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Streszczenie |

Summary

Kuru jest tym unikalnym obszarem badaf, w ktorym praktycznie wszystkie osiggni¢cia umozliwit osobisty
wysilek badawczy dra Daniela Carletona Gajduska (ur. w 1923 r.), jednego z najwickszych uczonych XX wie-
ku. John Collinge 1 Michael Alpers 11 i 12 pazdziernika 2007 r. zorganizowali w Royal Society w Londynie
sympozjum ,,The end of kuru: 50 years of research into an extraordinary disease”. Sympozjum to skupito
ostatnich zyjacych badaczy kuru, ktorzy rozpoczeli swoje prace w latach piecdziesiatych ubieglego wieku,
otwierajac caly obszar badafi nad ,wirusami powolnymi cztowieka”, pod ktdrg to nazwa, wprowadzong
przez Bjorna Sigurdssona, zatozyciela Institute of Experimental Pathology, University of Iceland, kryjq si¢
obecne priony. Badania nad kuru i wirusami powolnymi cztowieka i zwierzat (prionami) przyniosly juz dwie
nagrody Nobla - w 1976 dla D.C. Gajduska (wraz z Baruchem Blumbergiem, ur. 1925 r.) oraz w 1997 dla
Stanleya B. Prusinera (ur. 1942 r.). Trzecia Nagroda Nobla takze posrednio odnosi si¢ do wymienionych ba-
dan. Otrzymat ja Kurt Witrich (ur. 1938 r.) za ,,wktad w rozwdj spektroskopii magnetycznego rezonansu ja-
drowego dla okreSlenia trojwymiarowej struktury makromolekut biologicznych w roztworze”, mi¢dzy innymi
okreslenia po raz pierwszy w 1996 r. struktury biatka prionu.

SEOWA KLUCZOWE: kuru, priony, neuropatologia, blaszki amyloidowe, D.C. Gajdusek

Kuru is that unique field of scientific research, in which practically everything what has been achieved, had
been achieved due to personal research endeavor of Daniel Carleton Gajdusek (born in 1923), one of the
greatest scientists of the XX century. In October 11-12", John Collinge and Michael Alpers organized at the
Royal Society, London, UK, a meeting “The end of kuru: 50 years of research into an extraordinary disease”.
That meeting was attended by the last survivors of early kuru research, who pioneered their work in the fi-
fties of the XX century to open a new field of “slow viruses of man”. The latter term has been introduced by
Bjorn Sigurdsson, who developed Institute of Experimental Pathology, University of Iceland. The term “slow
viruses” has been then replaced by the term “prions”. The kuru field has been already honoured by two No-
bel prizes - to Dr. D.C. Gajdusek (1976 with Baruch Blumberg, born in 1925) and to Stanley B. Prusiner
(1997, born in 1942) and contributed to the third — for Kurt Wiithrich (born in 1938) for “for his develop-
ment of nuclear magnetic resonance spectroscopy for determining the three-dimensional structure of biolo-
gical macromolecules in solution”. One of those molecules was prion protein in 1996.

KEY WORDS: kuru, prions, neuropathology, amyloid plaques, D.C. Gajdusek
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uru jest tym unikalnym obszarem badan, w kto-
B rym praktycznie wszystkie osiagni¢cia umozliwit
sobisty wysitek badawczy dra Daniela Carle-
tona Gajduska (ur. 1923 r.) (rys. 1), jednego z najwiek-
szych uczonych tego wieku®. John Collinge i Michael
Alpers 11 i 12 pazdziernika 2007 r. zorganizowali
w Royal Society w Londynie sympozjum ,,The end of
kuru: 50 years of research into an extraordinary disease”.
Sympozjum to skupito ostatnich zyjacych badaczy ku-
ru, ktorzy rozpoczeli swoje prace w latach pigcdziesia-
tych ubiegtego wieku, otwierajac caty obszar badaf nad
Lwirusami powolnymi cztowieka”, pod ktorg to nazwa,
wprowadzong przez Bjorna Sigurdssona (1913-1959)
zatozyciela Institute of Experimental Pathology, Uni-
versity of Iceland, kryjg si¢ obecne priony. Badania nad
kuru i wirusami powolnymi czfowieka i zwierzat (prio-
nami) przyniosly juz dwie nagrody Nobla — w 1976
dla D.C. Gajduska (wraz z Baruchem Blumbergiem,
ur. 1925 ) oraz w 1997 dla Stanleya B. Prusinera
(ur. 1942 r.). Trzecia Nagroda Nobla takze poSrednio
odnosi si¢ do wymienionych badan. Otrzymat ja Kurt
Wiitrich (ur. 1938 r.) za ,wktad w rozwoj spektroskopii
magnetycznego rezonansu jadrowego dla okreslenia
tréjwymiarowej struktury makromolekut biologicznych
w roztworze”, migdzy innymi okreslenia po raz pierwszy
w 1996 r. struktury biatka prionu.
W swoim wyktadzie wygtoszonym 11 pazdziernika 2007 .
D.C. Gajdusek powiedzial, ze badania nad kuru zapo-
czatkowaly caly obszar badan sprowadzajacych si¢ do
odpowiedzi na pytanie, ,,w jaki sposob mozemy zacho-

wac swoisto$¢ biologiczng poprzez procesy molekular-
nego ,,odlewania” (casting) i modelowania (moulding)
bez udzialu DNA i RNA. Nasuwajace si¢ skojarzenia
to tworzenie skamienielin poprzez replikacja moleku-
larng, powstawanie stalaktytow i stalagmitow oraz nu-
kleacja galaktyk™.

Kuru w jezyku Fore (rys. 3) znaczy ,,drze¢”, z zimna lub
z goraczki. Ludzie z plemienia Fore uzywali odczasow-
nikowej formy rzeczownika kuru na okreslenie zawsze
Smiertelnej choroby, ktora zabijafa ich dzieci i kobiety
(rys. 4-6), rzadziej m¢zezyzn®'?. Pelng bibliografi¢ kuru
do 1975 roku opracowali Alpers i wsp."” Kuru zawsze
szerzyla sig, i tak jest obecnie, jedynie wsrod cztonkow
grupy lingwistycznej (plemienia) Fore zamieszkujacej
w Gorach Wschodnich (Eastern Highlands) Papui-No-
wej Gwinei (rys. 7) i tych sgsiadujacych plemion, ktore
taczyty si¢ z Fore poprzez malzefistwa [Auyana, Awa,
Usurufa, Kanite, Keiagana, Yate, Kamano, Kimi (Gimi)].
U innych za$ grup, ktorych nie faczyto z Fore ani mat-
zenstwo, ani adopcja (Anga, czyli KuKuKuKu lub geo-
graficzne odlegle Yagaria, i Auyana) kuru nie wyst¢po-
wata. Po raz pierwszy kuru odnotowano na przefomie
wiekow w wiosce Uwami zamieszkalej przez plemie Keia-
gana, a nast¢pnie choroba rozprzestrzenita si¢ na Awan-
da, nalezace do pdtnocnych Fore, z ktorymi taczyly
mieszkancow Uwami matzenistwa i adopcja. W ciggu
nastepnych dwudziestu lat kuru przeniosta si¢ giebiej,
na wioski Kasokana (1922, wg Lindenbaum)"” oraz
Miarasa poinocnego Fore i dalej w ciggu nastepnej de-
kady, a okoto 30 lat przed poczatkiem badan nad tg

Rys. 1. Dr D. Carleton Gajdusek podczas sympozjum ,,The end of kuru: 50 years of research into an extraordinary disease”,

Londyn, 11-12 paZdziernika 2007 r.
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Rys. 2. Michael Alpers podczas sympozjum ,The end of kuru: 50 years of research into an extraordinary disease”, Londyn,

11-12 pazdziernika 2007 r.

chorobg osiggneta wioski Wanikanto i Kamira naleza-
ce do potudniowych Fore. Kuru stafa si¢ endemiczna
we wszystkich wioskach, w ktorych odnotowano wcze-
Sniej pierwsze przypadki tej choroby, a ,,hiperendemicz-
na” wsrdd potudniowego Fore.

Historia badan nad kuru jest interesujgca i warto jq tu-
taj przedstawi¢ w zarysie. Dr D.C. Gajdusek po raz
pierwszy uslyszat o kuru od Roya Scragga, dyrektora
zdrowia publicznego w Port Moresby, ktory znat weze-
Sniejszy raport dra Vin Zigasa (wspotodkrywey kuru),
wystany w 1956 r. do dra Johna Gunthera®. W mar-
cu 1957 r. Gajdusek dotaczyt do Zigasa, petnigcego
woweczas rol¢ Medical Officer w Kainantu, Eastern High-
land District of the Territory of Papua and New Guinea.
Kanibalizm (zjadanie zmartych krewnych) wystepowat
nie tylko w regionie kuru, ale takze wsrod wielu plemion
zamieszkujacych Gory Wschodnie (Eastern Highlands),
w ktorych ta choroba nigdy si¢ nie pojawita®'*'®. Fore

70

Rys. 3. PrzedstaWigieZé”éruby :glgizlzowé}‘Fbré."bzieki uprzej-
mosci dra D.C. Gajduska, Amsterdam, Holandia

przejeli kanibalizm od Keiagana i Kamano, bedac praw-
dopodobnie ostatnig grupg jezykowg (plemieniem), kto-
ra stafa si¢ kanibalami w pasie na pdtnoc i potudnie od
Goroka"?. Kanibalizm ten nosi w literaturze zachodniej
nazwe ,rytualny”, ale wg entomologa Shirley Linden-
baum nazwa ta jest mylaca?. Podczas gdy palce i kosci
szezeki pozostawaly zachowane celem komunikowania sie
z nadprzyrodzonym (supernatural communication), sfo-
sunek Fore do konsumowanych zwlok obracat sie wokot
Jego uzyzniajgcego (fertilizing), a nie moralnego efektu.
Martwe ciala pochowane w ogrodzie nasilajq wzrost upraw.
W podobny sposcb ciata ludzkie, tak jak mieso swiri [ty-

Rys. 4. Kobieta z zaawansowanq kuru. Dzieki uprzejmo-
sci dra D.C. Gajduska, Amsterdam, Holandia
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powo hodowanych przez Forel, pomagajq niektorym lu-
dziom odzyskac [sity]">.

Gdy cialo ludzkie zostato przeznaczone do konsumpcji,
Zadna 7 jego czesci, poza gorzkim pecherzykiem Zoftcio-
wym, nie pozostawata odrzucona. W nalezgcym do zmar-
lego starym ogrodzie z trzcing cukrowq krewny ze strony
matki rozcztonkowywat cialo, postugujgc sie bambuso-
wym nozem i kamiennym toporem. Na poczqtku usuwano
dlonie i stopy, nastepnie nacieciem otwierano ramiona
i nogi celem oderwania miesni. Otwierano klatke piersio-
wq i brzuch, [Fore] unikali rozerwania pecherzyka Zotcio-
wego, ktorego gorzki smak zepsulhy mieso. Po oddzieleniu
glowy [Fore] rozkruszali czaszke, aby wydobyc mozg. Szpik
wysysano z polamanych kosci i niekiedy sproszkowane ko-
sci byly gotowane i jedzone. Polnocni Fore, ale nie potu-
dniowi, grzebali zwloki na kilka dni, nastepnie wydobywali
Je i jedli, gdy cialo stawalo sie ,dojrzate”, a robaki (mag-
gots) byly gotowane osobno jako delikatesy.

Gajdusek byt wielokrotnie indagowany, kiedy pojawita
si¢ hipoteza kanibalizmu jako mechanizmu szerzacego
chorobg (rys. 3). Nawet kompletnie pijany — powie poz-
niej Gajdusek — madgl zauwazyc, ze choroba endemiczna
wsrdd kanibali musi szerzy¢ sie przez jedzenie trupow.
Hipoteza kanibalizmu jako vehiculum przenoszenia si¢
choroby nie byta szerzej dyskutowana nie ze wzgledu
na jej brak, lecz raczej na jej catkowitq oczywistosc®.
Pierwszym Europejczykiem, ktory eksplorowat Fore, byt
w roku 1936 poszukiwacz ztota Ted Ubank. W latach
trzydziestych i czterdziestych ubieglego wieku wielu po-
szukiwaczy zlota, protestanckich misjonarzy i urzedni-
kow osiagneto poinocng granicg rejonu kuru. Wielu
z nich (a p6zniej liczni antropolodzy) stato si¢ w petni
Swiadomych rytualnych praktyk endokanibalistycznych,
ktore odbywaly si¢ w Gorach Wschodnich. Pierwsza
wzmianka o kuru (skinguria w Pidgin) znajduje si¢ w ra-

\ 3 :;-! b S
Rys. 5. Dziecko z terminalng kuru. Zwraca uwage typowy
zbiezny zez (strzatka). Dzieki uprzejmosci dra

D.C. Gajduska, Amsterdam, Holandia
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portach oficerow patrolu z 1953 r. W 1951 i 1953 r.
obecnos¢ tej choroby odnotowata para antropologdw
Berndt i Berndt". Kiedy wiedza o kuru szerzacej si¢
w tym rejonie stata si¢ bardziej dost¢pna, wickszos¢ lu-
dzi przybylych z Zachodu od razu potgczyta wystepo-
wanie endemii na tym obszarze z praktykowaniem ka-
nibalizmu. Pasaz kuru na szympansy, dokonany przez
D.C. Gajduska i jego wspotpracownikow, uprawomoc-
nit jedynie t¢ hipotezg (rys. 4-5)"“". Po zaprzestaniu
kanibalizmu liczba przypadkow kuru zaczeta spadac
i z kazdym rokiem najmtodszy przypadek tej choroby
byt starszy niz najmtodszy przypadek w roku poprzed-
nim. Obecnie odnotowuje si¢ juz jedynie dwa lub trzy
przypadki kuru rocznie w wieku powyzej czterdziestu lat.
Mieszkancy obszaru kuru wierzg, Ze przenosi si¢ ona
poprzez magie (czary)"”. W celu rzucenia na przyszia
ofiar¢ ,uroku” kuru czarownik musiat zdoby¢ jakas
cz¢S¢ ciata ofiary (wlosy, kawatki paznokcei) lub wydali-
ny, np. pod postacia roslin nasigknigtych moczem Iub
katem, §ling, krew lub cz¢Sciowo juz spozyte warzywa
badz uzywane okrycia. Obiekty te byty opakowane lis¢-
mi, co razem tworzyto tzw. ,peczek kuru” (kuru bundle
—rys. 6), ktory zanurzalo si¢ w jednym z licznych w tym
rejonie mokradet. Czarownik codziennie za pomocg
bambusowej tyczki potrzasal peczkiem i robit to tak
diugo, az u ofiary wystgpito charakterystyczne dla kuru
drzenie. Jako przeciwwage dla uroku cztonkowie klanu,
z ktorego pochodzita ofiara, starali si¢ zidentyfikowac
i zabi¢ czarownika, aby zdja¢ zaklecie z ofiary, o ile nie
udato si¢ czarownika przekupic lub zastraszy¢. Ponie-
waz czarownikami sa doroSli mezczyZni, za$ ofiarami
kuru kobiety i dzieci przed inicjacja, niezaleznie od pici,
zabijanie czarownikow (fukabu) do pewnego stopnia
przywracalo zaburzony stosunek mezczyzn do kobiet
w populacji Fore. Odrebng sprawg byfa identyfikacja

Rys. 6. Dziecko w zawansowanej kuru podtrzymywane
przez ojca. Dzieki uprzejmosci dra D.C. Gajduska,
Amsterdam, Holandia
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czarownika dokonywana w procesie przepowiedni. Jed-
ng z metod byto zbieranie wody z roznych Zrodet; wy-
picie przez chorego na kuru wody ze Zrodta najblizsze-
go czarownikowi powodowalo gwattowne wymioty, co
identyfikowalo miejsce jego zamieszkania. Innym spo-
sobem bylo gotowanie malych szczuréw w bambuso-
wych cylindrach, przy czym kazdemu z nich nadawano
(arbitralnie) nazwe podejrzanej osady (spotecznosci).
Po otwarciu zwlok zwierzecia okreSlone przebarwienia
i zmiany wnetrznoSci wskazywaly lokalizacje czarowni-
ka. Titkabu byto zrytualizowang formg zabojstwa — kru-
szenia koSci ramiennych i udowych oraz okolic nerek
za pomoca kamieni, uderzania w przednia okolice szyi
kamiennymi lub drewnianymi patkami oraz gryzienia,
az do ztamania tchawicy i rozgniatania kamieniami
i patkami zewnetrznych narzgdow plciowych.

Infekeyjng (lub postinfekeyjng jak zapalenie mdzgu von
Economo i jego nastepstwa pod postacig pozakaznego
parkinsonizmu) etiologi¢ kuru zakfadano praktycznie
od poczatku badan®”. W liscie do Gunthera, datowa-
nym 26 grudnia 1956 r., Zigas napisal o kuru jako
o ,formie zapalenia mozgu™”, a Gajdusek i Zigas nawet
op6znili swojg pierwszg ekspedycje, czekajac na zbufo-
rowang gliceryn¢ stuzacg do zabezpieczenia tkanek
w celu dalszej izolacji potencjalnego wirusa. Poniewaz
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jednak kuru nie towarzyszyta goraczka ani objawy za-
palenia mozgu, np. Spiaczka czy drgawki, zas w plynie
mozgowo-rdzeniowym nie stwierdzano zapalnej pleo-
cytozy lub podwyzszonego poziomu biatka, a poSmiert-
ne badanie mozgu nie wykazywato obecnosci okofo-
naczyniowych naciekdw zapalnych, etiologia zakazna
choroby wydata si¢ nieprawdopodobna. Z kolei sze-
roko zakrojone badania genetyczne i poszukiwanie tok-
syn w Srodowisku nie dostarczyly zadnej prawdopo-
dobnej hipotezy®>. Proby zakazenia matych zwierzat
laboratoryjnych lub wyizolowania bakterii, wirusow,
leptospir czy riketsji przeprowadzone przez Gajduska,
S.G. Andersona i Loisa Larkina z Hall Institute zakon-
czyly si¢ catkowitym niepowodzeniem.

W 1959 r. Gajdusek, wowczas prowadzacy badania
w Papui-Nowej Gwinei, dostat list, datowany 21 lipca,
od dra Williama Hadlowa, badacza scrapie z Rocky
Mountain Laboratory, Hamilton®. List ten wskazywat
na analogi¢ pomiedzy kuru a scrapie. Hadlow dotaczyt
maszynopis innego listu przygotowywanego do druku
w czasopismie ,,Lancet”*”. Dr Gajdusek odpowiedziat,
ze infekcyjna etiologia kuru jest stale brana pod uwagg;
podobnie jak w ,,powolnych” neuroinfekcjach typu kity
uktadu nerwowego, toksoplazmozy czy trypanosomiazy;
inokulacja naczelnych i matych zwierzat laboratoryjnych
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152 Rys. 7. Obszary lingwistyczne w Papui-Nowej Gwinei
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w celu ich dtugiej obserwacji zostata juz rozpoczeta
w 1957 r.. W tym czasie dr Gajdusek oczekiwat na bar-
dziej optymalne inokulum pod postacig dobrze zamro-
zonego mozgu (list datowany 28 lipca 1959 ).

W 1961 r. dr Gajdusek przedstawit pracg na X Kongre-
sie Pacyfiku w Honolulu® pod znamiennym tytutem
,Kuru: an appraisal of five years of investigation. With
a discussion of the still undiscardable possibility of
infectious agent”. W wyktadzie tym stwierdzit: Pomimo
wszystkich danych genetycznych, zarowno obraz patolo-
giczny, jak i epidemiologiczne wtasciwosci choroby ciggle
[persistently] sugerujq, ze jakas dotychczas przeoczona,
przewlekla infekcja mikroorganizmem moze byc odpowie-
dzialna za patogeneze kuru. I w innym miejscu, doty-
czacym juz scrapie: Tak wiec mamy do czynienia z nie-
wykiym zjawiskiem pasazowalnego czynnika, ktory, jasno
spetniajqc wszystkie kryteria wirusa, wywoluje chorobe,
ktora w naturze zachowuje sie jak genetyczna cecha re-
cesywna [definicja ta mogtaby by¢ definicjg prionul].
Praca ta poprzedzata odkrycie pasazowalnosci kuru®®
o wiccej niz cztery lata. W 1965 r. w monografii Slow,
Latent and Temperate Virus Infections, bedacej owocem
sympozjum, ktdre odbyto si¢ w grudniu 1964 r., Gajdu-
sek i Gibbs® napisali w addendum: Wreszcie, aczkol-
wiek kilka z zainokulowanych zwierzqt zginelo z powodu
ostrej infekcji |...], u zZadnego z nich nie zaobserwowano
objawow sugerujqcych przewlektq chorobe neurologiczng,
az do niedawnego poczgtku [choroby] u dwéch samic
szympansow. U pierwszej z nich, zainokulowanej 20 mie-
siecy temu zawiesing zamrozonego mozgu chorego na ku-
ru, rozwinely sie obezwtadniajqce objawy mozdzkowe z to-
warzyszqcq ataksjq i drzeniem |[...J. NaleZy zbadac, czy
objawy te sq spontaniczne, czy tez wiqzq Sie z inokulacjq.
Addendum to otworzylo er¢ badan nad ,,wirusami po-
wolnymi” (obecnie prionami) czfowieka.

OBRAZ KLINICZNY KURU

Kuru manifestuje si¢ jako zawsze $miertelna ataksja
mozdzkowa, ktorej towarzysza drzenie, ruchy mimo-
wolne o typie ruchdéw plasawiczych lub atetotycznych

| R
Rys. 8. Przekroj mozgu chorego na kuru (Kupenota).
Brak zmian makroskopowych patologicznych.
Dzieki uprzejmosci dra D.C. Gajduska, Amster-
dam, Holandia
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oraz nietrzymanie moczu i katu (rys. 3-6)“**. W od-
rdznieniu od zmian obserwowanych w mozgu, ktore
cechuje zmienno$¢ nasilenia, obraz kliniczny kuru jest
wyjatkowo jednolity i stereotypowy w swoim przebiegu
i symptomatyce™**. Oczoplgs optokinetyczny jest osta-
biony lub zniesiony®. Otepienie, niemal patognomicz-
ne dla choroby Creutzfeldta-Jakoba (CJD), w kuru nie
wystepuje lub pojawia si¢ jedynie w terminalnej fazie
choroby. Pojawiajg si¢ natomiast prymitywne odruchy,
jak ssania, gryzienia lub odruch chwytny. Charaktery-
styczne sg zmiany nastroju, od euforii do depresji, oraz
pojawianie si¢ przymusowego ptaczu lub §miechu, stad
okreSlenie dziennikarzy ,,Smiejgca si¢ SmierC”, wreszcie
typowy stan strachu i wycofywania.

Kuru dzieli si¢ na trzy fazy: pierwszg, w ktorej chory
jeszcze chodzi (w Pidgin ,,wokabaut yet”); druga, w kto-
rej moze jedynie siedzie¢ (,sindaun pinis”), oraz trze-
cia, terminalng (,slip pinis”). Czas trwania choroby
wynosi Srednio 12 miesiecy (3-23 miesiace); pierwsza
faza trwa okoto 8 miesigcy”. W okresie prodromalnym
pojawiajg si¢ bole gtowy i koficzyn, szczegdlnie stawdw,
bdle brzucha i utrata wagi ciafa (niekiedy z biegunka);
objawy te zwykle wyprzedzajq poczatek zaburzefi row-
nowagi o okoto 2 tygodnie. Goraczka, zapalenie gardia
lub spojowek, kaszel, wydzielina ze Sluzowek lub za-
czerwienienie skory nie wystepuja, ale chorzy majg po-
czucie ogolnego rozbicia, tak jak w ostrych infekcjach
wirusowych. Alpers® podaje, ze wielu chorych czekato
na nadejscie kaszlu, a kiedy objaw ten nie pojawiaf sig,
wiedzieli juz, ze chorujg na kuru. Czgsto pierwszym ob-
jawem kuru jest nagle wycofanie si¢ chorego, ktory roz-
poznat u siebie chorobg, zanim stato si¢ to oczywiste
dla reszty spofecznosci.

Okres prodromalny przechodzi w pierwsza, ,,chodzacg”
faze choroby, ktorej koniec definiuje si¢ poprzez nie-

\( g N e
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Rys. 9. Zmiany komorek Purkinjego w mozgu chorego na

kuru. Dzieki uprzejmosci dra D.C. Gajduska, Am-
sterdam, Holandia
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zdolnos¢ chorego do samodzielnego poruszania si¢ bez
podparcia. W okresie tym chdd staje si¢ niepewny (za-
burzenia rownowagi sg skutkiem zajecia migSni tutowia
i koficzyn dolnych), co jest rozpoznawane przez chore-
go zwykle wczesniej niz przez jego lub jej otoczenie.
Chdd ten przechodzi w nasilong ataksje 1 abazj¢. Pro-
by utrzymania rownowagi sprowadzajq si¢ do kurczo-
wego przytrzymywania si¢ gruntu szponowato zagiety-
mi palcami stop. Chod chorego na kuru jest bardzo
charakterystyczny — wahajacy si¢, chwiejny, na szerokiej
podstawie; chory gwaltownie przechyla si¢ na jedng ze
stron. Przy rozpoczeciu ruchu pochyla si¢ w przod i w tyt.
Typowa jest postawa przyjmowana przez osoby chore
— z ramionami opasujacymi klatke piersiowq i palcami
dotykajacymi przeciwlegtego dotu pachowego; chory
chroni si¢ tak przed zimnem (nicodczuwanym przez in-
nych!), a cz¢sciowo kontroluje ataksje tutowia®. Poja-
wia si¢ spowolnienie mowy i dyzartria oraz, jako pierw-
szy objaw zajecia koficzyn gornych, dysmetria. Moze
wystepowaé poziomy oczoplas.

Delikatne (2-3/sekunde¢) drzenie, po raz pierwszy wi-
doczne w tutowiu, jest charakterystycznym objawem;
przypomina ono drzenie z zimna i jest nawet nasilane
przez niska temperatur¢ lub przyjmowanie niestabil-
nych pozyciji ciala; p6Zniej przeistacza si¢ w groteskowe
chwianie. Drzenie w kuru jest trudne do opisania. Al-
pers® wyr6znia w nim komponent ,,przypominajacy
dreszcze” (shivering), ataktyczny i pozapiramidowy.
Najbardziej charakterystyczna jest jego pdzZniejsza for-
ma — chwianie si¢ w przdd i w tyt podczas siedzenia
oraz podobne ruchy glowy (fitubation). Drzenie catko-
wicie zanika podczas snu.

Odruch podeszwowy jest zawsze zgicciowy, nie wyste-
puje zatem objaw Babifiskiego, w odrdznieniu od za-
wsze obecnych klonusow; szczegdlnie klonusu rzepki,
rzadziej stopy. Faza druga, ,,siedzaca”, koficzy si¢, kie-
dy chory nie jest juz w stanie siedzie¢ bez podparcia.
Odruchy giebokie mogg by¢ wzmozone, ale odruch
Babinskiego nigdy nie wystepuje. W koncowej fazie ku-

P19
Rys. 10. Blaszka kuru (a) w srebrzeniu wg Bodiana, (b) w swietle spolaryzowanym po zabarwieniu tioflawing S; (c) liczne blasz-
ki uwidocznione w barwieniu immunohistochemicznym i zastosowaniu przeciwciat 3F4 anty-PrP

ru chory jest catkowicie unieruchomiony, z nietrzyma-
niem moczu i katu, dysfazja jest praktycznie petna, ale
nawet w tej fazie nie wystgpuje otepienie.

Kuru jest tatwo odrézni¢ od innych egzotycznych
zespotow wystepujacych w Papui-Nowej Gwinei, kto-
rym towarzyszy drzenie. Jednym z nich jest spotykany
w plemieniu Anga, w rejonic Wabag — Laiagam — Kun-
dep w Zachodniej Gwinei, puripiram lub waruwaru, co
podobnie jak ,kuru” w jezyku Fore znaczy ,,drze¢”*.
W grupie Fore spotyka si¢ jeszcze jeden zespot z drze-
niem, zwany tavaravain avie lub tukesa, ktory to wyste-
puje w plemieniu Anga.

ZMIANY NEUROPATOLOGICZNE W KURU

Zmiany patologiczne w kuru sg ograniczone do OUN
(rys. 8161130323639 Podobnie jak w CJD rdzne struktury
anatomiczne sg zaj¢te z roznym nasileniem. Kuru nie
jest zwyrodnieniem uktadowym, ale paleocerebellum,
jadra mostu, wzgorza i jadra kresomdzgowia sg szcze-
g6lnie dotknigte.

Neuropatologi¢ pierwszych przypadkéw kuru opraco-
wal Igor Klatzo®*?. Podkreslit on podobienstwo neu-
ropatologii kuru do zmian stwierdzanych w CJD; na
marginesie, twierdzenie o podobienstwie oparto na wy-
stepowaniu catkowicie nieswoistych i wtornych zmian
w rogach przednich rdzenia krggowego, jadrach nerwdw
czaszkowych i mozdzku pod postacig obkurczania si¢
neurondw, pojawianiu si¢ ciemnych (hiperchromatycz-
nych) neuronéw lub odwrotnie, komorek o jasnej cyto-
plazmie pozbawionej substancji Nissla oraz zwigkszonej
liczby ziaren lipofuscyny. Niektore komorki zwojowe
wykazywaly cechy centralnej chromatolizy, inne, we-
wnatrzcytoplazmatyczne wakuole przypominajgce nieco
spotykane w naturalnej scrapie (patrz nizej). Opisano
dwujgdrowe neurony oraz ,,rozety” utworzone z komorek
mikroglejowych. W mo6zdzku spotykano rozdecie akso-
néw komorek Purkinjego (,torpedy”) (rys. 9); w istocie
czarnej, ziarna lezacego pozakomorkowo pigmentu,
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za$ w istocie bialej zbledniecie mieliny wraz z obecno-
Scig sudanofilnych makrofagdw. Zmianom tym towa-
rzyszyt rozplem i przerost astrocytow, niekiedy bardziej
nasilony niz odpowiadajgce zmiany neurondw, oraz
silne pobudzenie mikrogleju. Co wigcej, zarejestrowa-
no obecnos¢ okotonaczyniowych naciekow zapalnych
zlozonych z limfocytdéw, komorek plazmatycznych i,
rzadko, komorek tucznych.

Najbardziej charakterystyczng cecha kuru, pojawiajaca
sic w ponad 75% przypadkow, jest obecnos¢ blaszek
amyloidowych, zwanych obecnie ,blaszkami kuru”
(rys. 10). Twory te, ksztattu gwiazdzistego i Srednicy
20-60 wm, spotyka si¢, analogicznie do blaszek kuru
w CJD, w warstwie komorek ziarnistych mozdzku. Dla
odmiany, nawet podobnie wygladajace blaszki w cho-
robie Gerstmanna-Striusslera-Scheinkera (GSS) lokali-
z7uja sie glownie w warstwie drobinowej mozdzku. Poza
mozdzkiem blaszki kuru wystepujg w jadrach kresomoz-
gowia, wzgorzu, najrzadziej w korze mozgu. W odrdznie-
niu od blaszek neurytycznych wystepujacych w choro-
bie Alzheimera blaszki kuru z reguly nie sg otoczone
dystroficznymi neurytami. Warto podkreslic, ze w pierw-
szych pracach o neuropatologii kuru nie odnotowano
obecnosci zmian ggbczastych, stanowigcych podsta-
wowg ceche wszystkich omawianych tutaj chordb, co
zresztg przypomina sytuacje znang z klasycznych juz
opisow CJD* a, rowniez analogicznie do CJD, zmiany
te z tatwoscig stwierdzono w pozniejszych pracach”.
Jesli zmiany gabczaste wystepowaly w korze mozgu,
byly usytuowane gfownie w glebokich warstwach kory,
co takze przypomina CJD.

Blaszki kuru sg stabo srebrochfonne (rys. 10a), PAS-do-
datnie, kongofilne i dwufomne po zabarwieniu tioflawi-
ng S (rys. 10b). W oczywisty sposob blaszki sg immu-
noreaktywne z przeciwcialami przeciw biatku prionu
(prion protein, PrP) (rys. 10c)®*** natomiast najlep-
szym konwencjonalnym sposobem barwienia blaszek
jest uzycie btekitu alcjanu™?.

7 uptywem czasu praktycznie cata kolekcja mozgow ku-
ru zgromadzonych przez D. Carletona Gajduska w NIH
ulegta rozproszeniu i tylko jeden mozg, chorego o imie-
niu Kupenota, matego chtopca z wioski Kume w potu-
dniowym Fore, ktéry zmart na kuru w 1966 ., stat si¢
dostepny dla nowoczesnych badafi immunohistoche-
micznych®. Inokulat z mézgu Kupenoty przepasazo-
wal kuru na naczelne w latach siedemdziesigtych®+.
Klasyczne badania neuropatologiczne wykazaly obec-
noS¢ zmian gabczastych i glejozy widknistej warstwo-
wo potozonych w glebszych, a nie powierzchniowych
warstwach kory mozgu; te same zmiany w sposob bar-
dziej rozlany wystepowaly we wzgorzu; nasilenie astro-
glejozy na ogot, ale nie zawsze, korelowato z nasileniem
zmian gabczastych.

Blaszki wystepowaly w nowej korze mozgu, korze za-
kretu obreczy, pre- 1 parasubiculum, jadrach kresomoz-
gowia, wzgorzu i mozdzku. Poza typowymi blaszkami

AKTUALN NEUROL 2007, 7 (3), p. 148-157

kuru stwierdzano obecnos¢ tzw. ,,blaszek ziarnisto-wiok-
nistych” (prymitywnych), przy czym jedynie te pierwsze
wykazywaly kongofili¢ i dwutomnos$¢ w Swietle spola-
ryzowanym po zabarwieniu tioflawing S. Duze blasz-
ki ziarnisto-wtokniste byly obecne szczegdlnie czgsto
w prazkowiu i tam tez byly one otoczone pierScieniem
wakuoli, co przypominafo charakterystyczne blaszki
(florid plagues) nowego wariantu CJD“*. Podobnie jak
w CJD i GSS“**® komorki mikrogleju stanowily cz¢s¢
blaszek kuru. Badania z uzyciem przeciwcial przeciwko
PrP wykazaty obecno$¢ tzw. synaptycznych ziogow te-
go biatka w roznych strukturach OUN. W rdzeniu kre-
gowym szczegdlnie barwita si¢ substantia gelatinosa, co
natychmiast przywodzi na mysl silng akumulacjg ,,sy-
naptycznego” PrP w tym obszarze w jatrogennych przy-
padkach CID, ktore rowniez klinicznie (ataksja mozdz-
kowa) przypominajg nieco kuru®”. W korze mozgu ztogi
PrP miaty charakter pseudowarstwowy, z zajeciem glow-
nie glebszych warstw (a wigc podobnie jak zmiany gab-
czaste i astroglejoza), za§ w wielu obszarach ztogi PrP
okalaly neurony i ich aksony.
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Informacja dla autor6w!

Chcac zapewni¢ naszemu czasopismu ,,Aktualnosci Neurologiczne”
wyzszg indeksacje KBN i Index Copernicus,
zwracamy si¢ do autordéw o dopetnienie ponizszych warunkow
podczas przygotowywania pracy do publikaciji:

— Publikacje nalezy opatrzyc¢ afiliacja z podang nazwa oSrodka i jego petnym adresem
oraz numerem telefonu.

— Praca oryginalna powinna by¢ poprzedzona streszczeniem zawierajacym od 200 do 250 stow,
a pogladowa i kazuistyczna — 150-200. Streszczeniu pracy oryginalnej nalezy nada¢ budowe strukturalna:

wstep, materiat 1 metoda, wyniki, wnioski.

- Liczba stéw kluczowych nie moze by¢ mniejsza niz 5. Stowa kluczowe nie powinny by¢ powtdrzeniem tytutu.
Najlepiej stosowac stowa kluczowe z katalogu MeSH.

- Pi§miennictwo powinno by¢ ufozone w kolejnoSci cytowania.

Petny Regulamin ogtaszania prac znajduje si¢ na stronie 136.

— Praca oryginalna winna zawiera¢ elementy: wstep, material i metoda, wyniki, oméwienie, wnioski, piSmiennictwo.
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