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Streszczenie

Mozliwos$¢ wezesnego rozpoznania zaburzen otepiennych, szczegélnie jeszcze w okresie przed ujawnieniem
sie wyraznych objawéw klinicznych ma donioste znaczenie praktyczne. W opracowaniu przedstawiono w zarysie
mozliwoéci diagnostyczne zwigzane z metodami radiologicznymi, biochemicznymi oraz klinicznymi. W chwili
obecnej nie ma jednej wystarczajaco uzytecznej metody wczesnego rozpoznania procesu otepiennego. Najbardziej
racjonalng strategia, pozwalajaca znacznie zwigkszy¢ dokladnos¢ diagnostyczng jest laczenie metod oceny kli-
nicznej, radiologicznej i biochemicznej. Geriatria 2018; 12: 91-98.
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Abstract

Early diagnosis of dementia, particularly at the stage when the clinical symptoms first start to arise, has impor-
tant practical implications. This paper describes currently available methods for the diagnosis of dementia, including
radiological, biochemical, and clinical assessments. There is currently no valid method for an early diagnosis of
dementia. A gold standard method for the early diagnosis of dementia would combine clinical, radiological and
biochemical assessments. Geriatria 2018; 12: 91-98.
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Zaburzenia dementywne naleza obecnie do naj- amyloidu) to jednak tego rodzaje zachorowania stano-
czestszych choréb u oséb w wieku podesziym. Jak wia zaledwie 1% wszystkich przypadkéw otepien typu
sie szacuje ponad trzydziesci pie¢ milionéw ludzi Alzheimera [3].
na $wiecie cierpi z powodu réznych postaci otepien. W przypadku zaburzen otepiennych, podobnie jak
Liczba ta bedzie wykazywatla ciaglty wzrost i okoto w kazdej chorobie przewleklej, istotne znaczenie ma
roku 2050 moze osiagna¢ wartos$¢ 115 milionow [1]. czas postawienia wlasciwego rozpoznania. Tymczasem
Pomimo intensywnych wysitkéw zmierzajacych do w odniesieniu do wiekszosci rodzajow otepien ich
opracowania metod terapii przyczynowej, nadal nie poczatek jest zwykle trudny do ustalenia, a rozpo-
posiadamy zadnych skutecznych srodkéw mogacych znanie najczgs$ciej ma miejsce dopiero po wyraznym
w istotny sposdb powstrzymac narastajacy proces ujawnieniu sie objawéw klinicznych. Dodatkowym
otepienny [2]. Podstawowg przeszkoda na drodze do wyzwaniem jest zréznicowanie poczatkowych okresow
opracowania skutecznych metod terapeutycznych jest otepienia od innych standw réwniez zwigzanych z upo-
brak nalezytej wiedzy o czynnikach etiologicznych $ledzeniem funkcji poznawczych. W tym szczegdlne
procesow. Wprawdzie w odniesieniu do czesci otepient znaczenie ma réznicowanie z tagodnymi zaburzeniami
w przebiegu choroby Alzheimera wskazano na pod- funkeji poznawczych (ang. mild cognitive impairment)
toze dziedziczne, a $cislej jako przyczyne wskazano (MCI). Obecnos¢ MCI stanowi istotny czynnik ryzyka
mutacje dotyczace genéw presenilina 1, presenilina 2 dalszego rozwoju otepienia. Zaklada si¢, ze w ciagu 3-4
oraz kodujacej genu APP (gen prekursorowego biatka lat u ponad 50% 0s6b z rozpoznanym MCI rozwinie
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sie pelnoobjawowe otepienie. Jednoczesnie u znacz-
nej oséb z rozpoznanym MCI nie bedzie dochodzito
do dalszego uposledzenia funkcji poznawczych [4].
Zasadniczym problemem jest odrdznienie stabilnych
postaci MCI (tj. takich, ktore nie beda wykazywaty
progresji w kierunku otepienia) od poczatkowych
etapow otepien. Problem jest trudny, poniewaz wiek-
szo$¢ pacjentéw w okresie przedklinicznym otepien,
szczegllnie otepien na podlozu proceséw neurode-
generacyjnych, wykazuje objawy typowe dla MCI [5].

Od dawna poszukuje si¢ markeréw wskazujacych
na obecno$¢ juz toczacego sie procesu otepiennego,
szczegOlnie o charakterze alzheimerowskim. Jak do
tej pory nie znaleziono zadnego, ktory byltby patogno-
moniczny dla otepienia. Swego czasu wielkie nadzieje
wiazano z odkryciem apolipoproteiny, a $cislej allelu
e4 genu kodujacego apolipoproteine E (APOE), ktéra
uwazana jest za najbardziej znaczacy genetyczny
czynnik ryzyka dla sporadycznych form otepienia [6].
Nie jest jednak tak, ze stwierdzenie obecnosci ApoE
e4 ma znaczenie decydujace dla dalszego stanu funkcji
poznawczych. Jest to czynnik ryzyka, a nie czynnik
determinujacy rozwoj otepienia. Podobnie czynniki
histopatologiczne bedace podstawa morfologicznego
rozpoznania choroby nie sg swoistym elementem
chorobowym. I tak w przypadku choroby Alzheimera
(AD) mozna jedynie méwic o pewnej akumulacji biatka
amyloidu-beta (AP) oraz wigkszym niz przy normal-
nym starzeniu si¢ moézgowia gromadzeniu sie skupisk
neurofiliamentow [7].

Z drugiej jednak strony z uwagi na to, Ze procesy
neurodegeneracyjne prowadzace w efekcie do objawow
otepiennych zastaja uruchomione na dtugo przed kli-
nicznym ujawnieniem si¢ otepienia stwarza mozliwo$é
wczesnej diagnostyki w okresie przedklinicznym.
Istnieje kilka obszaréw badan mogacych mie¢ znacze-
nie dla wczesnego rozpoznania procesu otepiennego.

Badania neuroobrazowe

W zakresie badan neuroobrazowych szczegélnie
obiecujace wydaje sie by¢ spostrzezenie mniejszego
metabolizmu glukozy w niektdrych obszarach mézgu
(tylny zakret obreczy, kora ciemieniowa, skroniowa
i przedczotowa) u 0s6b z chorobg Alzheimera. Jednak,
co szczegolnie interesujace, tendencja do redukeji
metabolizmu we wspomnianych obszarach ujawnia
sie juz w stosunkowo mlodym wieku i wyprzedza
poczatek otepienia o cale dziesieciolecia. Tendencja do
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redukcji metabolizmu byla zwlaszcza wyrazna u oséb
nosicieli ApoE4 [8].

Jak dowodza badania, zaréwno histopatologiczne,
jak i neuroobrazowe, zlogi amyloidu (AP) pojawiaja
sie na wiele lat przed poczatkiem klinicznym choroby
i pierwotnie wykazuja rozproszenie w strukturach kory
nowej, a nastepnie wykazujg coraz wieksza tendencje
do gromadzenia si¢ w korze starej wtaczajac hipokamp
oraz struktury podkorowe (szczegélnie prazkowie
i jadra podstawy). Natomiast w niewielkim stopniu
gromadza si¢ mézdzku I struktura pnia mézgu [9].

Spostrzezenie to wykorzystuje si¢ w badaniu pozy-
tronowej emisyjnej tomografii (PET) w kombinacji
z podaniem czynnikéw, ktore wykazuja zdolnoé¢ do
wigzania sie ze ztogami AB w mézgu. Pozwala to przy-
zyciowo zobrazowa¢ wielko$¢ i rozmieszczenie tych
ostatnich w mézgowiu. Stosuje sie kilka znacznikow
(radioznacznikéw) AP, w tym znakowane weglem
([C-11]-1abeled radiotracer PiB) lub fluorem ( [F-18]-
florbetaben, [F-18]-AV-45), [F-18]-Flutemetamol).
Najbardziej interesujace spostrzezenia w $wietle
wczesnego rozpoznania procesow otepiennych dotyczg
opracowanego w Pittsburgu znacznika PiB ([C-11]-
labeled Pittsburgh Compound-B) [10]. Okazuje sie, ze
prowadzac systematyczne obserwacje oséb z AD notuje
sie coroczny $redni przyrost ztogéw wynoszacy 4% [11].
Z drugiej jednak strony pomiedzy poszczegdlnymi
osobami z AD notuje sie znaczne roznice [12]. Ponadto
okazuje sig, ze przyrost depozytéw A nastepuje wolno,
przez co u znacznej czesci badanych jest niemozliwy
do zaobserwowania, przynajmniej w ciggu roku -
dwoch. Ponadto sugeruje si¢, ze po pewnym okresie
rozwoju zmian chorobowych, nie nastepuje dalsze
gromadzenie depozytéw AP [13]. Kolejnym elementem
znacznie podwazajacym warto$¢ badania PiB-PET dla
wczesnego wykrycia proceséw otepiennych jest i to, ze
u znacznej czesci os6b w wieku podesztym (10-30%)
bez zaburzen poznawczych obserwuje si¢ wyrazna
koncentracje zlogow AP [14].

Inng metodg o potencjalnym znaczeniu dla weze-
snej diagnostyki zaburzen otepiennych jest badanie
technikg PET przy zastosowaniu fluorodehydroglu-
kozy (FDG-PET ([F-18]-fluorodeoxyglucose), ktéra
umozliwia okreslenie zmian w metabolizmie glukozy
i przeplywie krwi w mézgowiu. Stwierdzany ta metoda
zmniejszony metabolizm w obszarze skroniowo
- ciemieniowym koreluje z zaburzeniami pamieci
epizodycznejiuwazany jest za charakterystyczny, przy-
najmniej w otepieniach typu Alzheimera [15]. Metoda
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pozwalajaca poszerzy¢ mozliwosci diagnostyczne jest
taczenie réznych technik neuroobrazowych. I tak
przyktadowo jednoczesne badanie FDG-PET and PiB-
PET ujawnia odwrotng zalezno$¢ pomiedzy nimi, ale
tylko w obrebie obszaru skroniowo ciemieniowego,
przy braku takiej zaleznoéci w obszarach czotowych,
sugeruje to, ze zmniejszony metabolizm w strukturach
korowych moze by¢ zwigzany z patologia [16].

Technikyg umozliwiajaca stosunkowo doktadng
ocene zaréwno istoty szarej jak i bialej jest badanie
MRI. Szczegdlnie wydaje si¢ wartosciowe dla oceny
zmian w istocie szarej powodowanych masywna utratg
neuronéw. Obszarem moézgu najbardziej dotknietym
zmianami w przebiegu choroby Alzheimera sg $rod-
kowe obszary ptatéw skroniowych. Inne obszary tez sa
dotknigte zmianami, ale sa one mniej stale i o znacznie
zroznicowanym natezeniu [17]. Zaklada sie, ze naj-
wezedniejsze zmiany ubytkowe, rejestrowane w MRI
dotycza hipokampa i wykazuja odwrotng korelacje
z wynikami techniki PiB-PET, ponadto w przeci-
wienstwie do PiB-PET narastanie zmian atroficznych
obserwuje si¢ wraz z przebiegiem choroby [18].

Inng metods, bedaca pewna modyfikacja MRI
jest Obrazowanie Tensora Dyfuzji (diffusion tensor
imaging) (DTI). Dzigki tej metodzie mozna zobra-
zowac szczegOly anatomiczne istoty biatej mozgu, co
umozliwia monitorowanie stopnia zaawansowania
choroby. Ocena istoty bialej przy pomocy DTT ujawnia,
ze w chorobie Alzheimera dochodzi do nasilonego
uszkodzenia widkien taczacych hipokampa z tylnym
zakretem obreczy [19]. Wprawdzie zmiany zwyrod-
nieniowe powodujace kliniczne objawy otepienia, pod
postacia zaburzen poznawczych wigzane sa gtéwnie
zistota szarg, ale uwaza sie, ze uszkodzenia istoty biatej,
szczegblnie w obszarze skroniowo - ciemieniowym
stanowia odzwierciedlenie zmian degeneracyjnych
dotyczacych istoty szarej i moga by¢ pewnym jej
miernikiem [20].

Jadrowy rezonans czynnoéciowy (fMRI) stoso-
wany ciagle jeszcze przede wszystkim doswiadczalnie
ocenia przeplyw krwi1ijej wysycenie tlenem, co ma by¢
wykladnikiem aktywno$ci neuronalnej i umozliwia¢
jej rejestracje w czasie rzeczywistym. Jest to metoda,
ktora pozwala $ledzi¢ zmiany aktywnosci okreslonych
obszaréw mozgowia w trakcie podejmowania réznego
rodzaju zadan i odnoszenie obserwacji do stanu noto-
wanego w spoczynku. U 0sdb z rozpoczynajacymi sie
zmianami otgpiennymi obserwuje sie redukcje aktyw-
no$ci moézgowia, a szczegdlnie okolicy hipokampa
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w trakcie wykonywania zadan angazujacych pamig¢
epizodyczng [21]. Jednak, co jest spojne z poprzednio
prezentowanymi wynikami badan innymi technikami,
obserwuje sie tez obnizenie aktywno$ci spoczynkowej
[22]. Szczegélnie analiza aktywnosci spoczynkowe;j
moze mie¢ warto$¢ diagnostyczng. Mianowicie u osob
zdrowych tzw. sieci aktywno$ci bazowej (ang. default
network of brain regions) pozostaja aktywne réwniez
w okresach spoczynku (rozumianego jako niewyko-
nywanie zadan angazujacych funkcje poznawcze),
natomiast staja si¢ nieaktywne wraz z zaangazowa-
niem proceséw poznawczych skoncentrowanych na
zewnetrznych bodZcach [23]. Zaleznosci takiej nie
wykazujg osoby dotkniete AD [19]. Powyzsze zmiany
notowane w badaniu fMRI pokrywaja si¢ lokalizacyj-
nie ze zmniejszonym metabolizmem uwidocznionym
w badaniu FDG-PET. Z punktu widzenia poruszanego
tematu wazne jest, ze zmiany te korelujg jednocze$nie
ze zwiekszeniem PiB-PET, zwlaszcza staja si¢ one
widoczne w pdzniejszych okresach przedklinicznych
[24].

Inne wskazniki biologiczne

Zwiekszenia poziomu B-amyloidu (Af) oraz biatka
tau mozna oczekiwa¢ nie tylko w tkance moézgowej,
ale tez w plynie mézgowo-rdzeniowym oraz w oso-
czu, co pozwala metodami biochemicznymi wskazaé
na zwigkszenie ryzyka rozwoju otepienia (szczegol-
nie typu Alzheimera) [25,26]. Opracowano metody
umozliwiajace ocene ich stezenia w oparciu, o ktore
podejmuje sie proby przewidywania progresji dalszych
zmian.

Ocenie réznymi metodami w ptynie mézgowo
-rdzeniowym podlega kilka biomarkeréw, jednak
najbardziej rozpowszechniona jest ocena stezenia
B-amyloidu,, (Ap,,), oraz ogélnej zawartoéci biatka
tau jak i fosforyzowanej postaci tau [26]. Przyjmuje sie,
ze podwyzszenie poziomu AP oraz biatka tauw plynie
mozgowo-rdzeniowym wskazuje na ryzyko rozwoju
choroby Alzheimera [27]. Obecnie najwieksze zaintere-
sowanie jako potencjalne wykladniki procesu zwyrod-
nieniowego wzbudzaja trzy markery izolowane z ptynu
mozgowo-rdzeniowego, rozpuszczalny amyloid AS,_,,.
ufosforylowane biatko tau, calkowite biatko tau.

Znaczenie kazdego z powyzszych czynnikéw jest
nieco inne, ale jak wspomniano kazdy z nich pozwala
wnioskowa¢ co do nasilenia procesu zwyrodnionego.
W sposob najbardziej bezposredni utratg neurondéw
w moézgowiu pozwala wyznaczy¢ ocena catkowi-
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tego biatka tau, jednak podobnie jak to ma miejsce
i z pozostalymi markerami nie jest to czynnik swo-
isty dla okreslonego typu procesu otepiennego. I tak
czynnik ten bedzie podniesiony zaréwno w chorobie
Alzheimera jak i innych stanach powodujacych utrate
neuronéw, zaréwno z kregu tzw. chordéb pierwotnie
zwyrodnieniowych jak i naczyniopochodnych (np.
udar moézgu). Podobnie poziom ufosforylowanego
biatka tau odzwierciedla nasilenie patologii neuro-
fibrylarnej niezaleznie od czynnika etiologicznego
[28]. Z kolei rozpuszczalne AP, ,, wykazuje odwrotna
zaleznos$¢ w stosunku do depozytéow AP w mozgowiu
oraz z oceng depozytéw amyloidowych ocenionych
badaniem PiB-PET [29].

Pobranie ptynu mézgowo-rdzeniowego nie jest
zabiegiem obojetnym i dos$¢ czesto stanowi przeszkode
dla oceny biomarkeréw. Jednak plyn mézgowo-
rdzeniowy nie jest jedynym Zrédlem pozyskiwania
biomarkeréw. Niektére parametry biochemiczne, wia-
zane z otepieniem (zwlaszcza otgpieniem w chorobie
Alzheimera) mozna oznacza¢ w osoczu. Dotyczy to
frakcji amyloidu AB,,i AP, W czeéci badan wska-
zano, ze wzrost poziomu Ap,, przy jednoczesnym
wzglednym (w stosunku do A,,) obnizeniu poziomu
Ap,, moze zapowiada¢ wyrazng, prowadzaca do ote-
pienia progresje zaburzen funkcji poznawczych [30].
Spostrzezenie to jednak nie uzyskalo potwierdzenia
w innych badaniach [31]

Ocena tzw. biomarkeréw z kilku powodéw nie
pozwala, przynajmniej jak dotad, na jednoznaczne
okreslenie ryzyka dalszej progresji zmian zwyrod-
nieniowych. Wazna tego przyczyng jest juz wspo-
mniany brak specyficznoéci badanych czynnikéw.
Wystepuja one réwniez u oséb starzejacych si¢ bez
istotnych zaburzen funkcji poznawczych. Réznice
maja wylacznie charakter ilo$ciowy. Wreszcie ich sto-
pien zmian w trakcie procesu nie jest jednoznacznie
skorelowany z postepem choroby, szczegolnie odnosi
sie to do beta amyloidu. W efekcie trudno jest okresli¢
parametryczne wartosci wskazujace na niskie, badz
wysokie ryzyko rozwoju otepienia. Ponadto parametry
poszczegolnych testow znacznie si¢ od siebie réznig
w zaleznoéci od producenta. Nawet przy stosowaniu
tych samych metod (jednego producenta) osiaga sie
niska zgodno$¢ miedzylaboratoryjng. Ponadto nalezy
mie¢ na uwadze, Ze ocena Ap,, moze mie¢ znaczenie
jedynie dla cze$ci proceséw otepiennych, z grupy tzw.
amyloidopatii, nie odnosi si¢ natomiast do procesow
majacych inne podloze patogenetyczne.

94

Ocena kliniczna

Istotne znaczenie we wczesnym rozpoznaniu
zaburzen otepiennych ma dokladna ocena kliniczna
0sob, ktore jeszcze nie prezentujg wyraznych zmian
otepiennych. Szczegdlnie przydatne jest szczegélowe
badanie neuropsychologiczne. Okazuje si¢ bowiem,
ze pewne kategorie zaburzen poznawczych znacz-
nie wyprzedzaja kliniczny poczatek otepienia. [32].
Szczegdlne znaczenie przypisuje sie ocenie odro-
czonego przypominania, uposledzenie w zakresie
tej funkcji wydaje si¢ by¢ cechg wskazujaca na duze
ryzyko rozwoju otepienia w ciagu najblizszych lat.
Odnosi sie to szczegoélnie dla otepienia w przebiegu
choroby Alzheimera [33]. Z drugiej jednak strony przy
ocenie stopnia nasilenia zaburzen trzeba pamietac, ze
pomiedzy osobami moga zachodzi¢ znaczne rdznice,
niezaleznie od stopnia nasilenia procesu biologicz-
nego. Funkcjonowanie kliniczne stanowi wypadkowa
wielu czynnikéw, w tym zgodnie z koncepcjg rezerwy
poznawczej mozliwe jest efektywne kompensowanie,
nawet przez dlugi okres czasu, niekiedy gleboko juz
posunietych zmian morfologicznych [34].

Aczkolwiek ciggle istnieja pewne rozbieznosci co
do oceny znaczenia poszczegdlnych funkeji dla weze-
snego rozpoznania otepienia to mozliwe jest wskazanie
obszaréw o kluczowym znaczeniu diagnostycznym.
Najwieksza warto$¢ diagnostyczng wydaje si¢ mieé
ocena werbalnej pamieci epizodycznej. Pamieé epi-
zodyczna zaréwno werbalna jak i wizualna zdaje sie
by¢ uznawana za najlepszy predyktor ewentualne;j
dalszej progresji w kierunku AD. Zaburzenia w tym
zakresie wykazuja dos¢ dobra korelacje ze zmianami
strukturalnymi, szczegdlnie z patologia neurofibry-
larna, zwlaszcza w przysrodkowych okolicach oko-
towechowych, korze wechomoézgowia i hipokampie
[35]. Waznym, a czesto zaniedbywanym obszarem
oceny funkcji poznawczych sa zdolnosci jezykowe.
Tymczasem zdaniem licznych publikacji fluencja
stowna bedaca miernikiem pamieci semantycznej
nalezy do najwcze$niejszych obszaréw dotknietych
procesem patologicznym [36,37]. Ten rodzaj zaburzen
moze nastepowac réwnolegle lub wkrétce po ujawnie-
niu pierwszych sygnaléw swiadczacych o dystunkcjach
w zakresie pamieci epizodycznej [38]. Znajduja sie tez
doniesienia sugerujace, ze fluencja stowna jest pierw-
szym obszarem kognitywnym dotknigtym procesem
otepiennym (przynajmniej w odniesieniu do AD),
ktérego zaburzenia wyprzedzaja upo$ledzenie zaréwno
niewerbalnej pamieci epizodycznej jak i my$lenie
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abstrakcyjne [39]. Jednak znaczenie wydaje si¢ mie¢
nie tylko pamie¢ epizodyczna werbalna, ale réwniez
towarzyszace jej zaburzenia niewerbalne [40].

Wreszcie wazne miejsce w diagnostyce neurop-
sychologicznej zajmuje ocena funkcji wykonawczych,
ktorych znaczenie dla wezesnej diagnostyki, szczegol-
nie AD, zdaniem niektdrych autoréw jest rOwnowazne
ocenie pamigci semantycznej [41]. W niektorych posta-
ciach proceséw otepiennych dominujacym w okresie
przedklinicznym objawem moga by¢ zaburzenia funk-
cji wykonawczych, czego nalezy oczekiwac szczegolnie
w otepieniach czotowo — skroniowych [39]. W trakcie
badania szczegdlng uwage nalezy poswieci¢ zabu-
rzeniom zdolnoséci wzrokowo-przestrzennych, ktore
uwaza sie za wazny predyktor rozwoju otepienia [42].

Osobnym zagadnieniem jest ocena tzw. objawow
neuropsychiatrycznych. Wéréd nich szczegélne zna-
czenie przypada zaburzeniom nastroju. W niektérych
badaniach wskazuje sie, ze obecnos¢ objawéw depre-
syjnych wyraznie podnosi ryzyko rozwoju choroby
Alzheimera [43]. Obecno$¢ zaburzen nastroju u oséb
w wieku przed - i emerytalnym, ale tez i weze$niejszym
nie powinna nigdy by¢ lekcewazona w kontekscie
ryzyka progresji zaburzen poznawczych. Wskazuje
sie, ze objawy depresji czesto poprzedzaja o wiele lat
poczatek otepienia [44]. Niekt6rzy autorzy wskazujg na
mozliwos¢ przyspieszaniu procesu konwersji z MCI do
otepienia przez obecno$¢ objawéw neuropsychiatrycz-
nych, nie tylko depresyjnych [45, 46]. Wlasne badania
jednak sugeruja, ze to szybciej toczacy sie proces neu-
rozwyrodnieniowy odpowiedzialny jest za czestsze
wystepowanie objaw6éw pozapoznawczych [47].

W podsumowaniu znaczenia obrazu klinicznego
dla wezesnego rozpoznania toczgcego sie procesu ote-
piennego mozna wskaza¢, ze w miare¢ narastania zmian
moézgowych dochodzi do stopniowego narastania
zaburzen poznawczych (szczegdlnie pamieci werbalnej
i wzrokowej oraz proceséw wzrokowo-przestrzennych,
ale tez tempa procesow poznawczych, fluencji stownej,
zakresu uwagi stuchowej [36, 48]. Moze pojawia¢ sie
szereg objawdw neuropsychiatrycznych, w tym zwlasz-
cza zaburzenia nastroju, ktérym stopniowo zaczynaja
towarzyszy¢ tez inne (zaburzenia snu, niepokdj, apatia,
drazliwo$¢), wreszcie obecne s3 réznego rodzaju skargi
subiektywne zwiazane poczatkowo i przede wszystkim
z obszarem pamieci.

Im dluzszy okres poprzedza poczatek klinicznej
manifestacji otgpienia, tym zaburzenia sg mniej
nasilone i przez to dla ich identyfikacji konieczne
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jest wykorzystanie doktadnych metod badawczych.
Wprawdzie rozpoznanie otegpienia ulatwia caly sze-
reg tzw. testow skryningowych (jednym z najbardziej
znanych jest MMSE), jednak staja si¢ one przydatne
dopiero po przejsciu procesu w kliniczng jego mani-
festacje. Z badan klinicznych ulatwiajacych rozpo-
znanie fazy przedklinicznej otepienia niezastapione
jest kompetentne badanie neuropsychologiczne.
Rzeczywista wartos¢ diagnostyczng takie badania
zyskuja zwlaszcza przy powtoérnej ocenie. Nic nie
wydaje sie lepszym potwierdzeniem toczacej sie juz
progresji zaburzen poznawczych niz udokumento-
wanie dynamiki procesu w powtérzonym badaniu
neuropsychologicznym. Watpliwosci moze budzi¢
interwal miedzy poszczegélnymi badaniami konieczny
dla stwierdzenia ewentualnych zmian. Wydaje sig, ze
wokresie przedklinicznym, kiedy narastanie zaburzen
poznawczych jest jeszcze stosunkowo wolne taki okres
wynosi od 6 do 12 miesiecy.

Jak przedstawiono powyzej wprawdzie jest kilka
metod znacznie ulatwiajacych rozpoznanie toczgcego
si¢ juz procesu zwyrodnieniowego, ktory jeszcze
nie osiggnal nasilenia klinicznego otepienia, ale
zadna z tych metod nie jest dostatecznie specyficzna.
Przyczyna jest to, ze zmiany tak kliniczne jak i lezace
u ich podloza morfologiczne uwazane w obecnej
chwili za kluczowe dla proceséw otepiennych nie
maja zasadniczo cech swoistych dla danego procesu.
Tak ocena kliniczna jak i badania podstawowe nie
wskazaly, jak dotad, na jakikolwiek element patogno-
moniczny. Réznice pomiedzy otepieniem, tagodnymi
zaburzenia poznawczymi i typowym starzeniem sie
maja tylko i wylacznie charakter ilosciowy. Wobec
tego metoda pozwalajaca na zwigkszenie doktadnosci
diagnostycznej jest Iaczna interpretacja réznych metod
diagnostycznych. Dobrego ku temu przyktadu dostar-
czaja badania neuroobrazowe. Przykladowo potaczenie
badania PET-PIB z oceng wolumetryczng hipokampa,
znacznie zwieksza doktadno$¢ rokowania co do dalszej
progresji objawow [49]. Inng postulowang strategia jest
taczna interpretacja objetosci hipokampa w badaniu
MRI z oceng przy pomocy DTT tylnego obszaru ciemie-
niowego, co ma znaczng moc predykcyjna dla postepu
deficytéw pamieci [50]. Jeszcze innym przykladem jest
taczna ocena wielkosci atrofii istoty szarej (MRI) z wiel-
koscig hypometabolizmu w tylnym zakrecie obreczy
(badanie FDG-PET). Polaczenie tych dwoch badan
pozwala ze znacznie wieksza dokladnoscig przewidzie¢
kliniczna progresje objawéw niz miato to miejsce przy
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osobnej interpretacji wynikéw [51]. Dalsze zwigkszenie
dokladnosci wnioskowania prognostycznego umozli-
wia rozszerzenie interpretacji na wyniki badan neu-
ropsychologicznych. W niektorych badania wskazuje
sie, ze stwierdzenie deficytéw poznawczych w ocenie
neuropsychologicznej, szczegolnie w odniesieniu do
pamieci epizodycznej u 0sob, u ktérych jednoczesnie
stwierdzono anomalie w badaniu FDG-PET umozliwia
o wiele bardziej dokladne prognozowanie niz miato
to miejsce wylacznie w oparciu o badania kliniczne.
O ile problematyczne jest poleganie przy szacowaniu
dynamiki postepu choroby wyltacznie na ocenie wiel-
kosci ztogow, ale juz analiza stosunku p-tau,g, /AP, 4,
zwlaszcza w polaczeniu z FDG-PET mozna przynie$é
wiarygodne wnioski prognostyczne [52].

W podsumowaniu nalezy zaznaczy¢, ze wczesne
rozpoznanie toczacego sie juz procesu zwyrodnionego
ma doniosle znaczenie w wielu plaszczyznach. Jezeli,
a nalezy mie¢ taka nadzieje, w bliskiej przysztosci
pojawi sie skuteczny $rodek hamujgcy narastanie
zmian otepiennych to pierwszorzedne znaczenie bedzie
mial czas jego zastosowania. Ponadto juz obecnie
publikuje si¢ szereg doniesienn wskazujacych na uzy-
tecznos¢ technik pozabiologicznych w spowalnianiu
progresii otevienia i co warte podkreslenia. skuteczno$é
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takich metod zwieksza si¢ przy mniejszym nasileniu
zaburzen poznawczych [53,54].

Nie ma w chwili obecnej jednej wystarczajaco
uzytecznej metody wczesnego rozpoznania procesu
otepiennego. Najbardziej racjonalng strategia, pozwa-
lajacg znacznie zwigkszy¢ dokladnos¢ diagnostyczna
jest faczenie metod oceny klinicznej z badaniami neu-
roobrazowymi. Problem stanowi to, Ze cz¢$¢ z metod
obrazowych jak chociazby obiecujacy PET-PIB, poza
specjalnymi programami badawczymi, pozostaje poza
zasiegiem mozliwosci jego zastosowania w codziennej
praktyce klinicznej
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