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Streszczenie

Otepienie czolowo-skroniowe (FID - frontotemporal dementia) prawdopodobnie jest trzecig po chorobie
Alzheimera i procesach naczyniowych przyczyna demencji. Pomimo szacowanego ich wystepowania na 12-16%
wszystkich postaci demencji stosunkowo rzadko sa uwzgledniane w postepowaniu diagnostycznym.

FTD obejmuje niejednorodng grupe zaburzen, ktéra cecha wspolng jest postepujace uszkodzenie ptatow
czolowych i przednich czesci platow skroniowych. Do wiodacych objawdw w przebiegu FTD nalezg zaburzenia
mowy oraz objawy neuropsychiatryczne, w tym rézne formy zaburzen zachowania. Rozpoznanie FTD jest zada-
niem trudnym wymagajacym cze¢sto interdyscyplinarnego podejscia.

Jak dotad nie udowodniono skutecznosci stosowania zadnego $rodka farmakologicznego w hamowaniu procesu
zwyrodnieniowego w FTID, leczenie sprowadza si¢ do tagodzenia objawéw neuropsychiatrycznych. Najwieksza
uwage poswieca si¢ lekom p. depresyjnym o serotoninergicznym kierunku dzialania, z uwagi na stwierdzone
dysfunkgcje tego uktadu w FTD. Geriatria 2012; 6: 41-45.
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Abstract

Frontotemporal dementia (FTD) is probably the third most significant cause of dementia, after the Alzheimer’s
disease and vascular processes. Although FTD is estimated to cause 12-16% of all forms of dementia, it is relatively
rarely included in the diagnostic procedure.

FTD includes a heterogeneous group of disorders, whose common feature is a progressive damage of the frontal
lobes and the front parts of the temporal lobes. The main symptoms of FTD are speech disorders and neuropsychi-
atric symptoms, including various forms of behavioural disorders. The diagnosis of FTD is often a difficult task,
requiring a multidisciplinary approach.

So far, no pharmacological agent has been proved to inhibit the degenerative process in FTD efficiently. The
treatment is limited to relieving the neuropsychiatric symptoms. The greatest attention is paid to serotonergic
antidepressants, due to the proven dysfunction of this system in FTD. Geriatria 2012; 6: 41-45.
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Choroba Alzheimera, ktdérej w ostatnich latach cych do uposledzenia funkcji poznawczych.
poswieca si¢ tak wiele miejsca nie jest bynajmniej Jedna z czestszych sa otepienia czolowo-skro-
jedyna przyczyna otepien. Obok niej i niejednorodne; niowe. Pomimo szacowanego ich wystepowania na
grupy demencji powodowanej patologia naczyniowsa 12-16% wszystkich postaci demencji stosunkowo

istnieje jeszcze przynajmniej kilka schorzen prowadza- rzadko s3 one uwzgledniane w postepowaniu diagno-
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stycznym [1]. Pewnym wyttumaczeniem tego jest fakt,
ze réwniez systemy diagnostyczne (w tym obowigzu-
jacy w codziennej praktyce ICD - 10) w zasadzie nie
uwzgledniaja tej kategorii otepienia. Tymczasem pomi-
janie w rozwazaniach diagnostyczno-terapeutycznych
tej kategorii zaburzen powoduje istotne implikacje
kliniczne.

Otepienie czotowo-skroniowe (FTD - frontotem-
poral dementia) obejmuje niejednorodng grupe zabu-
rzen, ktorg cechg wspdlna jest postepujace uszkodzenie
platéw czotowych i przednich cze¢sci ptatéw skronio-
wych, obszaréw mézgowia odpowiedzialnych za szereg
najbardziej immanentnych cztowiekowi funkcji.

Do wiodacych objawéw w przebiegu FTD naleza
zaburzenia mowy oraz objawy neuropsychiatryczne,
w tym rozne formy zaburzen zachowania. Trzeba
zwrdci¢ uwage, Zze pomimo stosowania terminu ,,ote-
pienie” zaburzenia funkcji poznawczych nie zawsze s
dominujacym objawem szczegdlnie w poczatkowych
okresach choroby. Niekiedy przez stosunkowo dlugi
okres czasu dostrzega si¢ jedynie pogorszenie komuni-
kacji werbalnej lub przewlekajace si¢ okresy zaburzen
nastroju albo szczegélnie destruktywne dla otoczenia
zachowania agresywne.

Choroba najczesciej rozpoczyna sie okolo pieé¢dzie-
sigtego roku zycia. Obserwuje sie szybkie nasilanie si¢
objawéw powodowane procesem zwyrodnieniowym
mozgowia. Zwykle w ciggu dziesieciu lat poczynajac
od klinicznego poczatku procesu dochodzi do $mierci.

Rozpoznanie FT'D z uwagi na zréznicowany i do§¢
czesto mato typowy obraz kliniczny, szczegélnie
w poczatkowych okresach procesu, jest trudne. Proces
diagnostyczny powinien by¢ oparty na wszechstronnej
ocenie stanu pacjenta, szczegélowej analizie jego doku-
mentacji medycznej, ale réwniez pozyskania informacji
od jego otoczenia dotyczacej funkcjonowania, a w
szczegodlnoéci zmian w zachowaniu w ciggu ostatnich
okresow. Istotne, chociaz niekonieczne rozstrzygajace
znaczenie maja wyniki badan dodatkowych, z kté-
rych najwazniejsze jest neuroobrazowanie. Badanie
neuroobrazowe rozstrzyga, ktore obszary mézgu oraz
wjakim nasileniu ulegaja uszkodzeniu. Jednak nalezy
zawsze mie¢ swiadomo$¢, ze badanie neuroobrazowe,
podobnie jak i inne badania jest badaniem pomocni-
czym i nie powinno by¢ traktowane jako ostateczny
argument diagnostyczny. Dostepne w praktyce badania
neuroobrazowe nie zawsze wskazujg na wyrazna kore-
lacje zmian radiologicznych z obrazem klinicznym.

Trudno przesadza¢, ktére z badan neurobrazo-
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wych jest najbardziej uzyteczne przy rozpoznaniu
FTD. Podobnie jak i inne badania diagnostyczne
podejmowane w procesie rozpoznania FTD maja
warto$¢ zawsze wzgledna. Podejmuje si¢ je nie tyle
celem ostatecznego rozpoznania FTD, ale raczej dla
wykluczenia innych stanéw chorobowych, ktére moga
powodowa¢ podobne objawy jak FLD. Nie zidentyfi-
kowano jak dotad radiologicznych cech patognomo-
nicznych dla FTD.

Tomografia komputerowa jest pomocna w diagno-
styce roznicowej poprzez wykluczenie przede wszyst-
kim proceséw rozrostowych mézgowia lub zmian
pourazowych. Jadrowy rezonans magnetyczny jest
metoda bardziej czula i precyzyjng w poréwnaniu z TK
i pozwala uwidoczni¢ struktury czesto niedostepne
ocenie wbadaniu TK. Oprécz mozliwoéci wykluczenia
szeregu standéw chorobowych stwierdzenie zanikéw
zlokalizowanych w platach czolowych i szczegdl-
nie w przednich cze$ciach okolic skroniowych jest
elementem potwierdzajacym rozpoznanie. Chociaz
nalezy pamietad, ze obecno$¢ zmian réwniez w innych
obszarach mézgowia nie wyklucza rozpoznania FTD.
Pozytronowa tomografia emisyjna jest metoda bar-
dzo cenng z uwagi na jej czuto$¢ w ocenie dysfunkeji
moézgowych, zaréwno strukturalnych jak i czynno-
$ciowych. Pomimo istotnych korzysci ptynacych
z tego badania mozliwo$¢ jego wykonania jest bardzo
ograniczona z uwagi na malg dostgpnos¢ odpowied-
nich pracowni i wysoki jego koszt. Tomografia emi-
syjna pojedynczych fotonéw (SPECT) ocenia przede
wszystkim funkcje moézgowia w oparciu w przeptyw
krwi w poszczegélnych obszarach. O wiele tansze
ibardziej dostepne w poréwnaniu z PET moze by¢ uzy-
tecznym pomocniczym narzedziem diagnostycznym.
Rutynowe badania hematologiczne i biochemiczne
majg ograniczone znaczenie w diagnostyce FTD.
FTD nie ma specyficznych markeréw biochemicznych
(przynajmniej takich jak dotad nie zidentyfikowano),
stad badania hematologiczne oraz biochemiczne nie
moga potwierdzi¢ rozpoznania. Ich wykonanie jest
natomiast konieczne celem wykluczenia szeregu
schorzen mogacych powodowac uszkodzenie struktur
czolowo-skroniowych zaréwno utrwalonych (zmiany
strukturalne) jak i czynnosciowych. Mowa tutaj o scho-
rzeniach gruczotu tarczowego, istotnym obnizeniu (u
ludzi w wieku podeszlym pewne obnizenie jest typowe)
witaminy B12, chorobach infekcyjnych, w tym HIV,
zaburzeniach elektrolitowych i wielu innych.

Badanie elektroencefalograficzne samodzielnie
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nie dostarczy informacji decydujacych o rozpoznaniu
FTD. Natomiast bedzie pomocne przy diagnostyce
roznicowej np. ze stanami napadowymi, w nastep-
stwie ktorych moga wystapi¢ niekiedy dlugotrwate
zaburzenia $wiadomoéci zblizone obrazem klinicznym
do FTD. Natomiast zwigzek ze zmianami zwyrodnie-
niowymi bedzie mialo wykazanie zwolnienia rytmu
i pojawienia si¢ wolnych fal theta, a zwlaszcza delta
nad zajetymi procesem patologicznym obszarami.
Przy wspolistnieniu objawdw neurologicznych bedzie
uzasadnione wykonanie elektromiografii. Szczegélnie
metoda ta warta jest rozwazenia przy zglaszaniu nad-
miernej meczliwo$ci migsniowej i klonicznych skur-
cz6w mig$niowych.. Badanie ptynu ledZwiowego ma
o tyle znaczenie, Ze objawy kliniczne przypominajace
FTD moga by¢ spowodowane chorobami neuroin-
fekcyjnymi lub nowotworowymi ukladu nerwowego.

Ocena neurologiczna w przypadku FTD jest row-
nie istotna jak badanie psychiatryczne oraz neuropsy-
chologiczne. Do kluczowych kryteriéw rozpoznania
schorzenia nalezy szereg objawdw neurologicznych.
Jednak ich nasilenie jest niejednokrotnie niewielkie,
badz s3 one nietypowe. Stad ich wtasciwa ocena moze
by¢ dokonana jedynie przez doswiadczonego specja-
liste. Niejednokrotnie objawy neurologiczne, przy-
najmniej w poczatkowym etapie schorzenia nalezg do
najistotniejszych w obrazie klinicznym.

Donioste znaczenie ma badanie neuropsycholo-
giczne polegajace miedzy innymi na ocenie funkcji
mowy, pamieci, funkeji wykonawczych oraz funkeji
wzrokowo-przestrzennych. Trzeba bowiem zdawaé
sprawe, Ze wiele z objawdw juz toczacego si¢ procesu
moze przez dlugi okres czasu by¢ nieuchwytna kli-
nicznie, a jedyna szansa na ich wykazanie bedzie ocena
neuropsychologiczna.

Pomimo znaczenia badan dodatkowych, jak dotad,
rozpoznanie FTD opiera si¢ na badaniu klinicznym.
Jednak, co znacznie utrudnia proces diagnostyczny,
objawy kliniczne wykazuja znaczne zréznicowanie,
zwigzane tak z okresem schorzenia jak i jego postacia.
Pamigta¢ bowiem nalezy, o czym juz wspominano, Ze
pojecie FTD jest pojeciem zbiorczym, obejmujacym
prawdopodobnie wiele odmiennych proceséw pato-
logicznych.

Psychopatologia spotykana w przebiegu FTD
obejmuje kilka obszaréw, w tym szczegélnie zaburze-
nia zachowania, zaburzenia mowy i jezyka, zaburze-
nia funkcji poznawczych, zaburzenia emocjonalne,
niekiedy objawy psychotyczne. Do najczestszych
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zaburzen zachowania mozna zaliczy¢ hyperoralnosé¢,
stereotypie i perseweracje ruchowe, zaniedbywanie
czynnosci higienicznych lub ich zupelne zaniechania,
hyperaktywno$¢, nadmierna aktywno$¢ seksualna
przejawiana najczesciej jako nieustanne poruszanie
tematow zwiazanych z zyciem seksualnym, zachowa-
nia impulsywne, ktére moga przybiera¢ bardzo rézng
posta¢ — niepohamowanej potrzeby dokonywania
niepotrzebnych zakupoéw, zabieranie rzeczy innych
0s6b, w tym pozeranie ich zywnosci.

Niezwykle donioste znaczenie, aczkolwiek zbyt
czesto pomijane w rozwazaniach diagnostycznych
majg zaburzenia mowyijezyka. W FTD zaburzenia te
wystepuja pod postacia afazji, dysartrii, agramatyzmu,
pogorszenia zdolnosci do rozpoznawania znaczenia
stéw, echolalii, perseweracji, a w bardziej nasilonych
postaciach schorzenia réwniez mutyzmu.

Wreszcie zaburzenia funkcji poznawczych naj-
bardziej wydawaloby si¢ oczywista grupa zaburzen
w otepieniu, w wypadku FTD moze ujawni¢ si¢ sto-
sunkowo podzno, a przez dlugi okres najpewniejsza
metoda ich wlasciwej oceny bedzie badanie neurop-
sychologiczne. Do do$¢ charakterystycznych objawow
tej kategorii zaburzen nalezy wysoka podatno$¢ na
czynniki zakldcajace oraz brak wytrwatosci w reali-
zowaniu zadan. Ponadto do istotnych diagnostycznie
cech bedg nalezaly ,,sztywno$¢ umystowa” - nieche¢
do modyfikacji pogladow, réwniez opor wobec uczenia
sie nowych tresci, trudnosci w dostosowaniu sie do
zmian w otoczeniu, pojawia si¢ trudnosci w reali-
zowaniu bardziej zlozonych funkcji np. transakeji
finansowych, osoby chore beda mialy trudnosci w pra-
widlowym zaplanowaniu i przeprowadzeniu dzialania.
W dalszej kolejnosci dotaczg si¢ zaburzenia pamigci.
Do$¢ typowe sa zmiany nastroju, ktére w pofaczeniu
z brakiem wgladu i stgpieniem emocjonalnym moga
by¢ zrédlem istotnych probleméw w funkcjonowaniu
spofecznym. Nierzadka jest apatia, bardzo trudno
podatna na terapie.

Objawy neurologiczne s3 bardzo waznym elemen-
tem obrazu klinicznego. Niejednokrotnie nalezg do
pierwszych ujawnianych w przebiegu schorzeniai cze-
sto przez do$¢ diugi okres czasu mogg by¢ jedynymi
objawami obecnymi w obrazie klinicznym. Mozna do
nich zaliczy¢ objawy parkinsonoidalne - maskowato$¢
twarzy, spowolnienie ruchowe, sztywno$¢, brak stabil-
nosci postawy oraz ostabienie sity migsniowej, zanik
mie$ni, mioklonie. Wystepowanie i nasilenie objawow
neurologicznych, podobnie jak i wszystkich innych
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bedzie uzaleznione od postaci FTD.

W zaleznos$ci od umiejscowienia zmian patologicz-
nych choroba przybiera zréznicowany obraz kliniczny,
co znalazlo odbicie w postulowanych kryteriach
diagnostycznych. Nie ma obecnie pelnego konsen-
susu w odniesieniu do kryteriéw rozpoznania FTD.
Istnieje kilka systemow diagnostycznych, ktdre stosuja
niekiedy do$¢ odmienne podziaty kliniczne. W chwili
obecnej najbardziej powszechne uznanie majg kryteria
zaproponowane przez tzw. Grupe Roboczg Otepienia
Czolowo-Skroniowego i Choroby Picka [2]. Istotne jest
to, ze kryteria te doczekaly sie weryfikacji w oparciu
o badania neuropatologiczne. Przyzyciowa diagnoza
oparta na powyzszych kryteriach uzyskata znaczaca
czulo$¢ (85%) i specyficznos¢ (99%) [3].

Wyrédznia si¢ dwa warianty fenotypowe FTD.

Wariant behawioralny FTD (behavioral variant
of Frontotemporal Degeneration - bvFTD), w ktérym
zmiany patologiczne dominujg w obszarach przedczo-
fowych, co powoduje przede wszystkim objawy obej-
mowane ogdélnym terminem zaburzenia zachowania.
Do podstawowych objawéw nalezg zmiany afektywne
pod postacig chwiejnosci emocjonalnej, utrata zainte-
resowan i wgladu, narastajacy bezkrytycyzm. Chory
w coraz mniejszym stopniu jest w stanie hamowacé
swoje reakcje emocjonalne. Zaczyna przeklina¢, staje
sie wybuchowy w odpowiedzi na sytuacje frustrujace.
Przestaje przestrzega¢ norm spolecznych. W stosunku
do innych ludzi nie kieruje si¢ wspoélczuciem, zdaje
sie nie rozumie¢ reakcji emocjonalnych i oczekiwan
innych oséb. Pojawia si¢ czesto stereotypowe zacho-
wanie z powtarzaniem prostych lub bardziej zlozo-
nych czynnosci albo pewnych gestéw lub zwrotow
jezykowych. Zmieniaja si¢ nawyki dietetyczne. Moze
pojawi¢ sie obzarstwo, czesto zwigzane z pewnymi
produktami, np. stodyczami. Wystepuja zaburzenia
funkeji pamieci, jednak nie osiggaja one glebokiego
nasilenia w poczatkowym okresie choroby. Wprawdzie
w badaniach neuropsychologicznych pacjent ujawnia
deficyty, ale zwykle pamieta wydarzenia z sgsiednich
dni i jest prawidiowo zorientowany.

Wariant jezykowy (language variant of
Frontotemporal Degeneration — IvFTD), wystepuje
wowczas, kiedy zaburzenia funkcji jezykowych wyste-
puja juz w poczatkowych etapach choroby i w dalszym
jej przebiegu ulegajg systematycznemu nasileniu.
Wyraznym zaburzeniom jezyka nie towarzyszy porow-
nywalne zaburzenie innych funkcji poznawczych.
Przykladowo funkcje pamieci moga przez dluzszy
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okres czasu nie wykazywac glebokich zaburzen.
Jednocze$nie osoby chore podczas wypowiedzi prze-
jawiajg uderzajace niekiedy trudnosci w znajdowaniu
wlas$ciwych stéw, w tym w nazywaniu przedmiotéw
lub 0séb. Pojawiaja sie trudnosci w czytaniu i pisaniu,
ale jednoczesnie zachowane jest wlasciwe rozumienie
mowy. W trakcie przebiegu choroby zaburzenia jezy-
kowe pogtlebiaja sie, prowadzac w koncowym stadium
do mutyzmu u chorego. Tego rodzaju kierunek zabu-
rzen funkeji jezykowych nie jest jedyny.

Wyrdznia sie podgrupe w ramach wariantu
jezykowego, u ktorej na pierwszy plan wysuwaja sie
zaburzenia rozumienia znaczenia stéw. Uwaza sie, ze
progresja zaburzen w tej postaci nastepuje szybciej.
Aczkolwiek zaburzenia afatyczne zaliczajg si¢ do naj-
istotniejszych i najwcze$niej ujawnianych objawow
wariantu jezykowego, to szczegdlnie w pozniejszym
przebiegu choroby pojawiaja si¢ i tutaj zaburzenia
w zachowaniu opisane w wariancie behawioralnym.

Brak dokladnego opisu obrazu klinicznego oraz
niejednoznaczne jego powiazanie z podlozem anato-
micznym powoduje znaczne trudnosci diagnostyczne.
Najczesciej nieprawidlowo stawianymi rozpoznaniami
u pacjentéw z FTD jest schizofrenia, zwlaszcza wow-
czas, kiedy proces rozpoczyna si¢ w mlodszym wieku,
oraz u starszych pacjentow choroba Alzheimera. Proces
diagnostyczny jest dodatkowo utrudniony przez
wystepowanie szeregu stanéw chorobowych, ktore
wprawdzie zalicza si¢ do kregu FTD (przynajmniej
w niektérych klasyfikacjach), ale nie spetniaja one
$cidle kryteriow diagnostycznych. Z posréd takich
standw wymieni¢ mozna: otepienie towarzyszace
chorobie neuronu ruchowego (FTD/MND - FTD with
Motor Neuron Disease), zesp6l korowo-podstawny
lub zwyrodnienie korowo-podstawne (Corticobasal
Degeneration), otepienie czotowo-skroniowe z zespo-
tem parkinsonowskim sprzezone z chromosomem
17 (FTDP-17), postepujace porazenie nadjadrowe
(Progressive Supranuclear Palsy)

Panuje, zapewne uzasadnione przekonanie,
ze terapia FTD jest zadaniem trudnym, zaréwno
z powodu niedostatecznej efektywnosci jak i gorszej
tolerancji stosowanych $§rodkéw. Obecnie nie ma
powszechnie akceptowanych metod postepowania
farmakologicznego w FTD. Zagadnieniom skutecz-
nosci i bezpieczenstwa prowadzonych terapii w FTD
poswiecono jedynie nieliczne badania. Dodatkowym
czynnikiem umniejszajagcym warto$¢ uzyskiwanych
wynikow jest przeprowadzanie badan na niewielkich
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grupach pacjentéow. Publikowane wyniki sg czesto
sprzeczne, co przynajmniej cze$ciowo mozna ttuma-
czy¢ znaczng heterogennosciag w omawianiem grupie
zaburzen.

Wspolczesna koncepcja terapii FTD podobnie jak
i w innych proceséw otepiennych opierajg si¢ glownie
na prébach usprawnienia funkcjonowania uktadéw
neuroprzekaznikowych moézgu. Najwiecej uwagi
poswigca sie lekom p. depresyjnym z tego powodu, Ze
w FTD obserwuje si¢ zaburzenia gtéwnie w ukladzie
serotoninergicznym mozgu [4]. Dochodzi réwniez
prawdopodobnie do redukeji aktywnosci niektérych
innych ukfadéw, w tym uktadu dopaminergicznego
[5,6]. Stan ukladu serotoninergicznego uzasadnia
stosowanie lekow p. depresyjnych, chociaz ewentualna
ich skuteczno$¢ terapeutyczna bedzie ograniczona
do objawdw neuropsychiatrycznych. Réwniez leki
przeciwpsychotyczne stosowane sa w przebiegu FTD
z uwagi na koniecznos$¢ opanowania szeregu istotnych
objawdw neuropsychiatrycznych. Jednak zastosowanie
tej klasy lekow powinno by¢ ograniczone do sytuacji
absolutnie niezbednych z uwagi na czeste objawy
wynikajace z niewlasciwej tolerancji tej grupy lekow.

Wazna natomiast cecha réznicujaca FTD od
choroby Alzheimera jest to, ze uklad cholinergiczny
wydaje si¢ by¢, przynajmniej w poczatkowych okresach
procesu, wzglednie nienaruszony. Cecha ta réznicujaca
FTD od choroby Alzheimera ma istotne implikacje

Pismiennictwo

terapeutyczne. Przede wszystkim watpliwa wydaje si¢
by¢ skutecznos$¢ inhibitoréow acetylocholinesterazy
u pacjentéw z FTD, przynajmniej w odniesieniu do
hamowania postepu zaburzen funkeji poznawczych.
Raczej nie bedzie miato wiekszego uzasadnienia
podawanie tej klasy lekow w monoterapii. By¢ moze
bardziej efektywne moze okaza¢ si¢ ich faczenie
z memantyna [7].

Faktem jednak jest, ze jak dotad nie udowodniono
skutecznosci stosowania zadnego srodka farmakolo-
gicznego w hamowaniu procesu zwyrodnieniowego
w FTD, nawet w takim zakresie jak ma to miejsce
w chorobie Alzheimera. Jest prawdopodobne, ze za
cze$¢ nieskutecznych terapii w chorobie Alzheimera
odpowiedzialne jest niedostateczne réznicowanie jej
z FTD.
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