Semne de hipertorfie a ventricolului sting cu dereglari aspre in repolarizarea
peretelui ventricolului sting.

IRM regiunea cervicala a coloanei vertebrale (30.01.2009) Magneton avanta 1,5 T.
Concluzie: Tabloul caracteristic osteocondrozei la nivelul C3-C7. Spondiloza deformanta.
Spondiloartroza. Semnele IRM de afectare a maduvei spinarii la acest nivel nu se depisteaza.

Tomografia computerizata spiralata (28.02.07). Concluzie: Tabloul caracteristic
osteocondrozei la nivelul L4- S1. Spondilozd deformantd gr II. a regiunii lombo-sacrale.
Protruzia discurilor L4- S1.

IRM vertebral lombar (Chisindu) (04.04.08). Concluzie: Modificari degenerativ-
distrofice in elementele disco-vertebrale in regiunea lombara. Diametrul antero-posterior al
canalului vertebral normal. Concresteri marginale osoase ventrale la nivelul platourilor
vertebrale L3-L5. Lordoza lombara stearsa.

IRM cerebral: (03.02.2009). Concluzie: Largirea moderata a spatiilor subarahnoidiene
convexitale parietale, santurilor intergirale, fisurilor cerebrale. Sistemul ventricular fara alterari
dimensionale si configurative, persistenta de cavum septului pellucid. Formatiunile centrale
plasament normal. Dilatarea cisternei vermisului cu prezenta de chisturi arahnoidiene limitrofe.
Consultatia Neurooftalmologului (03.02.2008). Concluzie: Semne de HIC nu s-au depistat.
Scaderea acuitatii vizuale la OS este determinatd de ambliopie refractiva (hipermetropie).
Examenul electrofiziologic prin potentiale evocate somatosenzoriale: (14.02.09) Concluzie:
PESS n. tibialis si a n. median la nivel (Th12 respectiv C7) — norma.

PESS n. tibialis si a n. median la nivel cu inregistrarea corticala: cresterea latentei
bilateral si o usoard scadere a amplitudinii pe cdile piramidale. PE auditive: undele 1 — II
amplitudinea extrem de redusd, unda III amplitudinea redusd stinga, unda V- cu scadere a
amplitudinei la replicare. Semnele sugestive pentru afectarea moderatd a nervului vestibulo-
cohlear bilateral.

Sindroamele clinice prezente la pacient: 1) Sindromul piramidal. 2) Sindromul
spastico- atrofic in membrul inferior sting. 3) Dereglari de mers in piciorul sting. 4) PE
piramidale si auditive reduse S>D, semne de afectare a nervului vestibulo-cohlear si cailor
piramidale.

Tipurile rare de PSE, atipice, sunt descrise ca fiind asociate cu o mutatie a genei proteinei
mielinei, respectiv este implicatd si suferinta axonala.

Diagnsoticul diferential se va face cu: scleroza laterala primara, scleroza laterald
amiotrofica, scleroza multipla- forma spinald, boala Friedreich, ataxia idiopatica cerebeloasa,
sindromul Mills.
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1) Scleroza laterala primara

Reprezintd o degenerare izolatd a motoneuronului central. Degenerarea primara izolata a
celulelor piramidale din stratul V al cortexului motor. Antrenarea secundard a degenerarii cailor
piramidale.

Clinic: Debutul maladiei in a 5-a decada a vietii. Sdr. piramidalt deficit motor lent
progresiv, mai frecvent de tip paraparetic, cu spasticitate elasticd. Rar, deficitul motor este
prezent la membrele superioare. Uneori pot fi semne de afectare bulbara sau pseudo-bulbara, cu
dizartrie, incontinenta afectiva. Antecedente familiale evocatoare si atrofice lipsesc [15].
Simptomatic cazul prezentat, deci, nu se include in scleroza laterala primara.

2) Scleroza laterala amiotrofica (SLA)

Boala degenerativa a SNC, cauzatd de moartea neuronilor motori din scoartd si din
maduva spindrii. Sporadic > 90%. In 5-10%- datorati mutatiei genei cupru-zinc-superoxid-
dismutazei de pe cromozomul 21. Supravietuirea~ 3-4 ani; forme cu progresie rapida (< 1 an);
forme cu supravietuire > 20 de ani.

Patogenie: degenerarea motoneuronilor periferici si motoneuronilor centrali (celulele
Betz) din cortexul motor.

Clinic: deficit motor progresiv, cu semne de afectare atat a neuronului motor central cat si
a celui periferic. Acuzele initiale constau in deficit motor focal ce implicd un singur membru, 60-
85% debutul afecteaza membrele. Fasciculatiile sunt foarte sugestive pentru diagnostic. Semne
de afectare a nucleilor bulbari, sindrom bulbar.

Debutul ~ 60 ani (20- 80 ani), poate implica orice portiune a SN [9]. Decesul urmeaza, la
2-3 ani de la debut. La pacientul nostru debutul a fost cu 5 ani in urma, ceea ce denota ca nu se
incadreaza in SLA.

3) Boala Friedreich

Degenerare spino-cerebeloasa, tip autozomal- recesiv. Leziunile predomind in maduva,
constau 1n alterarea simultand a axonilor si tecii de mielind, concomitent cu un proces de glioza.
Sunt afectate: fibrele mari mielinizate din nervii periferici, cordoanele posterioare, tracturile
spino-cerebeloase, caile cortico-spinale, cerebelul.

Tabloul clinic e dominat de ataxie. Debutul ~12 ani prin tulburari de mers, evolueaza
progresiv.

Tremor intentionat in membrele superioare. In final apare disartria de tip cerebelos,
uneori este prezent nistagmusul, simptomul Babinski +, tonusul-normal. Este afectata
sensibilitatea profunda. ROT sunt diminuate sau lipsesc, talpa scobita [12].

Aceste simptome nu sunt caracteristice pentru PSE.

4) Ataxia idiopatica cerebeloasa (AIC)

1. AIC cu simptome pur cerebeloase (atrofia cortexului cerebelos- IRM).

2. AIC cu simptome extracerebeloase (70%).

Atrofie cerebeloasa pura, posibil Tn cadrul unei atrofii multisistemice.

IRM- modificari ale volumului si ponderarii semnalelor din cerebel, pedunculii cerebelosi,
punte,ganglionii bazali, maduva cervicala.

Diagnosticul clinic: Atrofie cerebrala progresiva cu debut dupa 25 ani, anamneza
familiala nesemnificativa, excluderea ataxiilor simptomatice.

Tratament: simptomatic [17].

Aceste simptome nu sunt caracteristice pentru PSE.

Concluzie

Cazul pacientului P. face parte din formele pure atipice a maladiei Strimpell.
Particularitatile acestui caz constau in faptul ca este un caz sporadic, cu debutarea maladiei la o
virsta inaintatd (45 ani), cu asimetrie a dereglarilor motrice (monopareza spastica atrofica) la
piciorul sting. Acest fenomen de afectare unilaterald este descris in literaturd ca un semn de
debut al formelor atipice de boala Striimpell, fiindca ulterior maladia progreseaza, prin
implicarea bilaterala a membrelor inferioare (paraplegie spastica). De asemenea la pacient
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formele tipice ale maladiei. Prezenta semnelor sugestive pentru afectarea nervului vestibulo-
cohlear bilateral, la pacientul nostru, nu se incadreaza in caracteristicile PSE tipica.

La

acest pacient fiind prezente si semne de usoara dismetrie a probelor cerebeloase. PE au

inregistrat cresterea latentei a cdilor piramidale si auditive cu amplitudine redusa, ceea ce se
intilnesc in formele atipice, elucidate in literatura, ceea ce confirma heterogenia acestei maladii.
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