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Streszczenie

Zaburzenia funkcji neuropoznawczych (NCD — neurocognitive disorders) stanowig coraz wigkszy problem z uwagi na proces
starzenia sig spoteczeristwa. Zmiany o etiologii alzheimerowskiej sq najczesciej wystepujgcq postaciq zaburzer neuropoznaw-
czych. Badania neuroobrazowe pozwalajg na wczesne wykrycie zmian w strukturach mozgu rozwijajgcych sig jeszcze przed
wystgpieniem objawow klinicznych oraz okreslenie etiologii zaburzeri neuropoznawczych. Doktadne okreslenie etiologii za-
burzeri NCD moze wplyngc na utatwienie poszukiwania nowych i efektywnych metod terapeutycznych. Techniki obrazowania
metodq rezonansu magnetycznego (MR), pozytonowa tomografia emisyjna (PET) i tomografia emisyjna pojedynczych foto-
now (SPECT) sq badaniami majgcymi zastosowanie w diagnostyce tagodnych zaburzeri neuropoznawczych o etiologii alzhe-
imerowskiej. Nie sq okreslone jednak standardowe kryteria charakteryzujgce wczesne stadium rozwoju tagodnych NCD. Ba-
dania neuroobrazowe z uwagi na trudng dostgpnosc nie sq stosowane w codziennej praktyce klinicznej. Kolejne badana na-
ukowe z zastosowaniem technik neuroobrazowania mogq dostarczy¢ doktadnych informacji o etiologii wystgpujgcych zmian
oraz utatwic poszukanie nowych terapii tagodnych NCD. (Gerontol Pol 2016, 24, 142-150)
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Abstract

Neurocognitive Disorders (NDC) represent a growing problem due to the aging population. Etiology of Alzheimer’s Dise-
ase is the most common form of neurocognitive disorders. Neuroimaging allows to detect early changes in the structures of
the brain developing even before the onset of clinical symptoms and to determine the etiology of neurocognitive disorders.
The precise etiology of NCD may affect the search for new and effective therapies. Techniques of magnetic resonance ima-
ging (MRI), positron emission tomography (PET) and single photon emission computed tomography (SPECT) studies are
applicable in the diagnosis of mild neurocognitive disorder on the etiology of Alzheimer’s Disease. There are, however,
certain standard criteria characterizing the early stage of development of mild NCD. Neuroimaging due to problems in
accessibility are not used in everyday clinical practice. Subsequent research examined using neuroimaging techniques can
provide accurate information about the etiology of occurring changes and can help look for new therapies of mild NCD.
(Gerontol Pol 2016, 24, 142-150)
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Wstep i zaburzenia amnestyczne. Obejmujg one odrzucenie ter-
minu ,,otgpienie” na rzecz nowej kategorii diagnostycz-
Amerykariskie Towarzystwo Psychiatryczne w 2013

roku opublikowato 5 edycje DSM-V (Diagnostic and

nej o nazwie ,,zaburzenia neuropoznawcze” oraz wyraz-
nie sklasyfikowanie zespotéw psychotycznych i depre-

Statistical Manual od Mental Disorders). Zaproponowa-
no zmiany dotyczace klasyfikacji zaburzen poznawczych
wymienionych w DSM-IV jako majaczenie, otgpienie

sji opisywanych poprzednio w odniesieniu do choroby
Alzheimera (AD - Alzheimer’s disease), ale niewy-
mienionych w DSM-IV. Nowe kryteria diagnostyczne

Adres do korespondencji: [=] Natalia Ciesielska; Katedra i Klinika Geriatrii, Uniwersytet Mikolaja Kopernika, ul. M. Sklodowskiej-Curie 9,
85-094 Bydgoszcz @ (+48 52) 585 40 21 E nataliaciesielskal 986 @ gmail.com

© Akademia Medycyny



BADANIA NEUROOBRAZOWE W DIAGNOSTYCE EAGODNYCH ZABURZEN...

w DSM-5 wyodrebniajg major neurocognitive disorder
(NCD) bedace wyznacznikiem demencji oraz mild NCD
uznawane za niewielkie zaburzenia poznawcze bez de-
mencji, podobne do powszechnie stosowanej koncepcji
tagodnych zaburzeri funkcji poznawczych (MCI). Klu-
czem rozréznienia pomigdzy duzymi i tagodnymi NCD
jest stopiefi niezaleznosci w codziennych czynnosciach
dnia. U 0s6b z duzymi NCD w wyniku gl¢gbokich zabu-
rzefi poznawczych wystepuje znaczny spadek aktywno-
Sci funkcjonalnej (utrata niezaleznosci), natomiast osoby
z tagodnymi NCD na wskutek niewielkich deficytéw po-
znawczych sg stosunkowo niezalezni [1].

Najwigkszy przyrost ludnosci na swiecie w najbliz-
szych latach bgdzie obejmowal osoby w wieku 65 i wig-
cej [2]. Dane epidemiologiczne ukazujg, ze czestos¢
wystepowania tagodnych NCD, ktére jest zgodne z MCI
jest uwarunkowane wiekiem oraz etiologia, mieszczac
sie w zakresie 3-22% [3,4]. Natomiast roczny wskaz-
nik zachorowalnosci na mild NCD wynosi od 1-6% [5].
Ponadto uwaza sig, ze ryzyko rozwoju AD w przeciagu
3 lat obejmuje 12% pacjentéw z tagodnymi NCD. Naj-
czestszg przyczyng otepienia u osob w wieku podesztym
jest choroba Alzheimera. W krajach rozwinietych u os6b
w wieku 65 lat i wiecej czgstos¢ wystepowania choro-
by Alzheimera wynosi 5-7% [2]. W populacji 0s6b po
ukoniczeniu 90 r.z. czgstos¢ wystegpowania choroby Al-
zheimera szacuje si¢ na 50% [6].

W DSM-5 wymieniane jest dziesie¢ przyczyn du-
zych lub tagodnych NCD, wsréd nich kluczowe zna-
czenie ma choroba Alzheimera [1]. Zmiany zachodzace
w strukturach mézgu w przebiegu tagodnych NCD po-
przedzajacych rozwdj choroby Alzheimera obejmujg we-
wnatrz — a nastepnie zewngtrzkomérkowe odktadanie si¢
B-amyloidu w postaci blaszek starczych. Biatko bedace
prekursorem B-amyloidu (ang. amyloid precursor protein
— APP) prawidlowo powinno by¢ roztozone na rozpusz-
czalne fragmenty przez a-sekretazg. W wyniku mutacji
genu znajdujacego si¢ na chromosomie 21 dochodzi do
rozlozenia B-amyloidu przez B- i y-sekretazy, przez co
powstajg nierozpuszczalne formy amyloidu. Prowadzi to
do hiperfosforylacji biatka tau, ktéry zostaje odktadany
w strukturach mézgu jako zwyrodnienie neurofibrylarne.
Dochodzi do obumierania neuronéw i zanikéw potaczen
miedzyneuronalnych [6,7]. Opisane zmiany zachodza-
ce w strukturach ptata skroniowego prowadza do zaniku
struktur mézgu odpowiadajacych za prawidlowe funkcje
poznawcze. Poczatkowo zmiany zanikowe obejmujg ob-
szary przyhipokampowe. Nastepnie atrofia pojawia si¢
w strukturach przysrodkowego ptata skroniowego i w
uktadzie limbicznym, a zwtaszcza w hipokampie. W naj-
bardziej zaawansowanej postaci zmiany wystgpujg w ko-
rze skroniowej, ciemieniowej i czotowej [8-10].
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Diagnostyka tagodnych NCD obejmuje oceng klinicz-
ng, neuropsychologiczng, laboratoryjng oraz badania
neuroobrazowe. Ocena neuropsychologiczna jest waz-
nym elementem oceny funkcji poznawczych pozwala-
jacym okresli¢ natezenie NCD. Nowe wydanie DSM-5
informuje o potrzebie udokumentowania deficytéw po-
znawczych poprzez wykorzystanie znormalizowanych
badain neuropoznawczych lub w przypadku jej braku
poprzez inng ilosciowa oceng kliniczng. Najpowszech-
niej stosowanym narzedziem przesiewowym jest Krot-
ka Skala Oceny Stanu Psychicznego (MMSE — Mini—
Mental State Examination). Wedlug Milne i wsp. 79%
podstawowej stuzby zdrowia wykorzystuje co najmniej
jeden test, w tym 51% badanych stosuje MMSE i jego
warianty [11]. Analogiczne wyniki uzyskali réwniez
Iracleous i wsp. [12].

Fagodne NCD stanowig grupe zaburzen poznaw-
czych o réznorodnej etiologii. Zdarza si¢, ze ustalenie
przyczyn zaburzei stwarza trudnosci. Niekiedy sam
obraz kliniczny moze nasuwac etiologi¢ zmian: zabu-
rzenia stownej pamigci epizodycznej, deficyt w nazywa-
niu obiektéw, zaburzenia pamigci wzrokowej i fluencji
stownej wystepuja we wczesnym etapie rozwoju choro-
by Alzheimera [8]. Gdy wystepujg trudnosci z okresle-
niem etiologii, przydatne jest wykonanie odpowiednich
badain neuroobrazowych. W badaniu przedmiotowym
w tagodnym NCD nie ma odchyleit w badaniu neurolo-
gicznym. Diagnoza opiera si¢ na przeprowadzeniu wy-
wiadu z pacjentem a takze innymi osobami, np. rodzing
lub personelem medycznym oraz ocenie samodzielnosci
0s6b, u ktérych podejrzewa si¢ poczatek rozwoju zabu-
rzefi neuropoznawczych. Badanie biomarkeréw bioche-
micznych mogacych dostarcza¢ istotnych informacji
o wystgpieniu tagodnych NCD o etiologii alzheime-
rowskiej obejmujg pomiar st¢zenia P-amyloidu w pty-
nie mézgowo-rdzeniowym oraz obrazowanie zlogéw
amyloidowych w badaniu PET. Oprécz wspomnianych
badan w diagnostyce i réznicowaniu zmian w tagodnych
NCD przydatne sg biomarkery biochemiczne: zapalne
(cytokiny); stresu oksydacyjnego (izoprostany) oraz inne
markery uszkodzenia synaptycznego lub smierci komor-
ki [9]. Badania te nie sg jednak stosowane w rutynowej
diagnostyce klinicznej [8].

Liczne doniesienia naukowe potwierdzajg mozliwos¢
skutecznego rozpoznania AD w okresie tagodnego NCD
za pomocg badaii neuroobrazowych. Dzigki rozwojo-
wi réznych technik obrazowania mozliwe jest doktadne
badanie struktury poszczegélnych czgsci modzgu, ak-
tywnosci metabolicznej, przeptywu moézgowego krwi
w okreslonych okolicach a takze badanie podstaw mo-
lekularnych zaburzeri neuropoznawczych. Kryteria dia-
gnostyczne tagodnych NCD stale ewoluujg. R6zne tech-
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niki obrazowania strukturalnego jak i czynnosciowego
ukazujg charakter zmian w obrebie struktur mézgu u pa-
cjentéw z tagodnym NCD juz we wczesnym stadium
rozwoju. Brak markeréw B-amyloidu i uszkodzenia neu-
ronalnego wskazujg na niealzheimerowskg etiologie ta-
godnych NCD [8,9].

W pracy skupiono si¢ na metodach obrazowania
umozliwiajacych rozpoznanie tagodnych NCD o etiolo-
gii alzheimerowskiej — opisano badania strukturalne wo-
lumetrii MR, badania czynnosciowe spektroskopii MR,
badania czynnosciowego fMR, badania emisyjnej tomo-
grafii pojedynczego fotonu SPECT oraz pozytonowej
tomografii komputerowej PET.

Cel

Przedstawienie badain neuroobrazowych stosowanych
w diagnostyce tagodnych zaburzei neuropoznawczych
poprzedzajacych rozwdj petnoobjawowej choroby Al-
zheimera. Opis charakterystycznych zmian struktur
mézgowia widocznych w badaniach obrazowych. Oce-
na roli badain w procesie diagnostycznym i znaczenie
w planowaniu procesu terapeutycznego pacjentow do-
tknietych tagodnymi NCD.

Materialy i metody

Postugujac si¢ stowami kluczowymi: tagodne zabu-
rzenia poznawcze, otgpienie, choroba Alzhaimera, za-
burzenia neuropoznawczych, badania neuroobrazowe
przeszukano bazy bibliograficzne Medline, Scopus, Dy-
naMed, Journal Citation Reports, Web of Science.

Wyniki

Obrazowanie zaniku struktur mézgu metoda
rezonansu magnetycznego

Ogromny postgp w badaniach neuroobrazowych,
a w szczegdlnosci nowych technik rezonansu magne-
tycznego umozliwia wykrycie zmian charakterystycz-
nych dla tagodnych NCD o etiologii alzheimerowskiej.
Rezonans magnetyczny charakteryzuje si¢ wysokg
rozdzielczoscig liniowa, przez co pozwala uwidoczni¢
struktury o niewielkich rozmiarach, dobrze odréznié
istote szarg i bialg, daje mozliwos¢ otrzymania przekro-
jow w ptaszczyznach czolowych i strzatkowych. Hipo-
kamp 1 kora srédwechowa sg zwigzane z procesami pa-
mieciowymi. Zmiany w obrebie tych struktur, zwyrod-
nienie i zanik neuronéw daje obraz zaniku tych okolic
w badaniu wolumetrycznym MRI. W badaniu przepro-
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wadzonym przez Kantraci i wsp. [13] wolumetria MR
potwierdzita mniejsza objetos¢ hipokampa u pacjentéw
z tagodnymi NCD niz objetos¢ tej struktury u zdro-
wych o0séb w podesztym wieku. Wielkos¢ hipokampa
u pacjentéw z AD i tagodnym NCD byta mniejsza niz
w grupie kontrolnej. Swoistos¢ badania wolumetrycz-
nego wyniosta 80% przy czutosci badania w eliminacji
tagodnych NCD (79%) i AD (86%). Nalezy pamietac,
ze w trakcie fizjologicznego starzenia si¢ dochodzi do
atrofii struktur mézgowia, ktéra nie zawsze powoduje
wystgpienie zaburzen funkcji poznawczych [14].

Badanie przeprowadzone przez Nesteruk i wsp. [10]
wskazato zmiany w obrgbie hipokampa i kory srédwe-
chowej u 0s6b z tagodnymi NCD. Badacze skupili si¢ na
ocenie ryzyka konwersji tagodnych NCD do AD na pod-
stawie wynikéw badania wolumetrycznego MR. Naj-
wigkszg czulos¢ w przewidywaniu konwersji tagodnych
NCD do AD charakteryzowaty zmiany w lewym hipo-
kampie 52,9%, prawym hipokampie 41,2% oraz korze
srédwechowej lewej 41,2%. Swoistos¢ badania wynio-
sta 96,4%, jednak ze wzgledu na niskg czutos¢ badanie
wolumetryczne MR nie moze by¢ wykorzystywane jako
jedyny sposéb neuroobrazowania w przypadkach prze-
widywania konwersji fagodnych NCD do AD.

Scheltens i wsp. [15] opracowali skal¢ oceniajgcg sto-
pieri zaniku struktur przysrodkowej czegsci ptatéw skro-
niowych (ang. Medial Temporal Lobe — MTL). Skala ta
wykorzystuje przekroje czotowe badania MR. Mozliwa
jest ocena stopnia zaawansowania zmian oraz diagnozy
zarowno tagodnych NCD jak i duzych NCD o etiologii
AD. Metoda ta charakteryzuje si¢ czutoscig 81% i spe-
cyficznoscig 67%. W powyzszej technice bierze si¢ pod
uwage szerokos¢ rogu skroniowego, szczeliny naczy-
niéwkowej oraz wysokos¢ hipokampa.

Przydatnym badaniem w ocenie niewielkich zanikéw
mobzgu jest badanie rezonansu magnetycznego technikg
ROI (ang. region of interest). Technika ROI pozwala na
badanie wytypowanych regionéw mézgu tzw. obszaréw
zainteresowania. Przydatnos¢ tej techniki potwierdza
badanie przeprowadzone przez Thomann i wsp. [16],
w ktérym strukturalne zmiany w badaniu MRI u pa-
cjentéw z tagodnym NCD okreslono za pomocg tech-
niki ROI oraz badania morfometrii bazujacej na wokse-
lach (ang. voxel based morphometry — WBM). Badanie
WBM pozwala na utworzenie tréjwymiarowej mapy,
dzieki ktérej mozna zaobserwowac réznice gestosci isto-
ty szarej, co umozliwia ocen¢ zaniku tkanki mézgowe;j.
W badaniu technikg ROI stwierdzono znaczne zmniej-
szenie objetosci prawego zakretu przyhipkampowego
u 0s6b z tagodnymi NCD, w badaniu WBM nie stwier-
dzono jednak zadnych réznic strukturalnych w obregbie
plata skroniowego.
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Technika ROI jest najdoktadniejszq metodg umozli-
wiajaca ocene objetosci struktur mézgu w lagodnych
NCD [14]. Metoda ta jest jednak czasochtonna i oce-
na wynikéw jest zalezna od operatora. Ponadto istnie-
je zmiennos¢ osadow dotyczacych granic okreslonych
struktur i obszaréw anatomicznych w mézgu. Odmien-
nos$¢ stosowanych miar znacznie ograniczala porow-
nywalnos¢ wynikéw przez rézne zespoly badawcze
[13,16]. Nie przeprowadzono jednak badan dotycza-
cych oceny przydatnosci tej techniki w diagnostyce ta-
godnych NCD o etiologii alzheimerowskiej. Thomann
i wsp. [16] w swoim badaniu poréwnali zmiany morfo-
logiczne u 0s6b z tagodnym NCD bez okreslenia etio-
logii ze zmianami wystepujacymi u oséb z petnoobja-
wowg choroba Alzheimera. Postuzyli si¢ technikg ROI

i morfometrig bazujgcg na wokselach.

Rycina 1. Atrofia ptatow skroniowych u pacjenta
z tagodnymi zaburzeniami neuropoznawczymi [33]

Figure 1. Temporal lobe atrophy in a patient with mild
neurocognitive disorder [33]

Biochemiczne zmiany obserwowane
w spektroskopii rezonansu magnetycznego

Spektroskopia rezonansu magnetycznego (ang. Ma-
gnetic Resonance Spectrscopy — MRS) umozliwia oceng
sktadu biochemicznego okreslonych struktur mézgu. Pod
wplywem zewngtrznego pola magnetycznego dochodzi
do zmian czestotliwosci rezonansowej w badanym obiek-
cie. Dzigki temu mozliwa jest identyfikacja poszczegdl-
nych czasteczek chemicznych. W diagnostyce zaburzen
funkcji poznawczych najczesciej stosowane jest badanie
wykorzystujgce rezonans jader wodoru (1H MRS) [17].
Badanie MRS umozliwia pomiar metabolitbw w celu
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oceny zaburzen funkcji poznawczych w strukturach mé-
zgu. Najwigksze znaczenie w patofizjologii zaburzen
neuropoznawczych majg stezenia nastgpujacych metabo-
litéw: mioniozytolu, choliny (Cho), N-acetylasparginianu
(NAA) oraz kreatyny (Cr) w réznych strukturach mézgu
[18]. Stanowia one Zrddia silnych sygnaléw w widmie
spektroskopii protonowej MR. Znaczgce zmiany metabo-
liczne obserwuje si¢ w uktadzie limbicznym. Podwyzszo-
ny poziom mioinozytolu w strukturach uktadu limbiczne-
20 u 0s6b z fagodnym NCD wigzany jest z regionalnym
procesem gliolizy. Moze by¢ to réwniez spowodowane
nadmiernym wychwytem komoérkowym mioinozytolu
[14]. N-acetylaspaginian jest markerem neuronalnym wy-
stepujacym tylko w dojrzatych komérkach nerwowych.
Zmniejszenie ilosci neurondw badZ ich dysfunkcja po-
wodujg spadek poziomu NAA [19]. U oséb z tagodnym
NCD wzrasta poziom choliny w hipokampie, chociaz
jego rola nie jest doktadnie znana [20].

W badaniu przeprowadzonym przez Kantarci i wsp.
[21] do obrazowania zmian zwigzanych z tagodnym
NCD i AD wykorzystano spektroskopi¢ rezonansu ma-
gnetycznego, badanie wolumetryczne MR oraz obrazo-
wanie dyfuzji metodg rezonansu magnetycznego — DWI
(diffusion weighted imaging). W badaniu spektrosko-
pii wspotczynniki NAA/Cr w tylnym zakrecie obreczy
byly nizsze u pacjentéw z AD niz w grupie kontrolnej
(p < 0,001) 1 w grupie pacjentéw z tagodnymi NCD
(p = 0,004). Nie zaobserwowano spadku wspdtczynnika
NAA/Cr u pacjentéw z tagodnymi NCD w poréwnaniu
z grupg kontrolng (p < 0,05). Wspétczynnik MI/Cr byt
wyzszy u pacjentéw z tagodnymi NCD niz w grupie
kontrolnej (p = 0,006). Wspétczynnik NAA/ml byt niz-
szy u pacjentéw z tagodnymi NCD niz w grupie kontro-
Inej (p = 0,008). Najbardziej swoiste (80%) dla zmian
charakterystycznych dla tagodnych NCD i AD bylto
badanie wolumetryczne hipkampa, a badanie, ktére uta-
twialo rozréznienie zmian charakterystycznych dla AD
od zmian w tagodnym NCD, byto badaniem spektrosko-
powym MR tylnego zakretu obreczy (swoistos¢ 67%).
Zaburzenia metaboliczne obejmowaty tylng czesé za-
kretu obreczy. Uzyskane wyniki oséb z tagodnymi NCD
zostaly umieszczone pomigdzy AD i grupg oséb zdro-
wych. W zaburzeniach poprzedzajacych rozwdj choroby
Alzheimera dochodzi do wzrostu stosunku ml/Cr, nawet
gdy nie dochodzi do spadku stosunku NAA/Cr. Spadek
NAA/Cr charakteryzuje bardziej zaawansowane zmiany.
Poziom Cr utrzymuje si¢ zazwyczaj na statym poziomie.

Mimo Ze spektroskopia rezonansu magnetycznego sta-
je si¢ coraz powszechniej stosowang metodg neuroobra-
zowania, obecnie jest stosunkowo mato badan, w kt6-
rych wykorzystano technikg MRS do oceny zaawanso-
wania zaburzen funkcji poznawczych.
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Obrazowanie czynnosciowe rezonansu
magnetycznego

Obrazowanie czynnosciowe rezonansu magnetycz-
nego (ang. functional Magnetic Resonance Imaging —
fMRI) jest wyspecjalizowang odmiang obrazowania, za
pomocy ktérej mierzony jest przeptyw krwi i utlenowa-
nie aktywnej okolicy mozgu. Jest to badanie opierajagce
si¢ na zjawisku BOLD (blood oxygen level dependent
contrast), czyli rejestracji stosunku krwi utlenowanej do
krwi o matym utlenowaniu. W aktywowanych regio-
nach kory mézgowej dochodzi do wzrostu przeptywu
krwi. Hemoglobina posiada odmienne wlasciwosci ma-
gnetyczne, ktére sg zalezne od stopnia jej natlenowania.
Wraz ze wzrostem przeptywu krwi dochodzi do wzrostu
poziomu utlenowanej hemoglobiny, ktéra posiada wita-
Sciwosci diamagnetyczne. Na poczatku badania wyko-
nuje si¢ obrazowanie czynnosciowe rezonansu magne-
tycznego. Nastepnie pacjent wykonuje zadania angazu-
jace pamigé, ktére powoduja aktywacj¢ okreslonych ob-
szaréw kory [14]. W przebiegu tagodnych NCD aktywa-
cja poszczegblnych struktur mézgowia jest zaburzona.
Badanie wykonane przez Wagner i wsp. [22] wykazalo,
ze wykonywanie zadan przez pacjentow z tagodnym
NCD o etiologii alzheimerowskiej powoduje wzrost ak-
tywnosci wszystkich obszaréw mézgu w pordwnaniu do
ludzi zdrowych. Wskazuje to na koniecznos¢ kompensa-
¢ji i angazowania wszystkich struktur mézgu.

Obrazowanie zlogéw amyloidowych przy pomocy
pozytonowej tomografii emisyjnej

Pozytonowa tomografia emisyjna (ang. positron
emission tomography — PET) nalezy do nowoczesnych
technik molekularnych pozwalajagcych na obrazowa-

nie ptytek amyloidowych. Pozwala wigc na diagnosty-
ke alzheimerowskich zaburzen neuropoznawczych. Do
badan umozliwiajacych okreslenie ilosci P-amyloidu
i biatlka tau w strukturach moézgu nalezg badania
PIB PET (badanie PET przy uzyciu marker Pittsburgh
compound B) oraz FDDNP-PET (badanie PET z uzy-
ciem kwasu 2-(-1(6-[2-[M-188] fluoroetylo) (metylo)
amino]-2-naftyetylideno)melanonitrylowego)  [12,14].
Badanie BIP PET umozliwia wykrycie widkienkowej
postaci B-amyloidu, ktérego zwickszone wystepowanie
obserwuje si¢ w tagodnym NCD przed konwersjg do
AD [23]. Za pomocg pozytonowe]j tomografii emisyjnej
mozliwe jest réwniez obrazowanie zaburzonych proce-
sow fizjologicznych w strukturach mézgu. Niewtlasci-
wy obrét glukozy moze by¢ wykryty w czasie badania
18F FDG PET (PET przy uzyciu 18 fludeoksyglukozy).

U oséb z tagodnymi NCD o etiologii alzheimerow-
skiej w badaniu PIB PET dochodzi do zwigkszenia re-
tencji PIB w przedniej i tylnej czgsci kory zakretu obre-
czy oraz korze czotowej i w czesci plata ciemieniowego
[24]. Zhang 1 wsp. [25] przeprowadzili badanie, w kto-
rym potwierdzono wzrost wychwytu PIB we wspomnia-
nych strukturach, czulos¢ badania wynosita 96%, swo-
istos¢ 58%.

Liczne badania potwierdzily zwigkszony wychwyt
FDDNP u pacjentéw z AD w tylnym zakrecie obreczy,
placie skroniowym, ciemieniowym i czotowym. U pa-
cjentéw z tagodnym NCD prowadzacym do rozwoju
AD wychwyt jest zwigkszony, ale nie w takim stopniu
jak w pelnoobjawowym AD [28-30].

Zmiany w korze nowej sg zalezne od profilu neurop-
sychologicznego o0s6b dotknigtych tagodnym NCD.
Lagodne NCD z zaburzeniem jednej funkcji poznaw-
czej — pamigci oraz tagodne NCD uog6lnione, stwarza-

lagodne NCD

lagodne NCD
Rycina 2. Badanie FDDNP PET

lagodne NCD

A - tagodne NCD, brak konwersji do AD; B — tagodne NCD, konwersja do AD [29]

Figure 2. FDDNP PET study

A — mild NCD, lack of conversion to AD; B — mild NCD, conversion to AD [29]
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ja ryzyko konwersji w AD i dajg inny obraz w badaniu
18 FDG PET niz tagodne NCD z wybidrczym zaburze-
niem funkcji poznawczych. W postaciach obarczonych
duzym ryzykiem konwersji do AD wystgpuje znacz-
ny hipometabolizm w strukturach przysrodkowej cze-
Sci ptatow skroniowych (ang. Medial Temporal Lobe
— MTL) w hipokampie i w tylnym zakrgcie obreczy.
W reszcie przypadkéw obraz PET jest bardziej zmien-
ny. Gléwng wada badania 18 FDG PET jest niska swo-
istos¢ w wykrywaniu zmian bedacych tagodnymi NCD
poprzedzajacymi AD (73%). Czulos¢ w wykrywaniu
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zmian okreslana jest na 94%. Jest to spowodowane
zmniejszonym metabolizmem glukozy réwniez w la-
godnym NCD o innej etiologii. [26] Stusznym wydaje
si¢ stosowanie metody 18 FDG PET 1acznie z badaniem
PIB PET badZ FDDNP PET w celu okreslenia etiologii
zmian w strukturach mézgu. W przypadku prawidto-

wego metabolizmu mézgu nie dochodzi do konwersji
tagodnego NCD do AD. Z uwagi na wysoki koszt ba-
dari nie jest szeroko stosowane w diagnostyce tagodnego
NCD. Wystepujg dodatkowo trudnosci w interpretacji
badan PET [24].

Rycina 3. Badanie 18-FDG PET u pacjenta z tagodnym NCD. Zmniejszony metabolizm glukozy w tylnym zakrecie

obreczy, ptacie ciemieniowym i skroniowym [33]

Figure 3. 18-FDG PET study in patients with mild NCD. Reduced glucose metabolism in the back corner of the

rim, parietal lobe and temporal lobe [33]

Rycina 4. Badanie SPECT (99m Tc-HMPAO) u pacjenta z tagodnym NCD, u ktérego po 2 latach rozwineta sie AD.
Obecna hipoperfuzja regionéw skroniowo-ciemieniowych [14]

Figure 4. SPECT (99mTc-HMPAO) study in a patient with mild NCD in which 2 years later developed AD. Current

hypoperfusion regions temporo-parietal [14]
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Ocena mézgowego przepltywu krwi w tomografii
emisyjnej pojedynczych fotonéow

Tomografia emisyjna pojedynczych fotonéw (ang.
tomography —
SPECT) umozliwia wizualizacj¢ mézgowego przepty-

single-photon  emission computed
wu krwi oraz metabolizmu wybranych okolic. Stosuje
si¢ radiofarmaceutyki znakowane najczesciej technetem
— 99m, rzadziej inne, np. jod-123 lub pochodne amfeta-
miny. Substancje te przedostajg si¢ do tkanki mézgowe;j,
w zaleznosci od wielkosci lokalnego przeptywu mézgo-
wego, skad emitujg promieniowanie gamma [14]. W ba-
daniu SPECT w fagodnych NCD wystepuje obnizona
perfuzja ciemieniowo-skroniowa i asymetria ciemienio-
wo-skroniowa. Wartosci obserwowanej, obnizonej per-
fuzji mieszczg si¢ posrodku, pomigdzy wystepujgcymi
u zdrowych oséb i w AD [2]. W tagodnych NCD wy-
stepuje widoczna w badaniu SPECT hipoperfuzja tylnej
czesci zakretu obreczy lewej, przedklinka oraz prawego
plata czotowego [27,30]. Wykazano, iz w tylnej czgsci
zakretu obreczy lewej wystepuje zmniejszona perfuzja
u 0s6b z tagodnym NCD, ktére rozwinie sie¢ w AD [23].

W réznych postaciach tagodnego NCD wystepuja réz-
nice w przeptywie mézgowym. W chorobie Alzheime-
ra i w zaburzeniach tagodnych NCD prowadzacych do
jego rozwoju pojawia si¢ redukcja przeptywéw tylnych
czesci ptatéw skroniowych i ciemieniowych [14].

Dyskusja

Badania neuroobrazowe dostarczajg wartosciowych
informacji dotyczacych stopnia zaawansowania i etio-
logii zmian w strukturach mézgu u oséb z tagodnym
NCD. Nie sa jednak wykorzystywane w celu rutyno-
wej diagnostyki tej jednostki chorobowej. Najczgstszym
powodem zastosowania badain neuroobrazowych jest
wykrycie ewentualnej organicznej przyczyny (np. no-
wotwor) badZ naczyniowej etiologii zaburzen neuropo-
znawczych.

Ze wzgledu na tatwg dostepnosé, w codziennej prak-
tyce stosuje si¢ badanie tomografii komputerowej, kt6-
re jest w stanie ukaza¢ zmiany charakterystyczne dla
tagodnych NCD. Nie posiada ono jednak tak wysokiej
rozdzielczosci jak badanie MR [14]. Diagnostyka tagod-
nych zaburzen neuropoznawczych sprowadza si¢ najcze-
Sciej do wywiadu przeprowadzonego z pacjentem, bada-
nia przedmiotowego oraz badan neuropsychologicznych.

W diagnostyce przydatna jest zbiorcza ocena zaniku
moézgu w powtarzanych co rok badaniach longitudinal-
nych. W dotychczasowych publikacjach nie wszystkie
przeprowadzone badania uwzglednialty rozwdj zmian
w obrebie mézgu na przestrzeni kilku lat. Informacje
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takie dalyby mozliwos¢ ustalenia dokladniejszych kry-
teriow diagnostycznych w tagodnym NCD w badaniach
neuroobrazowych, pozwolityby réwniez na ocen¢ mozli-
wej progresji zmian u pacjentow.

Weczesna diagnostyka tagodnych NCD pozwala na
wdrozenie odpowiedniej opieki nad pacjentem a takze
na oceng ryzyka zachorowania na chorobe Alzheimera.
Sredni czas konwersji tagodnych NCD do petnoobjawo-
wej choroby Alzheimera wynosi 4,4 lat [8], natomiast
zmiany w obrebie struktur mézgu mogg poprzedzac
rozw0j objawéw choroby o 10 lat [14]. Dokonujac oce-
ny tagodnego NCD o etiologii alzheimerowskiej nalezy
wykluczy¢ inne mozliwe przyczyny pojawienia si¢ zabu-
rzefi neuropoznawczych, np. poczatek otepienia o etio-
logii naczyniowej badZ otgpienia z cialami Lewy’ego.
Wzrost liczby zachorowan na zaburzenia neuropoznaw-
cze wigze si¢ z istotnymi konsekwencjami zdrowotnymi,
spofecznymi i ekonomicznymi. Zaburzenia neuropo-
znawcze sg jedng z gléwnych przyczyn niepetnospraw-
nosci i Smiertelnosci u oséb w podesztym wieku. Duze
znaczenie majg badanie naukowe prowadzone nad no-
wymi metodami terapii. Mozliwe, ze weczesna diagnosty-
ka tagodnych NCD o etiologii alzheimerowskiej pozwoli
w przysziosci na wezesne rozpoczecie leczenia.

Badania obrazowe niewatpliwie moga by¢ waznym
elementem diagnostyki tagodnych NCD. Konieczne sg
jednak kolejne badania naukowe umozliwiajace okre-
Slenie kryteriow diagnostycznych dla poszczegdlnych
typOw i stopnia zaawansowania zaburzeri poznawczych.
Ciagly rozwdj technik neuroobrazowania stwarza duze
mozliwosci wczesnej diagnostyki omawianych scho-
rzef.

Whioski

Techniki obrazowania metodg rezonansu magne-
tycznego, pozytonowa tomografia emisyjna (PET) i to-
mografia emisyjna pojedynczych fotonéw (SPECT)
sq badaniami majacymi zastosowanie w diagnostyce
tagodnych zaburzeri neuropoznawczych o etiologii al-
zheimerowskiej. Nie sg okreslone jednak standardowe
kryteria charakteryzujace wczesne stadium rozwoju ta-
godnych NCD. Badania neuroobrazowe z uwagi na trud-
ng dostepnos¢ nie sg stosowane w codziennej praktyce
klinicznej. Kolejne badania naukowe z zastosowaniem
technik neuroobrazowania mogg dostarczy¢ doktadnych
informacji o etiologii wystepujacych zmian oraz utatwic
szukanie nowych terapii tagodnych NCD.
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