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Abstract — Structural and functional neuroimaging along with neuropsychological testing can be
utilized in the assessment of alcohol-related brain abnormalities. According to current research, cogni-
tive dysfunction can be found in almost half of alcohol-dependent patients, also in those without e.g.
the Wernicke-Korsakoff syndrome. Cognitive impairments reflect existing structural and functional
brain deficits in this population. Effects of alcohol intoxication and social drinking on cognitive
function are discussed, but most of the article illustrates structural and functional brain abnormalities in
alcohol-dependent individuals. Furthermore, particular deficits observed in the Wernicke-Korsakoff
syndrome and alcohol-related dementia are also described.
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Streszczenie — Zmiany w mozgu zwiazane z uzywaniem alkoholu mozna ocenia¢ na podstawie
neuroobrazowania strukturalnego, neuroobrazowania czynnosciowego oraz za pomocg metod neuro-
psychologicznych. Uwaza sig, ze zaburzenia funkcjonowania poznawczego wystgpuja u polowy
pacjentow uzaleznionych od alkoholu, rowniez u tych, ktérzy nie maja np. objawow zespotu Wernic-
kego-Korsakowa. Odzwierciedlaja one nieprawidtowosci struktury i/lub funkcji osrodkowego uktadu
nerwowego u 0sob uzaleznionych od alkoholu. W prezentowanej pracy omowiony zostat wptyw na
funkcje poznawcze jednorazowej intoksykacji alkoholem oraz zmiany poznawcze stwierdzane u 0s6b
pijacych towarzysko. Gléwna cz¢$¢ artykutu poswigcona jest uszkodzeniom struktury i funkcji moézgu
wystepujacym u 0sob uzaleznionych od alkoholu. Odniesiono si¢ réwniez do zmian obecnych u pa-
cjentow, u ktorych rozpoznano zespot Wernickego-Korsakowa oraz otgpienie alkoholowe.

Stowa kluczowe: funkcje poznawcze, neuroobrazowanie, uzaleznienie od alkoholu

WSTEP

Uzywanie alkoholu powoduje liczne szkody zar6wno w wymiarze indywidual-
nym, jak i spotecznym, prowadzi do uszczerbku na zdrowiu i ma niekorzyst-
ne nastgpstwa ekonomiczne. Alkohol uszkadza ukiad krazenia, uktad trawienny

Finansowane ze §rodkéw wilasnych Katedry i Kliniki Psychiatrycznej Warszawskiego Uniwer-
sytetu Medycznego.
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1 krwiotworczy, migénie, nerwy obwodowe 1 mdzg (1). Wedtug Migdzynarodo-
wej Statystycznej Klasyfikacji Chordb 1 Probleméw Zdrowotnych ICD-10 (2)
zaburzenia psychiczne i1 zaburzenia zachowania spowodowane przez uzywanie
alkoholu obejmuja: ostre zatrucie, szkodliwe uzywanie, uzaleznienie, zespot abs-
tynencyjny, zespdl abstynencyjny z majaczeniem, zaburzenia psychotyczne,
zespot amnestyczny oraz rezydualne 1 p6zno ujawniajace si¢ zaburzenia psycho-
tyczne. Objawy tych zaburzen moga si¢ na siebie naktada¢ lub tworzy¢ kon-
tinuum. Stan mézgu w wymienionych zaburzeniach ocenia si¢ na podstawie ba-
dania jego struktury, neuroobrazowania czynnos$ciowego oraz za pomoca metod
neuropsychologicznych, czyli na podstawie oceny gtownego ,,produktu” mozgu
— zachowania (3, 4).

Rozpowszechnienie uzaleznienia od alkoholu jest r6zne w roznych krajach,
wysokie w Rosji, Francji, Irlandii 1 Korei, niskie — w Chinach i1 krajach muzut-
manskich (5). Wedlug PARPA (6) uzywanie szkodliwe oraz uzaleznienie od alko-
holu dotyczy okoto 9% populacji polskiej. W Stanach Zjednoczonych uzaleznie-
nie od alkoholu stwierdza si¢ w ciagu zycia u 14% mieszkancoéw. Mgzczyzni
choruja cztery razy czesciej niz kobiety (5). Polowa z 18 milionow obywateli ame-
rykanskich z problemem alkoholowym nie ma zaburzen poznawczych (7), z dru-
giej jednak strony, jak podaja Rourke 1 Loberg (8), u ponad dwdch miliondw 0sob
uzaleznionych od alkoholu zaburzenia funkcji poznawczych sa trwate 1 dostatecz-
nie powazne, by konieczne byto zapewnienie im stalej opieki do konca zycia.

WPLYW ALKOHOLU NA FUNKCJONOWANIE POZNAWCZE
1. Bezposredni wplyw jednorazowej intoksykacji

Wptyw alkoholu na wykonanie testow funkcji poznawczych zalezy od rodzaju
zadania 1 od stezenia we krwi (blood alcohol concentration, BAC). Wplyw
ten jest wigkszy w przypadku zadan zlozonych niz zadan wzglednie prostych (9).
Uposledzone sa uwaga i1 przetwarzanie informacji (10), pamig¢ 1 uczenie si¢ (9).
Niekorzystny wplyw alkoholu na podzielnos$¢ 1 trwato$¢ uwagi stwierdza si¢ juz
przy stezeniu 0,02—-0,03% (10), a na sama podzielno$¢ nawet 0,005-0,01%. Ste-
zenie 0,08% powoduje pogorszenie percepcji (11). Przy stezeniu 0,05-0,06%
wykrywanie bodzcodw wyrozniajacych si¢ z tta jest po alkoholu gorsze, co moze
zwigksza¢ ryzyko wypadkow w sytuacjach, gdy dzialanie oparte jest na czyn-
nosciach zautomatyzowanych (12). Zaburzenia koordynacji, myslenia 1 pamigci
pojawiaja sig przy stezeniu 0,04—0,08% (11, 13).

Zaburzenia funkcji poznawczych, wraz z zaburzeniami w sferze emocji, mo-
tywacji, zdolnos$ci poruszania si¢ 1 osadu spotecznego — u czesci os6b zauwa-
zalne juz przy stezeniu 0,1-0,12%, u wszystkich wyraznie widoczne przy stezeniu
0,2-0,3% (13) — moga prowadzi¢ do zachowan, ktore beda ryzykowne zarowno dla
0sOb pozostajacych pod wpltywem alkoholu, jak i dla ich otoczenia.
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2. Picie towarzyskie

Trudno jest poda¢ precyzyjna definicje picia towarzyskiego. Zaklada sig, ze
jest to spozywanie alkoholu zgodne z normami spotecznymi, kulturowymi i etycz-
nymi przyjetymi dla danej spotecznosci. W badaniach naukowych dodatkowo wia-
cza si¢ do definicji kryterium, jakim jest i1lo$¢ 1 czgsto$¢ przyjmowania alkoholu.
[los¢ ta waha si¢ w zaleznos$ci od badania od 24 g do powyzej 120 g alkoholu
spozywanego podczas jednej okazji (14, 15). W czgsci badan zaobserwowano za-
lezno$¢ migdzy piciem towarzyskim i zaburzeniami funkcji, takich jak pamig¢
krotkotrwata, tworzenie pojgc, gietkos¢ umystowa, ale w innych badaniach tego
rodzaju relacji nie odnotowano (14). Spozywanie przez mgzczyzn okoto 60-70 g
alkoholu (etanolu) z czgstoscia od 5 do 7 razy w tygodniu wiaze si¢ z zauwazalnym
uposledzeniem funkcji poznawczych. Uposledzenie to jest wigksze, gdy ilos¢ alko-
holu przekracza 84 g, przy $rednim spozyciu wynoszacym powyzej 120 g zabu-
rzenia porownywalne sa do spotykanych u osob uzaleznionych od alkoholu (15).

3. Zaburzenia poznawcze u 0s0b uzaleznionych od alkoholu

Badania neuropsychologiczne

Wigkszo$¢ badaczy wskazuje na podobny profil neuropsychologiczny u pacjen-
tow uzaleznionych od alkoholu, u ktorych nie wystepuja objawy zaburzen organicz-
nych, np. zespotu Wernickego-Korsakowa. Zazwyczaj stwierdza si¢ niewielkie
badz umiarkowane zaburzenia funkcji percepcyjno-motorycznych, pamigci nie-
werbalnej, funkcji wzrokowo-przestrzennych 1 wykonawczych, przy wzglednie
zachowanej pamigci deklaratywnej 1 funkcjach jezykowych.

Funkcje percepcyjno-motoryczne

Autorzy dotychczasowych doniesien zgodnie opisuja wystgpowanie zaburzen
percepcyjno-motorycznych u 0so6b uzaleznionych od alkoholu (14). U pacjentow
z krotkim czasem abstynencji obserwowano pogorszenie lokalizacji bodzcow, wol-
niejsze przeszukiwanie 1 dtuzszy czas reakcji (16). Lezak (14) podaje, ze spowol-
nienie czasu reakcji obserwuje si¢ niezaleznie od rodzaju zadania. Uposledzone
rozroznianie dotykiem przedmiotow odnotowuje si¢ w ponad potowie badan (17).
Czas reakcji ruchowej u 0séb uzaleznionych moze by¢ podobny do czasu reakcji
u 0so0b zdrowych, ale liczba biedow jest wigksza (18).

Pamiec i uczenie sie

Knight 1 Longmore (13) w przegladzie badan z zastosowaniem Skali Pamigci
Wechslera wskazuja na istotne, cho¢ niewielkie, zaburzenia pamigci w populacji
0oso0b uzaleznionych bez cech zespolu Korsakowa. W czterech z pigciu badan
uwzglednionych w wymienionym przegladzie wykazano uposledzenie pamigci
krotkotrwatej. Lezak (14) zwraca uwage, ze zaburzenia te sa wyrazniejsze, gdy
zwigksza si¢ trudnos¢ zadania, np. w obecnosci czynnikdéw rozpraszajacych.
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Zaburzenia pamigci i uczenia si¢ dotycza w szczeg6dlnosci materiatu o charak-
terze wzrokowo-przestrzennym (19). Obserwowano upo$ledzenie zaré6wno proce-
su zapamigtywania, jak 1 przechowywania informacji przestrzennych w pamigci
dhugotrwatej (20). Wykazano réwniez pogorszenie niewerbalnej pamigci epizo-
dycznej u pacjentow uzaleznionych od alkoholu bez cech zespotu Korsakowa (21).
Osoby uzaleznione od alkoholu gorzej wykonuja testy pamigci, w ktorych koniecz-
ne jest wykorzystanie strategii angazujacej funkcje wykonawcze w celu zapamig-
tania prezentowanego materialu, nie obserwuje si¢ natomiast zaburzen prostego
rozpoznawania materiatu (22). Dlugotrwata pamig¢ deklaratywna jest wzglednie
zachowana (14).

Funkcje wzrokowo-przestrzenne

Zaburzenia funkcji wzrokowo-przestrzennych sa czgste u 0osdb uzaleznionych
od alkoholu (23). Uzyskuja gorsze wyniki w testach Klocki oraz Uktadanki Skali
Inteligencji Wechslera (13). Beatty 1 wsp. (20) udokumentowali u 0s6b uzaleznio-
nych uposledzenie funkcji wzrokowo-przestrzennych, takich jak przeszukiwanie
1 rotacja w przestrzeni, zdolnosci konstrukcyjne 1 wykorzystywanie informacji
przestrzennych. Sullivan 1 wsp. (24) w badaniach nad zlozonymi zdolno$ciami
wzrokowo-przestrzennymi u os6b uzaleznionych od alkoholu stwierdzili uposle-
dzenie zar6wno doktadnosci, jak 1 strategii wykonania Testu Figury Ztozonej
Reya-Osterrietha. Sugerowano, ze w tej grupie osob wykonanie zadah o charakterze
wzrokowo-przestrzennym nie ulega pogorszeniu, dopdki nie wymaga zaangazowa-
nia bardziej ztozonych procesOw analizy 1 syntezy wzrokowo-przestrzennej (14).

Funkcje wykonawcze

Istotne zmiany dotycza funkcji wykonawczych, takich jak pamig¢ robocza, pla-
nowanie i1 rozwigzywanie problemow, zarzadzanie zasobami uwagi, umiejetnosé
utrzymania 1 zmiany nastawienia umystowego, hamowanie reakcji. Juz w latach
czterdziestych Wechsler (25) opisat zaburzenia mys$lenia abstrakcyjnego u oséb uza-
leznionych od alkoholu. Obserwowano gorsze wykonanie Testu Laczenia Punktow
(Trail Making Test, TMT) oraz Testu Sortowania Kart Wisconsin (Wisconsin Card
Sorting Test, WCST), s§wiadczace o zaburzeniach zdolno$ci zmiany nastawienia
psychicznego, przetaczania uwagi i gigtkosci umystowej u pacjentow uzaleznionych
od alkoholu (26). Zmniejszenie liczby poprawnych rozwiazan w WCST u tych
0s0b wykazali Sullivan 1 wsp. (27), rowniez Nowakowska 1 wsp. (28) stwierdzili
gorsze wyniki wszystkich, poza czasem utozenia pierwszej kategorii, wskaznikow
WCST. Podczas badan nad sktadowymi procesu rozwiazywania ztozonych pro-
bleméw, Beatty 1 wsp. (29) wykazali za pomoca California Card Sorting Test
zmniejszenie liczby poprawnie generowanych oraz identyfikowanych rozwiazan,
a takze zwigkszenie liczby bledow perseweracyjnych u 0sob uzaleznionych.

Uposledzone jest wykorzystanie zasobow uwagi podczas wykonywania zadan
jednoczesnych (30). Obecne sa zaburzenia procesu hamowania reakcji (31-33).
Zarowno zwigkszenie obciazenia magazynu pamigci roboczej informacjami, jak
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1 zwigkszenie wymagan dotyczacych wykorzystania tych informacji, w tescie op6z-
nionej reakcji powodowato gorsze wykonanie testu (34). Kompleksowa ocena funk-
cji wykonawczych wykazuje u osob uzaleznionych zaburzenia planowania, pamigci
roboczej, hamowania odpowiedzi oraz koordynacji czynnos$ci jednoczesnych (35).

Kompleksowa ocena funkcji poznawczych

Knight 1 Longmore (13) w zestawieniu 19 badan Skala Inteligencji Wechslera
zwracaja uwage na gorsze wykonanie zadan bezstownych (Porzadkowanie obraz-
kow, Uktadanki, Symbole cyfr, Klocki) u pacjentow uzaleznionych od alkoholu.
Znacznie rzadziej opisywano gorsze wykonanie zadan slownych oraz obnizenie
inteligencji petnej. Poza Skala Inteligencji Wechslera, szeroko stosowanym narzg-
dziem kompleksowej oceny funkcji poznawczych byta bateria Halsteada-Reitana
(Halstead-Reitan Battery, HRB).

W przegladzie 20 badan u pacjentéw uzaleznionych od alkoholu, Parsons i Leber
(17) obserwowali gorsze wykonanie przede wszystkim testu kategorii (miary funk-
cji wykonawczych). Wykonanie testu dotykowego rozrdzniania przedmiotow, po-
zwalajacego oceni¢ m.in. koordynacje psychomotoryczna 1 pamig¢ oraz testu ry-
sowania drogi (tj. koncentracji 1 gigtkosci myslenia) byto uposledzone w ponad
polowie badan. Parsons 1 Farr (36) podkreslaja, ze w 13 na 15 badan za pomoca
HRB uzyskano wyzszy Wskaznik Uszkodzenia u 0séb uzaleznionych w porowna-
niu z osobami zdrowymi, ale tylko w 7 z 13 badan osiagal on warto$¢, ktora zgodnie
z kryteriami Halsteada wskazywata na uszkodzenie mézgu.

Badania neuropatologiczne

W przebiegu uzaleznienia od alkoholu makroskopowo stwierdza si¢ zanik moz-
gu, przede wszystkim w obrebie ptatow czotowych, a w bardziej zaawansowanych
przypadkach — takze ptatow ciemieniowych. Zmniejszenie objetosci moézgu spowo-
dowane jest zanikiem istoty biatej w obrgbie potkul 1 ciata modzelowatego. Wtdrnie
do zaniku istoty bialej poszerzeniu ulegaja komory boczne 1 komora trzecia (37).
Opisywano tez zanik w obrebie robaka mézdzku (38) oraz cial suteczkowatych
(39). Mikroskopowo stwierdzano obrzmienie, zanik barwnikowy 1 ubytki neuro-
now, rozrost gleju wtoknistego 1 pojawianie si¢, wczesniej niz u 0séb niepijacych,
ptytek starczych 1 splatkow neurofibrylarnych (37).

Neuroobrazowanie strukturalne i czynnosciowe

Opis zaburzen w obregbie domen poznawczych zyskuje, gdy taczy si¢ badania
neuropsychologiczne z obrazowaniem strukturalnym i funkcjonalnym. Daje to moz-
liwos¢ wgladu w relacje migdzy poszczegdlnymi funkcjami i odpowiadajacym im
podlozem neuronalnym.

Neuroobrazowanie strukturalne
W tomografii komputerowej (CT) obserwowano zanik kory, najwyrazniejszy
w okolicach czolowych i ciemieniowych oraz poszerzenie komor mozgu (40—42).
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U o0s06b uzaleznionych w wieku migdzy 20 a 29 rokiem zycia stwierdzono zanik
u polowy badanych, migdzy 50 a 59 rokiem zycia — juz u dwoch trzecich (40).
Zanik istoty szarej dotyczyl zarowno kory, jak 1 struktur podkorowych (43).
U pacjentow miodszych (§rednia wieku 37,5) 1 starszych (Srednia wieku 52,7)
widoczny byt w korze czolowej 1 ciemieniowej (44), ale u starszych zanik ten byt
bardziej nasilony 1 dotyczyt rowniez istoty biatej. Obrazowanie metoda rezonansu
magnetycznego (MRI) pokazato dodatkowo uszkodzenie istoty bialej ptatow skro-
niowych (45), zmniejszenie wielkos$ci wzgdrza (46), jadra ogoniastego oraz sko-
rupy (47). Sullivan 1 Pfefferbaum (48) podkreslaja, ze zmniejszenie ilosci istoty
szarej 1 biatej u 0sob uzaleznionych moze wystgpowac zardowno w obrebie kory,
jak 1 struktur podkorowych (ciata modzelowatego, mostu, robaka mozdzku) nawet
wowczas, gdy nie obserwujemy nasilonych zmian o charakterze klinicznym.

Poréwnanie wynikow CT 1 testow neuropsychologicznych nie wykazalo jedno-
znacznie zalezno$ci mig¢dzy uszkodzeniem strukturalnym i wykonaniem zadan
(49, 50). Jedynie 4 z 12 korelacji migdzy badanymi funkcjami poznawczymi
a wielko$cia komor 1 zakretow mdzgu u oséb uzaleznionych okazaty si¢ istotne.
Uposledzenie funkcji wzrokowo-przestrzennych wiazato si¢ z zanikiem korowym
1 poszerzeniem komor, natomiast uposledzenie funkcji psychomotorycznych,
pamigci 1 uczenia si¢ — z poszerzeniem komor (51). W innym badaniu zaobserwo-
wano jedynie zwiazek migdzy wielkos$cia gornej czgsci robaka mozdzku a utrzy-
mywaniem stabilnej postawy (52).

Obrazowanie tensora dyfuzji (Diffusion tensor imaging, DTI) jest metoda
pozwalajaca migdzy innymi obrazowac struktur¢ i organizacjg¢ istoty biatej. Jest
to jedna z aplikacji rezonansu magnetycznego, w ktoérej dzigki ocenie stopnia roz-
proszenia czasteczek wody w badanej tkance, odzwierciedlamy jej architekturg
1 mozliwa dezorganizacj¢ na poziomie mikroskopowym. W warunkach prawidto-
wych, w istocie bialej ruch czasteczek wody jest ograniczony w ramach regularnie
zorganizowanej struktury, méwimy, ze charakteryzuje ja niska dyfuzyjnos¢ i wy-
soka anizotropia. Przeprowadzone dotychczas badania, wykorzystujace technike
DTI, wykazaly nieprawidtowosci mikrostruktury istoty bialej u 0s6b uzaleznio-
nych od alkoholu. Byly one zlokalizowane w ptacie i kolanie ciata modzelowa-
tego, srodku pétowalnym (53). Poza cialem modzelowatym, wykazano zmiany
dotyczace widkien kojarzeniowych zlokalizowanych w obregbie sklepienia, torebki
zewngtrznej 1 wewnetrznej, kleszczy mniejszych oraz widkien goérnych obrgczy
(superior cingulate bundle) (54). Stwierdzone nieprawidlowosci istoty biatej 1 jej
polaczen u oséb uzaleznionych skutkuja uposledzeniem przekazywania informacji
migdzy potkulami mozgu (55), gorszym wykonaniem testow pamigci roboczej (56),
funkcji wzrokowo-przestrzennych oraz motorycznych (33, 57), jak rowniez kon-
troli impulsow 1 regulacji emocji (58). Stwierdzono tez zalezno$¢ migdzy funkcjono-
waniem pamigci epizodycznej oraz mikrostruktura istoty biatej w korze czotowe;,
skroniowej, hipokampie oraz zakrecie hipokampa. Wydaje sig, ze zaobserwowane
zaleznosci wskazuja przede wszystkim na zwiazek miedzy funkcjonowaniem po-
znawczym a integralnoscia potaczen istoty biatej ptata czolowego.
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Metoda pozwalajaca na obserwacje zmian biochemicznych w osrodkowym
uktadzie nerwowym jest spektroskopia rezonansu magnetycznego (MRS). U o0sob
uzaleznionych od alkoholu opisuje si¢ gtownie zmiany dotyczace iloSci oraz
proporcji N-acetyloasparaginianu (NAA) oraz zwiazkow zawierajacych grupe
cholinowa (CHO).

W poréwnaniu z osobami zdrowymi, u uzaleznionych od alkoholu najcze¢sciej
opisywano zmniejszenie stgzenia NAA oraz CHO w platach czotowych, przysrod-
kowej czg$ci ptata skroniowego, zakrecie obreczy oraz mozdzku (59-62). W nie-
ktorych badaniach stwierdzono jednak zwigkszenie poziomu CHO w placie
ciemieniowym (63) 1 potylicznym (64). Zmiany sygnatu CHO interpretuje si¢ za-
zwyczaj jako przejaw zmian zachodzacych w blonach komoérkowych, a stezenie
CHO wydaje si¢ w duzej mierze zaleze¢ od dtugosci utrzymywanej abstynencji.
Stezenie NAA stanowi natomiast wskaznik integralno$ci tkanki nerwowej, a jego
zmniejszenie w istocie bialej 1 szarej, jest konsekwencja obumierania neuronéw
lub uszkodzenia aksonow (65).

Neuroobrazowanie czynnosciowe

Zaleta neuroobrazowania czynnosciowego jest mozliwos¢ obserwowania akty-
wacji obszaréw mozgu, w ktorych zachodza okreslone procesy psychiczne.

W spoczynku stwierdzono uogolnione, cho¢ niewielkie zmniejszenie prze-
ptywu krwi w mézgu 0sob uzaleznionych od alkoholu (66, 67). Sachs 1 wsp. (68)
wykazali uog6lniony spadek spoczynkowego metabolizmu glukozy w grupie osob
uzaleznionych, czego jednak nie wykazali Samson 1 wsp. (69). Lokalnie obserwo-
wano wyrazny spadek przeptywu w korze czotowej (67, 70), a zwlaszcza istotne
zmniejszenie metabolizmu w przysrodkowej korze czotowej (28, 71). Hipometa-
bolizm ten koreluje ze zdolnoscia tworzenia pojeé, mierzona za pomoca Testu
Sortowania Kart Wisconsin (71). Uposledzenie zdolnoS$ci utrzymywania i zmiany
nastawienia umyslowego, mierzone za pomoca Testu Kategorii Halsteada, zwia-
zane bylo z kolei z obnizeniem metabolizmu w zakr¢cie obrgczy, grzbietowo-bocz-
nej korze przedczotowej oraz przysrodkowej korze oczodotowej (72). W innych
badaniach os6b uzaleznionych od alkoholu obserwowano rowniez, dodatnio sko-
relowane z jakoS$cia fluencji stownej oraz wynikow testu Stroopa, obnizenie meta-
bolizmu glukozy w przysrodkowej oraz grzbietowo-bocznej korze przedczolowe;j
(73), a takze zwiazek miedzy przeplywem krwi w zakrgcie czolowym srodkowym
oraz zdolno$cia hamowania i sprawnos$cia pamigci roboczej (74).

Dalsze informacje na temat podloza zaburzeh poznawczych u osob uzaleznio-
nych od alkoholu uzyskano, gdy testy neuropsychologiczne wykonywane bytly
w trakcie obrazowania funkcjonalnego. Sachs 1 wsp. (68) wykryli brak oczekiwa-
nego wzrostu metabolizmu podczas prezentacji niewerbalnego bodzca stuchowego,
aktywujacego prawa potkule mozgu. Pfefterbaum 1 wsp. (75) zastosowali metode
funkcjonalnego rezonansu magnetycznego (fMRI) do badania aktywnosci neuro-
nalnej w trakcie wykonywania testu, angazujacego przestrzenng pamigc¢ robocza
u pacjentow uzaleznionych od alkoholu oraz u oséb zdrowych. Pomimo braku
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istotnych r6éznic w jako$ci wykonania testu, grupy réznity si¢ pod wzgledem wzorca
aktywacji neuronalnej. W przypadku osob zdrowych obserwowano aktywacje
obszaréw wchodzacych w sktad grzbietowego szlaku wzrokowo-przestrzennego
w obregbie prawej potkuli mozgu (dorsal visual spatial stream). W grupie osob
uzaleznionych schemat aktywacji sugerowat raczej zaangazowanie szlaku brzusz-
nego (ventral stream). Obserwowane roéznice wskazuja na mozliwo$¢ wykorzys-
tywania innej strategii wykonania testu przez osoby uzaleznione, a mianowicie
— dodatkowych lub alternatywnych sieci neuronalnych w celu prawidtowego wy-
konania testu w sytuacji, gdy sieci, ktore powinny by¢ wykorzystywane, sa nie-
wystarczajaco sprawne. Do podobnych wnioskdéw doszli Desmond 1 wsp. (76),
ktorzy porownywali obraz aktywacji podczas przechowywania i odtwarzania in-
formacji werbalnych z pamigci krotkotrwatej w grupie osob uzaleznionych 1 zdro-
wych. Pomimo braku réznic w jakoSci wykonania testu, u os6b uzaleznionych
zaobserwowano zwigkszona aktywacje w korze przedczotowej po stronie lewe;j
oraz w gornej czeSci mozdzku po stronie prawej. Podobnie jak w poprzednim
badaniu, zwigkszenie aktywno$ci we wspomnianych okolicach oraz brak rdéznic
w jakosci wykonania testu wskazuje na wykorzystywanie przez pacjentow uzalez-
nionych dodatkowych potaczen korowo-moézdzkowych w celu lepszego zarzadza-
nia materialem werbalnym w pamigci roboczej. Wydaje si¢, ze zmiany obserwo-
wane w obrazowaniu funkcjonalnym u os6b uzaleznionych od alkoholu w sposéb
szczegblny dotycza kory czotowej. W niektorych przypadkach uszkodzenia sieci
funkcjonalnych moga si¢ wiaza¢ z gorszym wykonaniem testow funkcji wy-
konawczych, w innych — wykorzystanie alternatywnych badZ dodatkowych sieci
neuronalnych ulatwia osobom uzaleznionym osiagna¢ poziom wykonania testow
taki sam jak u oso6b zdrowych.

Inna jeszcze metoda, ktéra pozwala analizowac przebieg proceséw poznaw-
czych, 1 to w czasie rzeczywistym, jest rejestracja potencjatow wywolanych.
W badaniach os6b uzaleznionych oraz 0sob z grupy ryzyka najcze¢$ciej analizowano
sktadowa P3. Uwaza sig, ze amplituda P3 §wiadczy o ilo$ci zasobow poznawczych
zaangazowanych w rozwigzywanie problemu, a sam zatamek powstaje w momencie
rozwiazania problemu (77). W zalezno$ci od rodzaju zadania testowego pojawie-
nie si¢ zatamka P3 wiazane jest z takimi procesami, jak przemieszczenie zasobow
uwagi oraz aktualizacja informacji o bodZzcu w pamigci roboczej, uruchomienie
procesOw pamigciowych oraz hamowanie przetwarzania informacji mogacych
zaktocac¢ analizg bodZca wyrdznionego (78). W porodwnaniu z osobami zdrowymi
u 0sOb uzaleznionych od alkoholu stwierdza si¢ zmniejszenie amplitudy sktado-
wej P3 (79). Wydaje sig¢ ono niezalezne od rodzaju zadania testowego (80) oraz
modalno$ci prezentowanych bodzcéw (81). Pomimo wieloletniej abstynencji od
alkoholu (powyzej 6 lat), amplituda P3 u 0s6b uzaleznionych jest nadal nizsza niz
u zdrowych (82). Jej obnizenie obserwowano réwniez u nieuzaleznionych osob
z grupy ryzyka, pochodzacych z rodzin, w ktérych ojciec byt uzalezniony od alko-
holu (83, 84). Zgodnie z modelem zaproponowanym przez Begleitera i Porjesz (85)
obnizenie amplitudy sktadowej P3, obserwowane u oséb uzaleznionych od alko-
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holu oraz 0s6b z grup ryzyka, reprezentuje endofenotypowy marker predyspozycji
do rozwoju uzaleznienia. Obnizenie to §wiadczy o zaburzeniach rownowagi proce-
sow aktywacji 1 hamowania w osrodkowym uktadzie nerwowym, co moze prowa-
dzi¢ do uzywania alkoholu w celu jej przywrocenia.

Hipotezy zlokalizowanego uszkodzenia osrodkowego uktadu nerwowego

Uposledzenie funkcji wzrokowo-przestrzennych (86, 87) 1 gorsze wykonanie
testow, wchodzacych w sktad skali bezstownej niz skali stownej testu inteligencji
Wechslera, moze przemawia¢ za uszkodzeniem prawej potkuli mozgu u oséb uza-
leznionych od alkoholu (13, 88). Z uszkodzeniem prawej potkuli wiazano rowniez
zaburzenia procesu przetwarzania bodZzcoOw emocjonalnych, np. twarzy wyrazaja-
cych emocje (89) 1 rozumienia prozodii emocjonalnej (90). Wyniki badan neuropa-
tologicznych oraz neuroobrazowych nie potwierdzaja jednoznacznie tej hipotezy.
W badaniach post mortem nie zaobserwowano roznic wielkosci pétkul mozgu (91).
Ale wykazano w badaniu MRI zmniejszenie obj¢tosci kory przedczolowej grzbie-
towo-bocznej, wyspy oraz jadra potlezacego po stronie prawej (92). W niektorych
pracach wykazano wigksze zaburzenia przeptywu w prawej potkuli (93), w innych
brak roznic (71), w jeszcze innych hipometabolizm w obrgbie potkuli lewej (94).

Znaczna czg$¢ badan wskazuje na szczeg6lna rolg, jaka w etiopatogenezie za-
burzen neurobehawioralnych u o0séb uzaleznionych od alkoholu odgrywa kora
przedczotowa (17). Wspomniano juz o specyficznych zaburzeniach funkcji wyko-
nawczych, takich jak planowanie 1 rozwiazywanie problemow, pamigc¢ robocza,
zarzadzanie zasobami uwagi (26, 74). Sadzi sig, ze sprawno$¢ funkcji wykonaw-
czych zalezy przede wszystkim od integralnosci kory przedczotowej. Omdwione
powyzej badania neuroobrazowe wykazaty istotne zmniejszenie ptatow czolowych
(40—42) oraz upos$ledzenie przeptywu w korze czolowej (67, 70), a zwlaszcza
hipometabolizm w korze przedczotowej (69, 71, 95), korelujacy z pogorszeniem
wykonania zadan (71-74).

Zaburzenia przetwarzania emocji moga si¢ wiazac z uszkodzeniem sieci emo-
cjonalnej obejmujacej brzuszno-przysrodkowa korg przedczolowa. Obraz, na
ktory sktadaja sig trudnosci w kontroli poznawczej 1 emocjonalnej, moze stanowic
element typowego dla 0sob uzaleznionych wzorca behawioralnego, charaktery-
zujacego si¢ migdzy innymi impulsywnos$cia oraz upo$ledzeniem mechanizmow
radzenia sobie w relacjach spotecznych (96).

Zardéwno hipoteza uszkodzenia prawej potkuli, jak 1 hipoteza uszkodzenia pta-
tow czotowych nie wyjasniaja wynikdw badan, w ktorych obserwowano zaburze-
nia wykraczajace poza granice wspomnianych obszarow mozgu. Sformulowana
zostala hipoteza niewielkich uogélnionych uszkodzen (23). Zgodnie z ta hipoteza
sugeruje si¢, ze w zwiazku z uzywaniem alkoholu dochodzi do niewielkich badz
srednio nasilonych uszkodzehn nieograniczajacych si¢ do konkretnej lokalizacji
(97). Model ten wyjasnia wyniki czgsci badan neuropsychologicznych 1 neuro-
obrazowych. Wskazuje si¢ na szczegolny udziat podwzgorza i niektorych struktur
uktadu limbicznego, takich jak ciato migdalowate 1 hipokamp oraz ich interakcji
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z brzuszna 1 przysrodkowa kora przedczolowa (96) w procesie kontroli emocji
1 impulséw. Sugeruje sig, ze kompensacyjne zwigkszenie aktywnosci w potacze-
niach mi¢dzy mozdzkiem a kora przedczotowa u 0so6b uzaleznionych od alkoholu
moze prowadzi¢ do poprawy pamigci roboczej (76). Sullivan 1 Pfefferbaum (48)
uwazaja, ze przyczyna zaburzen funkcjonowania poznawczego u osob uzaleznio-
nych od alkoholu sa przede wszystkim zmiany czynno$ciowe zachodzace na po-
ziomie sieci neuronalnych, taczacych wspotdziatajace ze soba struktury moézgu.

4. Zaburzenia poznawcze w zespole Wernickego-Korsakowa

Jednym z najcigzszych zespotow zaburzen poznawczych zwiazanych z prze-
wleklym naduzywaniem alkoholu jest zespdt amnestyczny (zespot Wernickego-
Korsakowa). W definicji Klasyfikacji ICD-10 (2) zwraca si¢ przede wszystkim
uwage na nasilone zaburzenia pamigci $§wiezej, uczenia si¢, poczucia czasu, na
zachowana zdolno$¢ natychmiastowego przypominania, brak zaburzen §wiadomo-
sci oraz globalnych zaburzen funkcji poznawczych. Najczesciej pacjenci nie sa
krytyczni wobec wspomnianych zaburzen. Czesto wspdtwystepuja zmiany osobo-
wosci 1 zachowania, w ktorych dominuje apatia, brak inicjatywy, spontanicznosci,
bezczynnos$¢. Konieczne jest rowniez potwierdzenie przewlektego picia alkoholu,
szczegblnie w duzych dawkach.

Wigkszo$¢ pacjentéw z zespolem Wernickego-Korsakowa jest zorientowana
co do miejsca pobytu, potrafi poda¢ dat¢ swoich urodzin, nie moze jednak prawi-
dltowo okresli¢ swojego wieku. Uposledzone sa funkcje wykonawcze, takie jak
fluencja stowna, utrzymywanie okre$lonego nastawienia umystowego, tworzenie
pojec (98), planowanie i wzrokowa pamigc¢ robocza (99). Glebokie zaburzenia pa-
migci dhugotrwatej, pod postacia niepamigci nastepczej 1 wstecznej, sa niezalezne
od modalno$ci zapamigtywanej informacji. Nasilonym zaburzeniom odtwarzania
informacji towarzysza mniej nasilone zaburzenia w testach rozpoznawania. Pamig¢
epizodyczna ulega pogorszeniu, zachowana jest natomiast pamig¢ semantyczna.
Mimo zaburzen pamigci deklaratywnej oraz uposledzenia procesu nabywania no-
wych informacji nie dochodzi do zaburzen uczenia si¢ umiejetnosci kodowanych
w pamigci proceduralnej (14).

W patogenezie zespolu Wernickego-Korsakowa podstawowa rol¢ odgrywa nie-
dobor tiaminy oraz przewlekte spozywanie duzych ilosci alkoholu (100). Zespot
objawow neurologicznych (zespdt Wernickego) pod postacia zaburzen ruchow
gatek ocznych, skojarzonego spojrzenia, nierdbwnos$ci zrenic, oczoplasu, ataks;ji,
zaburzen §wiadomosci, cz¢sto rdwniez neuropatii obwodowej, moze wyprzedzac
zaburzenia behawioralne 1 poznawcze zespotu Korsakowa. Bywa, ze zespot amnes-
tyczny rozwija si¢ powoli; objawy neurologiczne pojawiaja si¢ wowczas w okre-
sach zaostrzenia badz nie wystgpuja wcale (100).

W obrazie anatomopatologicznym zespotu Wernickego-Korsakowa makro-
skopowe zmiany wczesne maja posta¢ ognisk przekrwienia 1 wybroczyn w przy-
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komorowych obszarach wzgorza, podwzgorza, w obszarze okolowodociagowym
migdzymozgowia, dnie komory czwartej 1 w gornej czegsci robaka mozdzku (37);
w obrazie mikroskopowym widoczne sa regiony martwicy, drobne krwotoki,
rozplem komdrek mikrogleju 1 astrocytow oraz proliferacja naczyn (100).

W fazie przewleklej zespotu gldéwna zmiana sa obkurczone, odbarwione i ziar-
niste ciata suteczkowate oraz uszkodzenie wzgorza. Uszkodzenie jadra przysrod-
kowego grzbietowego 1 jader grupy przedniej to najprawdopodobniej przyczyna
zaburzen pamigci w zespole Wernickego-Korsakowa (37).

5. Ote¢pienie alkoholowe

Zgodnie ze wskazowkami Klasyfikacji ICD-10 (2) otgpienie alkoholowe roz-
poznaje si¢ wowczas, gdy obraz kliniczny typowy dla zespotu otgpiennego poja-
wia si¢ u pacjenta z dtugoletnim uzaleznieniem od alkoholu. Brak powszechnie
aprobowanych kryteriow, jaka 1lo§¢ alkoholu 1 jaki czas jego naduzywania stwa-
rzaja niebezpieczenstwo rozwoju alkoholowego zespolu otgpiennego, powoduje
niekiedy trudnos$ci w jego rozpoznaniu i réznicowaniu z ot¢pieniem naczyniowym
czy choroba Alzheimera (101). Zaburzenia intelektu oraz niewystgpowanie nasilo-
nych zaburzen pamigci stanowia cechy charakterystyczne, cho¢ nie zawsze wystar-
czajace do roznicowania otgpienia alkoholowego z zespotem Korsakowa (98, 102).
Do zaburzen funkcji poznawczych, charakterystycznych dla otgpienia alkoholo-
wego, zalicza si¢ mi¢dzy innymi uposledzenie pamigci krotkotrwatej, funkcji mo-
torycznych, zdolnos$ci abstrahowania, rozwiazywania probleméw, fluencji stownej
(103, 104). Obserwowano zaburzenia pami¢ci deklaratywnej w postaci uposledzo-
nego przypominania, bez zaburzen rozpoznawania, a takze bez uposledzenia pamig-
ci proceduralnej 1 uczenia si¢ czynnosci ruchowych (105, 106). Osoby z otgpieniem
alkoholowym lepiej wykonuja testy funkcji wykonawczych, a gorzej — testy funkcji
wzrokowo-przestrzennych 1 konstrukcyjnych oraz fluencji stownej, niz pacjenci
z choroba Alzheimera i1 takim samym wynikiem Mini-Mental State Examination;
nie roznia si¢ natomiast od os6b z otgpieniem naczyniowym w testach pamigci,
funkcji wykonawczych 1 jezykowych (107).

Zaburzenia funkcji poznawczych w otepieniu alkoholowym przypominaja
zmiany obserwowane u osob uzaleznionych od alkoholu bez rozpoznanego otg-
pienia. Roznice dotycza nasilenia zaburzen, ktore w przypadku pacjentow bez
otgpienia jest zwykle okreslane jako umiarkowane badz niewielkie (13). U osob
bez otegpienia abstynencja prowadzi zwykle do poprawy lub normalizacji wigk-
szo$ci funkcji, podczas gdy w otepieniu alkoholowym tylko hamuje postgp zmian
(104). Pomimo podobienstwa zaburzen neurobehawioralnych u oséb z otepieniem
alkoholowym 1 bez otgpienia, moga mie¢ one rézne podioze neurobiologiczne.
Zmniejszenie objetosci istoty biatej u 0oséb uzaleznionych od alkoholu moze by¢
zarowno konsekwencja nieodwracalnej degeneracji aksondéw, jak 1 odwracalnych
zmian prawdopodobnie dotyczacych mieliny (108).
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PODSUMOWANIE

Alkohol jest substancja psychoaktywna, ktorej spozycie nawet w niewielkich
losciach moze w sposob zauwazalny zaburza¢ funkcjonowanie poznawcze. Nadal
nie jest jasne, w jaki sposob 1 w jakim zakresie 110$¢ 1 czgstos¢ spozywania alkoholu
przyczynia si¢ do utrwalenia wspomnianych zaburzen. Nie ulega natomiast watpli-
wosci, ze nieprawidlowosci struktury 1 funkcji mézgu obecne sa u 0sob, u ktérych
rozpoznano uzaleznienie od alkoholu. Wyniki licznych przeprowadzonych dotych-
czas badan struktury i funkcji OUN u os6b uzaleznionych od alkoholu nie pozwa-
laja nadal na opisanie w sposob jednoznaczny mechanizmu powstawania zaburzen
neurobehawioralnych u tej grupy pacjentow. Uposledzenie funkcji w mniejszym
lub wigkszym stopniu dotyczy wigkszosci domen poznawczych, co pozwala sadzic,
ze przyczyna wspomnianych nieprawidlowos$ci sa zmiany zachodzace na pozio-
mie rozlegtych sieci neuronalnych, taczacych wspotdziatajace ze soba struktury
mozgu. Wskazuje si¢ m.in. na uszkodzenia polaczen neuronalnych kory czotowej
z jadrami podstawy oraz sieci faczacej uktad limbiczny z brzuszna 1 przysrodkowa
kora przedczotowa, zaangazowanej w proces regulacji emocji i kontroli impulsow
(58, 96). Wyniki niektorych badan wskazuja, ze przyczyna czgsci zaburzen funk-
cji poznawczych u 0séb uzaleznionych od alkoholu sa zmiany zachodzace na po-
ziomie sieci neuronalnych taczacych kore czotowa z mézdzkiem (48, 109, 110).
Coraz wigcej wiemy o zaangazowaniu mozdzku w funkcje wykonawcze oraz kon-
trole 1 regulacje emocji, funkcje taczone na ogot z kora czotowa (111, 112, 113).
Zmniejszenie wielko$ci robaka mézdzku zwiazane byto m.in. z uposledzeniem
funkcji wykonawczych u oséb uzaleznionych (46). Jak juz wspomniano, wyniki
niektorych badan pokazuja, ze kompensacyjne zwigkszenie aktywnos$ci potaczen
migdzy mozdzkiem a kora czotowa moze prowadzi¢ do poprawy pamigci robocze]
u 0sob uzaleznionych (76). Wykazano rowniez, ze wykonanie testu pamigci robo-
czej angazuje inng sie¢ potaczen miedzy kora czotowa a mozdzkiem u oséb uzalez-
nionych niz u 0s6b zdrowych (114). By¢ moze wiasnie dzigki temu mechanizmowi
osoby uzaleznione sa w stanie kompensowac¢ ubytki funkcjonalne, wykorzystujac
alternatywne strategie badZz dodatkowe zasoby poznawcze w celu prawidtowego
wykonania zadania.
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