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CHOROBY ZWYRODNIENIOWE

Niniejszy artykuł rozpoczyna się od krótkiego opisu przypadku odnoszącego się do częstego
problemu klinicznego. Następnie przedstawiono dowody zasadności różnych strategii
postępowania, a także dokonano przeglądu formalnych zaleceń, jeżeli takie istnieją. Na koniec
artykułu autor przedstawił własne zalecenia kliniczne.

72-mężczyzna, który do chwili obecnej zarządzał inwestycjami w firmie maklerskiej zgłosił się 
na konsultację pod naciskiem żony, z powodu narastających od 2 lat kłopotów z pamięcią. 
Jego okresowe zaburzenia pamięci budziły niepokój klientów. Żona informowała, że pacjent 
często dopytuje o terminy spotkań i denerwuje się, gdy zwraca mu się uwagę na ten problem.
Wyniki badania przedmiotowego były prawidłowe, ale pacjent miał trudności z zapamiętaniem
szczegółów krótkiej historii, w której dokonywał pewnych zmian. W skali Mini Mental State
Examination uzyskał 28 na 30 punktów, co wskazuje na niewielkie zaburzenia funkcji
poznawczych.1 U pacjenta podejrzewa się wczesną fazę choroby Alzheimera. Jak powinien 
być dalej diagnozowany i leczony?

Pro�blem�kli�nicz�ny�
Cho�ro�ba�Al�zhe�ime�ra�jest�naj�częst�szą�przy�czy�ną�otę�pie�nia�w spo�łe�czeń�stwach�kra�jów�za�chod�-
nich,�do�ty�ka�ją�cą�oko�ło�5�mi�lio�nów�osób�w Sta�nach�Zjed�no�czo�nych�i 17�mi�lio�nów�osób�na�ca�łym
świe�cie.2 Rocz�na�za�pa�dal�ność�na�cho�ro�bę�Al�zhe�ime�ra�na�świe�cie�wy�no�si�1%�wśród�osób�w wie�-
ku�60-70�lat�i ro�śnie�do 6-8%�w gru�pie�osób�w wie�ku�≥85�lat.3 W kra�jach,�w któ�rych�ży�je�wie�le�osób
≥80�lat,�od�se�tek�osób�w tej�gru�pie�wie�ko�wej�cier�pią�cych�na�cho�ro�bę�Al�zhe�ime�ra�się�ga�30%,�a po�-
nad�to�ocze�ki�wa�ny�jest�dal�szy�istot�ny�wzrost.4 Po�czą�tek�cho�ro�by�jest�pod�stęp�ny,�ob�ja�wy�ewo�lu�ują
przez�kil�ka�lat�od ła�god�nych�de�fi�cy�tów�pa�mię�ci�do cięż�kich�za�bu�rzeń�funk�cji�po�znaw�czych.�Stan
przej�ścio�wy,�na�zy�wa�ny� ła�god�ny�mi�za�bu�rze�nia�mi� funk�cji�po�znaw�czych,�czę�sto�po�prze�dza�naj�-
wcze�śniej�sze�ob�ja�wy�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.5 Prze�bieg�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�jest�nie�uchron�nie�po�stę�-
pu�ją�cy�i pro�wa�dzi�do nie�spraw�no�ści�psy�chicz�nej�i funk�cjo�nal�nej,�a w koń�cu�śmier�ci.�Cza�sa�mi�sto�-
pień�za�bu�rzeń�funk�cji�po�znaw�czych�nie�zmie�nia�się�przez�rok�do 2�lat,�ale�zwy�kle�w ko�lej�nych
la�tach�cho�ro�ba�za�czy�na�po�now�nie�po�stę�po�wać.

Nie�moż�ność�za�pa�mię�ta�nia�no�wych�in�for�ma�cji�jest�za�zwy�czaj�pierw�szym�ob�ja�wem,�pod�czas�gdy
pa�mięć�zda�rzeń�daw�nych�jest�sto�sun�ko�wo�oszczę�dzo�na�aż�do póź�niej�szych�sta�diów�cho�ro�by.�Wraz
z po�stę�pem�cho�ro�by�upo�śle�dze�niu�ule�ga�ją�in�ne�funk�cje�po�znaw�cze�(np.�funk�cje�ję�zy�ko�we,�my�-
śle�nie�abs�trak�cyj�ne,�a tak�że�funk�cje�wy�ko�naw�cze�i zdol�ność�po�dej�mo�wa�nia�de�cy�zji).�Na�si�le�nie�za�-
bu�rzeń�jest�róż�ne�i za�zwy�czaj�skut�ku�je�trud�no�ścia�mi�w pra�cy,�funk�cjo�no�wa�niu�spo�łecz�nym�lub
w pro�wa�dze�niu�go�spo�dar�stwa�do�mo�we�go.�Zmia�ny�na�stro�ju�i afek�tu�czę�sto�to�wa�rzy�szą�po�gor�sze�-
niu�pa�mię�ci.6 Uro�je�nia�i ob�ja�wy�psy�cho�tycz�ne�nie�są�ty�po�we,�ale�mo�gą�po�ja�wić�się�na�każ�dym�eta�-
pie�cho�ro�by.7 Wy�stą�pie�nie�ob�ja�wów�psy�cho�tycz�nych�w po�cząt�ko�wej�fa�zie�otę�pie�nia�su�ge�ru�je�in�ne
roz�po�zna�nie,�np.�otę�pie�nie�z cia�ła�mi�Le�wy’ego.�

W ba�da�niach�au�top�syj�nych�naj�częst�szy�mi�zmia�na�mi�pa�to�lo�gicz�ny�mi�stwier�dza�ny�mi�w mó�zgach
pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�są�tzw.�blasz�ki�neu�ry�tycz�ne�za�wie�ra�ją�ce�ele�men�ty�zde�ge�ne�ro�wa�-
nych�neu�ro�nów�oraz�zło�gi�ze�wną�trz�ko�mór�ko�we�go�biał�ka�be�ta�-amy�lo�idu,�któ�re�two�rzą�blasz�ki�roz�-
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pro�szo�ne.8 Zmia�ny�we�wnątrz�ko�mór�ko�we�obej�mu�ją�de�po�zy�ty
hi�per�fos�fo�ry�lo�wa�ne�go� biał�ka� tau,� biał�ka� bio�rą�ce�go� udział
w skła�da�niu�mi�kro�tu�bul,�w po�sta�ci�spląt�ków�neu�ro�fi�bry�lar�nych.
Zmia�ny�pa�to�lo�gicz�ne�po�ja�wia�ją�się�naj�pierw�w śród�wę�cho�wych
ob�sza�rach�hi�po�kam�pa,�a na�stęp�nie�się�roz�prze�strze�nia�ją.�Z cza�-
sem�do�cho�dzi�do znacz�ne�go�zmniej�sze�nia�licz�by�neu�ro�nów
i sy�naps.�Me�cha�ni�zmy�pa�to�lo�gicz�ne�od�po�wie�dzial�ne�za�roz�wój
tych�zmian�nie�są�do�tych�czas�zna�ne.

Do�dat�ni�wy�wiad�ro�dzin�ny�w kie�run�ku�otę�pie�nia�jest�jed�-
nym�z naj�częst�szych�czyn�ni�ków�ry�zy�ka�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.3

Ist�nie�ją�rzad�kie�przy�pad�ki�ro�dzin,�w któ�rych�wy�stę�pu�je�uwa�-
run�ko�wa�na�ge�ne�tycz�nie�cho�ro�ba�Al�zhe�ime�ra,�dzie�dzi�czo�na
w spo�sób� au�to�so�mal�nie� do�mi�nu�ją�cy,� z ob�ja�wami� po�ja�wia�-
jącymi�się�u osób�w wie�ku�30-50�lat.�Oko�ło�po�ło�wa�tych�przy�-
pad�ków�zwią�za�na�jest�z mu�ta�cja�mi�ge�nów�ko�du�ją�cych�biał�ko
pre�kur�so�ra�amy�lo�idu,�a tak�że�pre�se�ni�li�ny�1�lub�2.9 Ba�da�nia
nad�mu�ta�cja�mi�ge�ne�tycz�ny�mi�po�zwa�la�ją�są�dzić,�że�cho�ro�ba
Al�zhe�ime�ra�jest�spo�wo�do�wa�na�wy�twa�rza�niem�i agre�ga�cją�biał�-
ka�be�ta�-amy�lo�idu,�któ�re�two�rzy�blasz�ki�amy�lo�ido�we.�Mi�mo�że
mu�ta�cje�te�wy�stę�pu�ją�w set�kach�ro�dzin,�od�po�wia�da�ją�one�za
mniej�niż�1%�przy�pad�ków�cho�ro�by.�

Ry�zy�ko�wy�stą�pie�nia�cho�ro�by�u krew�nych�pierw�sze�go�stop�-
nia�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o póź�nym�po�cząt�ku�jest
oko�ło�dwu�krot�nie�więk�sze.�Cho�ro�ba� jest�rów�nież�częst�sza
wśród�bliź�nia�ków�jed�no�ja�jo�wych�niż�dwu�ja�jo�wych.10 Ry�zy�ko
wy�stą�pie�nia�otę�pie�nia�wśród�człon�ków�ro�dzin�do�tknię�tych
cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o póź�nym�po�cząt�ku�jest�więk�sze,�ale�dys�-
try�bu�cja�przy�pad�ków�rzad�ko�jest�zgod�na�z dzie�dzi�cze�niem
men�dlow�skim.�

Obec�ność�wa�rian�tu�ε4�ge�nu�ko�du�ją�ce�go�apo�li�po�pro�te�inę
(APOE)�jest�je�dy�ną�mu�ta�cją�o udo�ku�men�to�wa�nym�związ�ku
z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o póź�nym�po�cząt�ku.11 Ry�zy�ko�wy�stą�pie�-
nia� cho�ro�by� zwią�za�ne� z al�le�lem� ε4� APOE� jest� naj�więk�sze
u osób�w wie�ku�60-80�lat.�W po�rów�na�niu�z bra�kiem�al�le�lu�ε4
APOE�obec�ność�jed�ne�go�al�le�lu�ε4�jest�zwią�za�na�z 2-�lub�3-krot�-
nym�wzro�stem�ry�zy�ka�cho�ro�by,�a obec�ność�je�go�dwóch�ko�pii
wią�że�się�z co�naj�mniej�5-krot�nym�wzro�stem�ry�zy�ka�cho�ro�by.
Do�no�szo�no�tak�że�o związ�ku�mię�dzy�cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�a wa�-
rian�ta�mi�re�cep�to�ra�zwią�za�ne�go�z sor�ti�li�ną�ty�pu�1 (SOR�L1),12

kla�ste�ry�ną,�biał�kiem�wią�żą�cym�fos�fa�ty�dy�lo�ino�zy�tol�skła�da�ją�-
cym�kla�try�nę�oraz�z re�cep�to�rem�dla�skład�ni�ka�do�peł�nia�cza
(3b/4b),13,14 ale�me�cha�ni�zmy�le�żą�ce�u pod�staw�tych�związ�ków
po�zo�sta�ją�nie�ja�sne.

Strategie�postępowania�i dane
kliniczne

Za�bu�rze�nia�pa�mię�ci�są�za�zwy�czaj�jed�nym�z pierw�szych�ob�ja�-
wów�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra,�ale�trud�no�ści�w przy�po�mnie�niu�so�-
bie�na�zwisk�przy�ja�ciół� lub�ostat�nich�wy�da�rzeń�zda�rza�ją�się
rów�nież�zdro�wym�oso�bom�w star�szym�wie�ku.�Le�karz�sta�je
więc�w ob�li�czu�trud�no�ści�w roz�róż�nie�niu�mię�dzy�ob�ja�wa�mi
zwią�za�ny�mi�z fi�zjo�lo�gicz�nym�sta�rze�niem�się�a wcze�sny�mi�eta�-
pa�mi�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.�Ła�god�ne�za�bu�rze�nia�funk�cji�po�-

znaw�czych�to�stan�po�śred�ni,�w któ�rym�oso�by�ma�ją�wię�cej�pro�-
ble�mów�z pa�mię�cią�niż�uwa�ża�się�za�od�po�wied�nie�dla�ich�wie�-
ku,� ale� trud�no�ści� te� nie� są� tak� po�waż�ne� jak� w cho�ro�bie
Alz�he�ime�ra,�a po�za�tym�nie�po�wo�du�ją�za�bu�rzeń�czyn�no�ścio�-
wych.5 Cho�ro�ba�Al�zhe�ime�ra�czę�ściej�po�ja�wia�się�u osób�z ła�-
god�ny�mi� za�bu�rze�nia�mi� funk�cji� po�znaw�czych� niż� u osób
sta�rze�ją�cych�się�w fi�zjo�lo�gicz�nym�tem�pie.�Okre�śle�nie,�kie�dy
pa�cjen�ci�osią�gnę�li�bar�dzo�wcze�sne�eta�py�cho�ro�by�Al�zhe�ime�-
ra,�nie�jest�ła�twe,�zwłasz�cza�że�praw�do�po�dob�nie�w przed�kli�-
nicz�nej� fa�zie� cho�ro�by� Al�zhe�ime�ra� wy�stę�pu�ją� już� blasz�ki
star�cze,�blasz�ki�neu�ry�tycz�ne�i zwy�rod�nie�nie�neu�ro�fi�bry�lar�ne
w ilo�ściach�wy�star�cza�ją�cych�do speł�nie�nia�kry�te�riów�neu�ro�-
pa�to�lo�gicz�nych�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�przy�bra�ku�wy�raź�nych
ob�ja�wów�przed�mio�to�wych�i pod�mio�to�wych�otę�pie�nia.15 Mu�-
szą�być�tak�że�bra�ne�pod�uwa�gę�in�ne�przy�czy�ny�za�bu�rzeń�pa�-
mię�ci,�ta�kie�jak�cho�ro�by�na�czyń�mó�zgo�wych,�wo�do�gło�wie,
nie�do�czyn�ność�tar�czy�cy,�nie�do�bór�wi�ta�mi�ny�B12,�za�ka�że�nia
ukła�du�ner�wo�we�go,�za�bu�rze�nia�funk�cji�po�znaw�czych�zwią�za�-
ne�z za�ka�że�nia�mi�ludz�kim�wi�ru�sem�nie�do�bo�ru�od�por�no�ści,
dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne�nie�któ�rych�le�ków,�uza�leż�nie�nia,�a tak�-
że�no�wo�two�ry.�

Po�waż�ne�za�bu�rze�nia�pa�mię�ci�wer�bal�nej�i funk�cji�wy�ko�naw�-
czych�(np.�zdol�no�ści�do wy�ko�ny�wa�nia�ko�lej�nych�za�dań)�zwy�kle
stwier�dza�się�na�po�cząt�ku�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra,�ale�mo�gą�być
one�trud�ne�do udo�ku�men�to�wa�nia�bez�szcze�gó�ło�we�go�ba�da�nia
neu�rop�sy�cho�lo�gicz�ne�go�(ry�ci�na).�Ogra�ni�czo�na�nie�za�leż�ność
w wy�ko�ny�wa�niu�czyn�no�ści�dnia�co�dzien�ne�go�(czę�sto�stwier�-
dza�na�przez�ro�dzi�nę�pa�cjen�ta)� jest� jed�nym�z naj�sil�niej�szych
czyn�ni�ków�pre�dyk�cyj�nych�cho�ro�by.16 Stan�funk�cjo�nal�ny�pa�cjen�-
ta�mo�że�być�mie�rzo�ny�w ska�li�Cli�ni�cal�De�men�tia�Ra�ting�(CDR),
któ�ra� oce�nia� stan� funk�cji� po�znaw�czych� i wy�ko�naw�czych
w ska�li�od 0�do 3,�przy�czym�więk�sza�licz�ba�punk�tów�od�po�-
wia�da�więk�sze�mu�na�si�le�niu�za�bu�rzeń.17 Oce�na�ta�wy�ma�ga
do�dat�ko�we�go�źró�dła�in�for�ma�cji�o zdol�no�ści�pa�cjen�ta�do sa�-
mo�dziel�nego�funk�cjo�no�wa�nia,�ale�mo�że�być�prze�pro�wa�dza�na
w jed�nost�kach�pod�sta�wo�wej�opie�ki�zdro�wot�nej�i jest�szcze�gól�-
nie�przy�dat�na�le�ka�rzom,�któ�rzy�nie�ma�ją�moż�li�wo�ści�skie�ro�wa�-
nia� cho�re�go� na� ba�da�nie� neu�rop�sy�cho�lo�gicz�ne.� Oce�na
z wy�ko�rzy�sta�niem�ska�li�CDR�trwa�30-45�mi�nut,�a szko�le�nie�w jej
za�kre�sie�moż�na�od�być�on�-li�ne�(do�dat�ko�we�in�for�ma�cje�są�za�-
war�te�w do�dat�ku�uzu�peł�nia�ją�cym,�do�stęp�nym�z peł�ną�tre�ścią
te�go�ar�ty�ku�łu�na�NEJM.org).�Wy�nik�w ska�li�CDR�był�naj�sil�niej�-
szym�czyn�ni�kiem�pre�dyk�cyj�nym�wy�stą�pie�nia�cho�ro�by�Al�zhe�i-
me�ra� w ba�da�niach� z udzia�łem� ochot�ni�ków� bez� otę�pie�nia.
Po�nad�to�wy�ni�ki�oce�ny�funk�cjo�nal�nej�opar�tej�na�CDR�sku�tecz�-
nie�iden�ty�fi�ku�ją�w wa�run�kach�kli�nicz�nych�pa�cjen�tów�we�wcze�-
snych�sta�diach�cho�ro�by�Alz�he�ime�ra.18 Szcze�gó�ło�we�ba�da�nia
neu�rop�sy�cho�lo�gicz�ne,�któ�re�wy�ka�zu�ją�znacz�ne�po�gor�sze�nie
spraw�no�ści�pa�mię�ci�wer�bal�nej� i funk�cji�wy�ko�naw�czych,�po�-
twier�dza�ją�roz�po�zna�nie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra,18,19 ale�ich�sto�so�-
wa�nie�i in�ter�pre�ta�cja�wy�ma�ga�ją�wy�szko�lo�ne�go�psy�cho�lo�ga.�

Cza�sa�mi�pa�cjen�ci�we�wcze�snym�eta�pie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�-
ra�pre�zen�tu�ją�głów�nie�za�bu�rze�nia�ję�zy�ko�we�lub�per�cep�cyj�ne,
a nie�za�bu�rze�nia�pa�mię�ci.20 Z cza�sem�u tych�pa�cjen�tów�wi�-
docz�ne�sta�ją�się�za�rów�no�za�bu�rze�nia�pa�mię�ci,�jak�i dys�funk�cje
funk�cjo�nal�ne.�
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przez�kil�ka�lat�od ła�god�nych�de�fi�cy�tów�pa�mię�ci�do cięż�kich�za�bu�rzeń�funk�cji�po�znaw�czych.�Stan
przej�ścio�wy,�na�zy�wa�ny� ła�god�ny�mi�za�bu�rze�nia�mi� funk�cji�po�znaw�czych,�czę�sto�po�prze�dza�naj�-
wcze�śniej�sze�ob�ja�wy�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.5 Prze�bieg�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�jest�nie�uchron�nie�po�stę�-
pu�ją�cy�i pro�wa�dzi�do nie�spraw�no�ści�psy�chicz�nej�i funk�cjo�nal�nej,�a w koń�cu�śmier�ci.�Cza�sa�mi�sto�-
pień�za�bu�rzeń�funk�cji�po�znaw�czych�nie�zmie�nia�się�przez�rok�do 2�lat,�ale�zwy�kle�w ko�lej�nych
la�tach�cho�ro�ba�za�czy�na�po�now�nie�po�stę�po�wać.

Nie�moż�ność�za�pa�mię�ta�nia�no�wych�in�for�ma�cji�jest�za�zwy�czaj�pierw�szym�ob�ja�wem,�pod�czas�gdy
pa�mięć�zda�rzeń�daw�nych�jest�sto�sun�ko�wo�oszczę�dzo�na�aż�do póź�niej�szych�sta�diów�cho�ro�by.�Wraz
z po�stę�pem�cho�ro�by�upo�śle�dze�niu�ule�ga�ją�in�ne�funk�cje�po�znaw�cze�(np.�funk�cje�ję�zy�ko�we,�my�-
śle�nie�abs�trak�cyj�ne,�a tak�że�funk�cje�wy�ko�naw�cze�i zdol�ność�po�dej�mo�wa�nia�de�cy�zji).�Na�si�le�nie�za�-
bu�rzeń�jest�róż�ne�i za�zwy�czaj�skut�ku�je�trud�no�ścia�mi�w pra�cy,�funk�cjo�no�wa�niu�spo�łecz�nym�lub
w pro�wa�dze�niu�go�spo�dar�stwa�do�mo�we�go.�Zmia�ny�na�stro�ju�i afek�tu�czę�sto�to�wa�rzy�szą�po�gor�sze�-
niu�pa�mię�ci.6 Uro�je�nia�i ob�ja�wy�psy�cho�tycz�ne�nie�są�ty�po�we,�ale�mo�gą�po�ja�wić�się�na�każ�dym�eta�-
pie�cho�ro�by.7 Wy�stą�pie�nie�ob�ja�wów�psy�cho�tycz�nych�w po�cząt�ko�wej�fa�zie�otę�pie�nia�su�ge�ru�je�in�ne
roz�po�zna�nie,�np.�otę�pie�nie�z cia�ła�mi�Le�wy’ego.�

W ba�da�niach�au�top�syj�nych�naj�częst�szy�mi�zmia�na�mi�pa�to�lo�gicz�ny�mi�stwier�dza�ny�mi�w mó�zgach
pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�są�tzw.�blasz�ki�neu�ry�tycz�ne�za�wie�ra�ją�ce�ele�men�ty�zde�ge�ne�ro�wa�-
nych�neu�ro�nów�oraz�zło�gi�ze�wną�trz�ko�mór�ko�we�go�biał�ka�be�ta�-amy�lo�idu,�któ�re�two�rzą�blasz�ki�roz�-
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pro�szo�ne.8 Zmia�ny�we�wnątrz�ko�mór�ko�we�obej�mu�ją�de�po�zy�ty
hi�per�fos�fo�ry�lo�wa�ne�go� biał�ka� tau,� biał�ka� bio�rą�ce�go� udział
w skła�da�niu�mi�kro�tu�bul,�w po�sta�ci�spląt�ków�neu�ro�fi�bry�lar�nych.
Zmia�ny�pa�to�lo�gicz�ne�po�ja�wia�ją�się�naj�pierw�w śród�wę�cho�wych
ob�sza�rach�hi�po�kam�pa,�a na�stęp�nie�się�roz�prze�strze�nia�ją.�Z cza�-
sem�do�cho�dzi�do znacz�ne�go�zmniej�sze�nia�licz�by�neu�ro�nów
i sy�naps.�Me�cha�ni�zmy�pa�to�lo�gicz�ne�od�po�wie�dzial�ne�za�roz�wój
tych�zmian�nie�są�do�tych�czas�zna�ne.

Do�dat�ni�wy�wiad�ro�dzin�ny�w kie�run�ku�otę�pie�nia�jest�jed�-
nym�z naj�częst�szych�czyn�ni�ków�ry�zy�ka�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.3

Ist�nie�ją�rzad�kie�przy�pad�ki�ro�dzin,�w któ�rych�wy�stę�pu�je�uwa�-
run�ko�wa�na�ge�ne�tycz�nie�cho�ro�ba�Al�zhe�ime�ra,�dzie�dzi�czo�na
w spo�sób� au�to�so�mal�nie� do�mi�nu�ją�cy,� z ob�ja�wami� po�ja�wia�-
jącymi�się�u osób�w wie�ku�30-50�lat.�Oko�ło�po�ło�wa�tych�przy�-
pad�ków�zwią�za�na�jest�z mu�ta�cja�mi�ge�nów�ko�du�ją�cych�biał�ko
pre�kur�so�ra�amy�lo�idu,�a tak�że�pre�se�ni�li�ny�1�lub�2.9 Ba�da�nia
nad�mu�ta�cja�mi�ge�ne�tycz�ny�mi�po�zwa�la�ją�są�dzić,�że�cho�ro�ba
Al�zhe�ime�ra�jest�spo�wo�do�wa�na�wy�twa�rza�niem�i agre�ga�cją�biał�-
ka�be�ta�-amy�lo�idu,�któ�re�two�rzy�blasz�ki�amy�lo�ido�we.�Mi�mo�że
mu�ta�cje�te�wy�stę�pu�ją�w set�kach�ro�dzin,�od�po�wia�da�ją�one�za
mniej�niż�1%�przy�pad�ków�cho�ro�by.�

Ry�zy�ko�wy�stą�pie�nia�cho�ro�by�u krew�nych�pierw�sze�go�stop�-
nia�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o póź�nym�po�cząt�ku�jest
oko�ło�dwu�krot�nie�więk�sze.�Cho�ro�ba� jest�rów�nież�częst�sza
wśród�bliź�nia�ków�jed�no�ja�jo�wych�niż�dwu�ja�jo�wych.10 Ry�zy�ko
wy�stą�pie�nia�otę�pie�nia�wśród�człon�ków�ro�dzin�do�tknię�tych
cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o póź�nym�po�cząt�ku�jest�więk�sze,�ale�dys�-
try�bu�cja�przy�pad�ków�rzad�ko�jest�zgod�na�z dzie�dzi�cze�niem
men�dlow�skim.�

Obec�ność�wa�rian�tu�ε4�ge�nu�ko�du�ją�ce�go�apo�li�po�pro�te�inę
(APOE)�jest�je�dy�ną�mu�ta�cją�o udo�ku�men�to�wa�nym�związ�ku
z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o póź�nym�po�cząt�ku.11 Ry�zy�ko�wy�stą�pie�-
nia� cho�ro�by� zwią�za�ne� z al�le�lem� ε4� APOE� jest� naj�więk�sze
u osób�w wie�ku�60-80�lat.�W po�rów�na�niu�z bra�kiem�al�le�lu�ε4
APOE�obec�ność�jed�ne�go�al�le�lu�ε4�jest�zwią�za�na�z 2-�lub�3-krot�-
nym�wzro�stem�ry�zy�ka�cho�ro�by,�a obec�ność�je�go�dwóch�ko�pii
wią�że�się�z co�naj�mniej�5-krot�nym�wzro�stem�ry�zy�ka�cho�ro�by.
Do�no�szo�no�tak�że�o związ�ku�mię�dzy�cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�a wa�-
rian�ta�mi�re�cep�to�ra�zwią�za�ne�go�z sor�ti�li�ną�ty�pu�1 (SOR�L1),12

kla�ste�ry�ną,�biał�kiem�wią�żą�cym�fos�fa�ty�dy�lo�ino�zy�tol�skła�da�ją�-
cym�kla�try�nę�oraz�z re�cep�to�rem�dla�skład�ni�ka�do�peł�nia�cza
(3b/4b),13,14 ale�me�cha�ni�zmy�le�żą�ce�u pod�staw�tych�związ�ków
po�zo�sta�ją�nie�ja�sne.

Strategie�postępowania�i dane
kliniczne

Za�bu�rze�nia�pa�mię�ci�są�za�zwy�czaj�jed�nym�z pierw�szych�ob�ja�-
wów�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra,�ale�trud�no�ści�w przy�po�mnie�niu�so�-
bie�na�zwisk�przy�ja�ciół� lub�ostat�nich�wy�da�rzeń�zda�rza�ją�się
rów�nież�zdro�wym�oso�bom�w star�szym�wie�ku.�Le�karz�sta�je
więc�w ob�li�czu�trud�no�ści�w roz�róż�nie�niu�mię�dzy�ob�ja�wa�mi
zwią�za�ny�mi�z fi�zjo�lo�gicz�nym�sta�rze�niem�się�a wcze�sny�mi�eta�-
pa�mi�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.�Ła�god�ne�za�bu�rze�nia�funk�cji�po�-

znaw�czych�to�stan�po�śred�ni,�w któ�rym�oso�by�ma�ją�wię�cej�pro�-
ble�mów�z pa�mię�cią�niż�uwa�ża�się�za�od�po�wied�nie�dla�ich�wie�-
ku,� ale� trud�no�ści� te� nie� są� tak� po�waż�ne� jak� w cho�ro�bie
Alz�he�ime�ra,�a po�za�tym�nie�po�wo�du�ją�za�bu�rzeń�czyn�no�ścio�-
wych.5 Cho�ro�ba�Al�zhe�ime�ra�czę�ściej�po�ja�wia�się�u osób�z ła�-
god�ny�mi� za�bu�rze�nia�mi� funk�cji� po�znaw�czych� niż� u osób
sta�rze�ją�cych�się�w fi�zjo�lo�gicz�nym�tem�pie.�Okre�śle�nie,�kie�dy
pa�cjen�ci�osią�gnę�li�bar�dzo�wcze�sne�eta�py�cho�ro�by�Al�zhe�ime�-
ra,�nie�jest�ła�twe,�zwłasz�cza�że�praw�do�po�dob�nie�w przed�kli�-
nicz�nej� fa�zie� cho�ro�by� Al�zhe�ime�ra� wy�stę�pu�ją� już� blasz�ki
star�cze,�blasz�ki�neu�ry�tycz�ne�i zwy�rod�nie�nie�neu�ro�fi�bry�lar�ne
w ilo�ściach�wy�star�cza�ją�cych�do speł�nie�nia�kry�te�riów�neu�ro�-
pa�to�lo�gicz�nych�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�przy�bra�ku�wy�raź�nych
ob�ja�wów�przed�mio�to�wych�i pod�mio�to�wych�otę�pie�nia.15 Mu�-
szą�być�tak�że�bra�ne�pod�uwa�gę�in�ne�przy�czy�ny�za�bu�rzeń�pa�-
mię�ci,�ta�kie�jak�cho�ro�by�na�czyń�mó�zgo�wych,�wo�do�gło�wie,
nie�do�czyn�ność�tar�czy�cy,�nie�do�bór�wi�ta�mi�ny�B12,�za�ka�że�nia
ukła�du�ner�wo�we�go,�za�bu�rze�nia�funk�cji�po�znaw�czych�zwią�za�-
ne�z za�ka�że�nia�mi�ludz�kim�wi�ru�sem�nie�do�bo�ru�od�por�no�ści,
dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne�nie�któ�rych�le�ków,�uza�leż�nie�nia,�a tak�-
że�no�wo�two�ry.�

Po�waż�ne�za�bu�rze�nia�pa�mię�ci�wer�bal�nej�i funk�cji�wy�ko�naw�-
czych�(np.�zdol�no�ści�do wy�ko�ny�wa�nia�ko�lej�nych�za�dań)�zwy�kle
stwier�dza�się�na�po�cząt�ku�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra,�ale�mo�gą�być
one�trud�ne�do udo�ku�men�to�wa�nia�bez�szcze�gó�ło�we�go�ba�da�nia
neu�rop�sy�cho�lo�gicz�ne�go�(ry�ci�na).�Ogra�ni�czo�na�nie�za�leż�ność
w wy�ko�ny�wa�niu�czyn�no�ści�dnia�co�dzien�ne�go�(czę�sto�stwier�-
dza�na�przez�ro�dzi�nę�pa�cjen�ta)� jest� jed�nym�z naj�sil�niej�szych
czyn�ni�ków�pre�dyk�cyj�nych�cho�ro�by.16 Stan�funk�cjo�nal�ny�pa�cjen�-
ta�mo�że�być�mie�rzo�ny�w ska�li�Cli�ni�cal�De�men�tia�Ra�ting�(CDR),
któ�ra� oce�nia� stan� funk�cji� po�znaw�czych� i wy�ko�naw�czych
w ska�li�od 0�do 3,�przy�czym�więk�sza�licz�ba�punk�tów�od�po�-
wia�da�więk�sze�mu�na�si�le�niu�za�bu�rzeń.17 Oce�na�ta�wy�ma�ga
do�dat�ko�we�go�źró�dła�in�for�ma�cji�o zdol�no�ści�pa�cjen�ta�do sa�-
mo�dziel�nego�funk�cjo�no�wa�nia,�ale�mo�że�być�prze�pro�wa�dza�na
w jed�nost�kach�pod�sta�wo�wej�opie�ki�zdro�wot�nej�i jest�szcze�gól�-
nie�przy�dat�na�le�ka�rzom,�któ�rzy�nie�ma�ją�moż�li�wo�ści�skie�ro�wa�-
nia� cho�re�go� na� ba�da�nie� neu�rop�sy�cho�lo�gicz�ne.� Oce�na
z wy�ko�rzy�sta�niem�ska�li�CDR�trwa�30-45�mi�nut,�a szko�le�nie�w jej
za�kre�sie�moż�na�od�być�on�-li�ne�(do�dat�ko�we�in�for�ma�cje�są�za�-
war�te�w do�dat�ku�uzu�peł�nia�ją�cym,�do�stęp�nym�z peł�ną�tre�ścią
te�go�ar�ty�ku�łu�na�NEJM.org).�Wy�nik�w ska�li�CDR�był�naj�sil�niej�-
szym�czyn�ni�kiem�pre�dyk�cyj�nym�wy�stą�pie�nia�cho�ro�by�Al�zhe�i-
me�ra� w ba�da�niach� z udzia�łem� ochot�ni�ków� bez� otę�pie�nia.
Po�nad�to�wy�ni�ki�oce�ny�funk�cjo�nal�nej�opar�tej�na�CDR�sku�tecz�-
nie�iden�ty�fi�ku�ją�w wa�run�kach�kli�nicz�nych�pa�cjen�tów�we�wcze�-
snych�sta�diach�cho�ro�by�Alz�he�ime�ra.18 Szcze�gó�ło�we�ba�da�nia
neu�rop�sy�cho�lo�gicz�ne,�któ�re�wy�ka�zu�ją�znacz�ne�po�gor�sze�nie
spraw�no�ści�pa�mię�ci�wer�bal�nej� i funk�cji�wy�ko�naw�czych,�po�-
twier�dza�ją�roz�po�zna�nie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra,18,19 ale�ich�sto�so�-
wa�nie�i in�ter�pre�ta�cja�wy�ma�ga�ją�wy�szko�lo�ne�go�psy�cho�lo�ga.�

Cza�sa�mi�pa�cjen�ci�we�wcze�snym�eta�pie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�-
ra�pre�zen�tu�ją�głów�nie�za�bu�rze�nia�ję�zy�ko�we�lub�per�cep�cyj�ne,
a nie�za�bu�rze�nia�pa�mię�ci.20 Z cza�sem�u tych�pa�cjen�tów�wi�-
docz�ne�sta�ją�się�za�rów�no�za�bu�rze�nia�pa�mię�ci,�jak�i dys�funk�cje
funk�cjo�nal�ne.�
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U pa�cjen�tów�na�wcze�snym�eta�pie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�ist�-
nie�je�więk�sze�ry�zy�ko�spo�wo�do�wa�nia�wy�pad�ku�dro�go�we�go.
Ame�ri�can�Aca�de�my�of�Neu�ro�lo�gy�21 za�le�ca�le�ka�rzom�do�kład�-
nie�oce�niać�umie�jęt�no�ści�kie�ro�wa�nia�po�jaz�da�mi,�zwłasz�cza
py�tać�opie�ku�nów�o zdol�ność�pa�cjen�ta�do kie�ro�wa�nia�po�jaz�-
dem� oraz� oce�niać� po�peł�nio�ne� wy�kro�cze�nia� dro�go�we�
i spo�wo�do�wa�ne� wy�pad�ki.� Ba�da�nie� funk�cji� po�znaw�czych,�
któ�re�obej�mu�je�oce�nę�per�cep�cji�wzro�ko�wej�i umie�jęt�ność
wy�ko�ny�wa�nia�ko�lej�nych�za�dań,�rów�nież�mo�że�być�po�moc�ne
w oce�nie� zdol�no�ści� do pro�wa�dze�nia� sa�mo�cho�du.22 Wie�le
ośrod�ków�na�uki�jaz�dy�po�sia�da�sy�mu�la�to�ry�jaz�dy�lub�ma�moż�-
li�wość�oce�ny�zdol�no�ści�kie�ro�wa�nia�za�sym�bo�licz�ną�opła�tą.�In�-
for�ma�cje�do�ty�czą�ce�me�tod�oce�ny�kie�row�ców�z po�dej�rze�niem
za�bu�rzeń�po�znaw�czych�jest�do�stęp�na�za�po�śred�nic�twem�Na�-
tio�nal� Hi�gh�way� Traf�fic� Sa�fe�ty� Ad�mi�ni�stra�tion� (www.nht�-
sa.dot.gov).

Me�to�dy�le�cze�nia

LE CZE NIE FAR MA KO LO GICZ NE
In�hi�bi�to�ry�cho�li�ne�ste�ra�zy�(do�ne�pe�zil,�ry�wa�styg�mi�na�i ga�lan�ta�-

mi�na)�i an�ta�go�ni�sta�re�cep�to�ra�N�-me�ty�lo�-D�-aspa�ra�gi�no�we�go,�me�-
man�ty�na,�są�je�dy�ny�mi�le�ka�mi�sto�so�wa�ny�mi�do le�cze�nia�cho�ro�by
Al�zhe�ime�ra,�któ�re�zo�sta�ły�za�twier�dzo�ne�przez�FDA�(ta�be�la).23

W ran�do�mi�zo�wa�nych�ba�da�niach�kli�nicz�nych�kon�tro�lo�wa�nych
pla�ce�bo�z za�sto�so�wa�niem�in�hi�bi�to�rów�cho�li�ne�ste�ra�zy,�w któ�rych
bra�li�głów�nie�udział�pa�cjen�ci�z ła�god�ną�lub�umiar�ko�wa�ną�po�sta�-
cią�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra,�wy�ka�za�no,�że�od�no�szą�oni�istot�ną,�lecz
kli�nicz�nie�nie�wiel�ką�ko�rzyść�ze�sto�so�wa�nia�tych�le�ków�w za�kre�-
sie�funk�cji�po�znaw�czych,�czyn�no�ści�ży�cia�co�dzien�ne�go�i za�cho�-
wa�nia.24-26 Stan�pa�cjen�tów,�któ�rzy�przyj�mu�ją�te�środ�ki,�po�zo�sta�je
sta�bil�ny�przez�rok�lub�dłu�żej,�a na�stęp�nie�mo�że�po�gar�szać�się,
cho�ciaż�w wol�niej�szym�tem�pie�niż�u osób�nie�le�czo�nych.�

Czas

RY CI NA. Se kwen cja pa to lo gicz nych, kli nicz nych, fi zjo lo gicz nych i ra dio lo gicz nych zmian w cza sie fi zjo lo gicz ne go sta rze nia do wcze snej cho ro by Al zhe ime ra.
Rycina przedstawia zmiany zachodzące podczas fizjologicznego starzenia się, przez przedkliniczną postać choroby Alzheimera, aż do wczesnej choroby
Alzheimera (od koloru żółtego do zielonego). Najczęstszą patologiczną cechą choroby Alzheimera jest obecność zewnątrzkomórkowych złogów
beta-amyloidu w postaci blaszek dyfuzyjnych, a także zmiany wewnątrzkomórkowe, które obejmują depozyty hiperfosforylowanego białka tau w postaci
splątków neurofibrylarnych. Zmiany te korelują z oceną za pomocą skali Clinical Dementia Rating (CDR) z zakresem punktacji od 0 do 3, w której 0 oznacza
brak zaburzeń, 0,5 – bardzo łagodne zaburzenia, 1,0 – łagodne zaburzenia, 2,0 – umiarkowane zaburzenia i 3,0 – ciężkie zaburzenia czynności
poznawczych. FDG-PET-18F – pozytonowa emisyjna tomografia komputerowa z fluorodeoksyglukozą, MR – rezonans magnetyczny.
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Mi�mo�że�w nie�wie�lu�ba�daniach�bez�po�śred�nio�po�rów�ny�wa�-
no�in�hi�bi�to�ry�cho�li�no�este�ra�zy,�sys�te�ma�tycz�ny�prze�gląd�i me�ta�-
ana�li�za� da�nych� po�cho�dzą�cych� z 27� ba�dań� z ran�do�mi�za�cją
wy�ka�za�ła�brak�istot�nych�róż�nic�we�wpły�wie�na�funk�cje�po�-
znaw�cze�mię�dzy�ty�mi�le�ka�mi.27 W cza�sie�ob�ser�wa�cji�(za�zwy�-
czaj�3-6�mie�się�cy)�sto�so�wa�nie�każ�de�go�z tych�le�ków�zgod�nie
z za�le�ce�nia�mi,�w stan�dar�do�wej�daw�ce�po�wo�do�wa�ło�po�pra�wę
o 2�do 3�punk�tów�w ska�li�ADAS�-cog�(za�kres�od 0�do 70,�przy
czym�wyż�sza�punk�ta�cja�wska�zu�je�na�lep�szy�stan�funk�cji�po�-
znaw�czych)�lub�zwol�nie�nie�po�gar�sza�nia�funk�cji�w po�rów�na�-
niu�z gru�pą�pla�ce�bo�(oko�ło�3-punk�to�wa�róż�ni�ca,�z mi�ni�mal�ną
kli�nicz�nie�istot�ną�róż�ni�cą�wy�no�szą�cą�4�punk�ty).�

Na�pod�sta�wie�14�ba�dań,�któ�re�oce�nia�ły�co�dzien�ne�funk�-
cjo�no�wa�nie,�stwier�dzo�no,�że�do�ne�pe�zil�był�umiar�ko�wa�nie,
ale�istot�nie�sku�tecz�niej�szy�niż�ry�wa�styg�mi�na.�Do�ne�pe�zil�był
rów�nież�umiar�ko�wa�nie,�ale�istot�nie�sku�tecz�niej�szy�niż�ry�wa�-
styg�mi�na�i ga�lan�ta�mi�na�w od�nie�sie�niu�do za�bu�rzeń�za�cho�-
wa�nia� mie�rzo�nych� In�wen�ta�rzem� neu�rop�sy�chia�trycz�nym
(ska�la�od 1�do 144,�wyż�sza�punk�ta�cja�ozna�cza�ła�więk�sze�na�-
si�le�nie� cho�ro�by).� U pa�cjen�tów� przyj�mu�ją�cych� do�ne�pe�zil
stwier�dzo�no� zmniej�sze�nie� wy�ni�ku� o śred�nio� 4,3� punk�tu
w po�rów�na�niu�ze�zmniej�sze�niem�o 1,4�punk�tu�u osób�otrzy�-
mu�ją�cych�in�ne�le�ki.�Praw�do�po�do�bień�stwo�ogól�nej�po�pra�wy
by�ło�1,9�ra�zy�więk�sze�w gru�pie�przyj�mu�ją�cej�do�ne�pe�zil�niż
w gru�pie�pla�ce�bo,�1,2�ra�zy�więk�sze�w gru�pie�przyj�mu�ją�cej�ry�-
wa�styg�mi�nę� niż� w gru�pie� pla�ce�bo� oraz� 1,6� ra�zy� więk�sze
w gru�pie�ga�lan�ta�mi�ny�niż�w gru�pie�pla�ce�bo.�Dzia�ła�nia�nie�po�-
żą�da�ne�(w tym�nud�no�ści,�wy�mio�ty,�bie�gun�ka,�za�wro�ty�gło�wy
i utra�ta�ma�sy�cia�ła)�by�ły�czę�ste�po�za�sto�so�wa�niu�wszyst�kich
trzech� le�ków,� choć� wy�stę�po�wa�ły� nie�co� rza�dziej� w gru�pie
przyj�mu�ją�cej�do�ne�pe�zil.�

Wstęp�ne�ran�do�mi�zo�wa�ne�ba�da�nia�z me�man�ty�ną�z udzia�-
łem�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o na�si�le�niu�umiar�ko�wa�-

nym�do cięż�kie�go�wy�ka�zy�wa�ły�nie�wiel�kie,�ale�zna�czą�ce�zwol�-
nie�nie�po�gar�sza�nia�funk�cji�po�znaw�czych.28 Ko�lej�ne�ran�do�mi�-
zo�wa�ne�ba�da�nia�kli�nicz�ne�z udzia�łem�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą
o ła�god�nym�lub�umiar�ko�wa�nym�na�si�le�niu�wy�ka�za�ły,�że�me�-
man�ty�na�przy�no�si�nie�wiel�kie�ko�rzy�ści�w 6-mie�sięcz�nej�ob�ser�-
wa�cji,� z cał�ko�wi�tą�zmia�ną�w za�kre�sie� funk�cji�po�znaw�czych
i funk�cjo�no�wa�nia�o 1�punkt�pro�cen�to�wy.29 Na�to�miast�ba�da�-
nia�z udzia�łem�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�o ła�god�nym�na�si�le�niu�lub
na�wcze�snym�eta�pie�cho�ro�by�nie�wy�ka�za�ły�istot�nych�ko�rzy�ści
po�za�sto�so�wa�niu�me�man�ty�ny.30 Me�man�ty�na�by�ła�rów�nież�sto�-
so�wa�na�u pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�w póź�nym�sta�dium,�w po�łą�-
cze�niu�z in�hi�bi�to�ra�mi�cho�li�ne�ste�ra�zy,�ta�ki�mi�jak�do�ne�pe�zil,
po�wo�du�jąc�nie�wiel�ką�po�pra�wę�(względ�na�zmia�na�punk�ta�cji
od 2�do 5%)�w Se�ve�re�Im�pa�ir�ment�Bat�te�ry�i czyn�no�ściach�ży�-
cia�co�dzien�ne�go�w ba�da�niu�Azhe�imer’s�Di�se�ase�Co�ope�ra�ti�ve
Stu�dy.31

Po�trze�ba�wię�cej�da�nych�do okre�śle�nia�opty�mal�ne�go�cza�su
roz�po�czę�cia�le�cze�nia�wcze�snej�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.�W ma�-
łych�ran�do�mi�zo�wa�nych�kon�tro�lo�wa�nych�pla�ce�bo�ba�da�niach
z do�ne�pe�zi�lem�pa�cjen�ci,�u któ�rych�cho�ro�ba�Al�zhe�ime�ra�zo�-
sta�ła�zdia�gno�zo�wa�na�w ro�ku�po�prze�dza�ją�cym�ba�da�nie,�wy�ka�-
zy�wa�li�po�pra�wę�funk�cji�po�znaw�czych�w cią�gu�24�ty�go�dni.32

W ba�da�niach�otwar�tych�pa�cjen�ci�le�cze�ni�na�wcze�snym�eta�pie
cho�ro�by�wy�ka�zy�wa�li�po�pra�wę�tyl�ko�w nie�znacz�nym�stop�niu
więk�szą�niż�cho�rzy,�któ�rzy�roz�po�czę�li�le�cze�nie�póź�niej.26�W in�-
nym�ob�ser�wa�cyj�nym�ba�da�niu�le�cze�nie�in�hi�bi�to�ra�mi�cho�li�ne�-
ste�ra�zy�lub�me�man�ty�ną�przez�co�naj�mniej�3�la�ta�by�ło�zwią�za�ne
z�istot�nie�wol�niej�szym�tem�pem�po�gar�sza�nia�się�funk�cji�po�-
znaw�czych�i co�dzien�ne�go�funk�cjo�no�wa�nia.33

W prak�ty�ce�pa�cjen�ci�przyj�mu�ją�cy�in�hi�bi�to�ry�cho�li�ne�ste�ra�-
zy�lub�me�man�ty�nę�czę�sto�zgła�sza�ją�su�biek�tyw�ną�po�pra�wę,�ale
rze�czy�wi�sta�ko�rzyść�jest�zwy�kle�nie�wiel�ka,�o ile�w ogó�le�za�-
uwa�żal�na.�Ra�cjo�nal�ne�wy�da�je�się�roz�po�czę�cie�le�cze�nia�od in�-
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U pa�cjen�tów�na�wcze�snym�eta�pie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�ist�-
nie�je�więk�sze�ry�zy�ko�spo�wo�do�wa�nia�wy�pad�ku�dro�go�we�go.
Ame�ri�can�Aca�de�my�of�Neu�ro�lo�gy�21 za�le�ca�le�ka�rzom�do�kład�-
nie�oce�niać�umie�jęt�no�ści�kie�ro�wa�nia�po�jaz�da�mi,�zwłasz�cza
py�tać�opie�ku�nów�o zdol�ność�pa�cjen�ta�do kie�ro�wa�nia�po�jaz�-
dem� oraz� oce�niać� po�peł�nio�ne� wy�kro�cze�nia� dro�go�we�
i spo�wo�do�wa�ne� wy�pad�ki.� Ba�da�nie� funk�cji� po�znaw�czych,�
któ�re�obej�mu�je�oce�nę�per�cep�cji�wzro�ko�wej�i umie�jęt�ność
wy�ko�ny�wa�nia�ko�lej�nych�za�dań,�rów�nież�mo�że�być�po�moc�ne
w oce�nie� zdol�no�ści� do pro�wa�dze�nia� sa�mo�cho�du.22 Wie�le
ośrod�ków�na�uki�jaz�dy�po�sia�da�sy�mu�la�to�ry�jaz�dy�lub�ma�moż�-
li�wość�oce�ny�zdol�no�ści�kie�ro�wa�nia�za�sym�bo�licz�ną�opła�tą.�In�-
for�ma�cje�do�ty�czą�ce�me�tod�oce�ny�kie�row�ców�z po�dej�rze�niem
za�bu�rzeń�po�znaw�czych�jest�do�stęp�na�za�po�śred�nic�twem�Na�-
tio�nal� Hi�gh�way� Traf�fic� Sa�fe�ty� Ad�mi�ni�stra�tion� (www.nht�-
sa.dot.gov).

Me�to�dy�le�cze�nia

LE CZE NIE FAR MA KO LO GICZ NE
In�hi�bi�to�ry�cho�li�ne�ste�ra�zy�(do�ne�pe�zil,�ry�wa�styg�mi�na�i ga�lan�ta�-

mi�na)�i an�ta�go�ni�sta�re�cep�to�ra�N�-me�ty�lo�-D�-aspa�ra�gi�no�we�go,�me�-
man�ty�na,�są�je�dy�ny�mi�le�ka�mi�sto�so�wa�ny�mi�do le�cze�nia�cho�ro�by
Al�zhe�ime�ra,�któ�re�zo�sta�ły�za�twier�dzo�ne�przez�FDA�(ta�be�la).23

W ran�do�mi�zo�wa�nych�ba�da�niach�kli�nicz�nych�kon�tro�lo�wa�nych
pla�ce�bo�z za�sto�so�wa�niem�in�hi�bi�to�rów�cho�li�ne�ste�ra�zy,�w któ�rych
bra�li�głów�nie�udział�pa�cjen�ci�z ła�god�ną�lub�umiar�ko�wa�ną�po�sta�-
cią�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra,�wy�ka�za�no,�że�od�no�szą�oni�istot�ną,�lecz
kli�nicz�nie�nie�wiel�ką�ko�rzyść�ze�sto�so�wa�nia�tych�le�ków�w za�kre�-
sie�funk�cji�po�znaw�czych,�czyn�no�ści�ży�cia�co�dzien�ne�go�i za�cho�-
wa�nia.24-26 Stan�pa�cjen�tów,�któ�rzy�przyj�mu�ją�te�środ�ki,�po�zo�sta�je
sta�bil�ny�przez�rok�lub�dłu�żej,�a na�stęp�nie�mo�że�po�gar�szać�się,
cho�ciaż�w wol�niej�szym�tem�pie�niż�u osób�nie�le�czo�nych.�

Czas

RY CI NA. Se kwen cja pa to lo gicz nych, kli nicz nych, fi zjo lo gicz nych i ra dio lo gicz nych zmian w cza sie fi zjo lo gicz ne go sta rze nia do wcze snej cho ro by Al zhe ime ra.
Rycina przedstawia zmiany zachodzące podczas fizjologicznego starzenia się, przez przedkliniczną postać choroby Alzheimera, aż do wczesnej choroby
Alzheimera (od koloru żółtego do zielonego). Najczęstszą patologiczną cechą choroby Alzheimera jest obecność zewnątrzkomórkowych złogów
beta-amyloidu w postaci blaszek dyfuzyjnych, a także zmiany wewnątrzkomórkowe, które obejmują depozyty hiperfosforylowanego białka tau w postaci
splątków neurofibrylarnych. Zmiany te korelują z oceną za pomocą skali Clinical Dementia Rating (CDR) z zakresem punktacji od 0 do 3, w której 0 oznacza
brak zaburzeń, 0,5 – bardzo łagodne zaburzenia, 1,0 – łagodne zaburzenia, 2,0 – umiarkowane zaburzenia i 3,0 – ciężkie zaburzenia czynności
poznawczych. FDG-PET-18F – pozytonowa emisyjna tomografia komputerowa z fluorodeoksyglukozą, MR – rezonans magnetyczny.
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Mi�mo�że�w nie�wie�lu�ba�daniach�bez�po�śred�nio�po�rów�ny�wa�-
no�in�hi�bi�to�ry�cho�li�no�este�ra�zy,�sys�te�ma�tycz�ny�prze�gląd�i me�ta�-
ana�li�za� da�nych� po�cho�dzą�cych� z 27� ba�dań� z ran�do�mi�za�cją
wy�ka�za�ła�brak�istot�nych�róż�nic�we�wpły�wie�na�funk�cje�po�-
znaw�cze�mię�dzy�ty�mi�le�ka�mi.27 W cza�sie�ob�ser�wa�cji�(za�zwy�-
czaj�3-6�mie�się�cy)�sto�so�wa�nie�każ�de�go�z tych�le�ków�zgod�nie
z za�le�ce�nia�mi,�w stan�dar�do�wej�daw�ce�po�wo�do�wa�ło�po�pra�wę
o 2�do 3�punk�tów�w ska�li�ADAS�-cog�(za�kres�od 0�do 70,�przy
czym�wyż�sza�punk�ta�cja�wska�zu�je�na�lep�szy�stan�funk�cji�po�-
znaw�czych)�lub�zwol�nie�nie�po�gar�sza�nia�funk�cji�w po�rów�na�-
niu�z gru�pą�pla�ce�bo�(oko�ło�3-punk�to�wa�róż�ni�ca,�z mi�ni�mal�ną
kli�nicz�nie�istot�ną�róż�ni�cą�wy�no�szą�cą�4�punk�ty).�

Na�pod�sta�wie�14�ba�dań,�któ�re�oce�nia�ły�co�dzien�ne�funk�-
cjo�no�wa�nie,�stwier�dzo�no,�że�do�ne�pe�zil�był�umiar�ko�wa�nie,
ale�istot�nie�sku�tecz�niej�szy�niż�ry�wa�styg�mi�na.�Do�ne�pe�zil�był
rów�nież�umiar�ko�wa�nie,�ale�istot�nie�sku�tecz�niej�szy�niż�ry�wa�-
styg�mi�na�i ga�lan�ta�mi�na�w od�nie�sie�niu�do za�bu�rzeń�za�cho�-
wa�nia� mie�rzo�nych� In�wen�ta�rzem� neu�rop�sy�chia�trycz�nym
(ska�la�od 1�do 144,�wyż�sza�punk�ta�cja�ozna�cza�ła�więk�sze�na�-
si�le�nie� cho�ro�by).� U pa�cjen�tów� przyj�mu�ją�cych� do�ne�pe�zil
stwier�dzo�no� zmniej�sze�nie� wy�ni�ku� o śred�nio� 4,3� punk�tu
w po�rów�na�niu�ze�zmniej�sze�niem�o 1,4�punk�tu�u osób�otrzy�-
mu�ją�cych�in�ne�le�ki.�Praw�do�po�do�bień�stwo�ogól�nej�po�pra�wy
by�ło�1,9�ra�zy�więk�sze�w gru�pie�przyj�mu�ją�cej�do�ne�pe�zil�niż
w gru�pie�pla�ce�bo,�1,2�ra�zy�więk�sze�w gru�pie�przyj�mu�ją�cej�ry�-
wa�styg�mi�nę� niż� w gru�pie� pla�ce�bo� oraz� 1,6� ra�zy� więk�sze
w gru�pie�ga�lan�ta�mi�ny�niż�w gru�pie�pla�ce�bo.�Dzia�ła�nia�nie�po�-
żą�da�ne�(w tym�nud�no�ści,�wy�mio�ty,�bie�gun�ka,�za�wro�ty�gło�wy
i utra�ta�ma�sy�cia�ła)�by�ły�czę�ste�po�za�sto�so�wa�niu�wszyst�kich
trzech� le�ków,� choć� wy�stę�po�wa�ły� nie�co� rza�dziej� w gru�pie
przyj�mu�ją�cej�do�ne�pe�zil.�

Wstęp�ne�ran�do�mi�zo�wa�ne�ba�da�nia�z me�man�ty�ną�z udzia�-
łem�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o na�si�le�niu�umiar�ko�wa�-

nym�do cięż�kie�go�wy�ka�zy�wa�ły�nie�wiel�kie,�ale�zna�czą�ce�zwol�-
nie�nie�po�gar�sza�nia�funk�cji�po�znaw�czych.28 Ko�lej�ne�ran�do�mi�-
zo�wa�ne�ba�da�nia�kli�nicz�ne�z udzia�łem�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą
o ła�god�nym�lub�umiar�ko�wa�nym�na�si�le�niu�wy�ka�za�ły,�że�me�-
man�ty�na�przy�no�si�nie�wiel�kie�ko�rzy�ści�w 6-mie�sięcz�nej�ob�ser�-
wa�cji,� z cał�ko�wi�tą�zmia�ną�w za�kre�sie� funk�cji�po�znaw�czych
i funk�cjo�no�wa�nia�o 1�punkt�pro�cen�to�wy.29 Na�to�miast�ba�da�-
nia�z udzia�łem�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�o ła�god�nym�na�si�le�niu�lub
na�wcze�snym�eta�pie�cho�ro�by�nie�wy�ka�za�ły�istot�nych�ko�rzy�ści
po�za�sto�so�wa�niu�me�man�ty�ny.30 Me�man�ty�na�by�ła�rów�nież�sto�-
so�wa�na�u pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�w póź�nym�sta�dium,�w po�łą�-
cze�niu�z in�hi�bi�to�ra�mi�cho�li�ne�ste�ra�zy,�ta�ki�mi�jak�do�ne�pe�zil,
po�wo�du�jąc�nie�wiel�ką�po�pra�wę�(względ�na�zmia�na�punk�ta�cji
od 2�do 5%)�w Se�ve�re�Im�pa�ir�ment�Bat�te�ry�i czyn�no�ściach�ży�-
cia�co�dzien�ne�go�w ba�da�niu�Azhe�imer’s�Di�se�ase�Co�ope�ra�ti�ve
Stu�dy.31

Po�trze�ba�wię�cej�da�nych�do okre�śle�nia�opty�mal�ne�go�cza�su
roz�po�czę�cia�le�cze�nia�wcze�snej�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.�W ma�-
łych�ran�do�mi�zo�wa�nych�kon�tro�lo�wa�nych�pla�ce�bo�ba�da�niach
z do�ne�pe�zi�lem�pa�cjen�ci,�u któ�rych�cho�ro�ba�Al�zhe�ime�ra�zo�-
sta�ła�zdia�gno�zo�wa�na�w ro�ku�po�prze�dza�ją�cym�ba�da�nie,�wy�ka�-
zy�wa�li�po�pra�wę�funk�cji�po�znaw�czych�w cią�gu�24�ty�go�dni.32

W ba�da�niach�otwar�tych�pa�cjen�ci�le�cze�ni�na�wcze�snym�eta�pie
cho�ro�by�wy�ka�zy�wa�li�po�pra�wę�tyl�ko�w nie�znacz�nym�stop�niu
więk�szą�niż�cho�rzy,�któ�rzy�roz�po�czę�li�le�cze�nie�póź�niej.26�W in�-
nym�ob�ser�wa�cyj�nym�ba�da�niu�le�cze�nie�in�hi�bi�to�ra�mi�cho�li�ne�-
ste�ra�zy�lub�me�man�ty�ną�przez�co�naj�mniej�3�la�ta�by�ło�zwią�za�ne
z�istot�nie�wol�niej�szym�tem�pem�po�gar�sza�nia�się�funk�cji�po�-
znaw�czych�i co�dzien�ne�go�funk�cjo�no�wa�nia.33

W prak�ty�ce�pa�cjen�ci�przyj�mu�ją�cy�in�hi�bi�to�ry�cho�li�ne�ste�ra�-
zy�lub�me�man�ty�nę�czę�sto�zgła�sza�ją�su�biek�tyw�ną�po�pra�wę,�ale
rze�czy�wi�sta�ko�rzyść�jest�zwy�kle�nie�wiel�ka,�o ile�w ogó�le�za�-
uwa�żal�na.�Ra�cjo�nal�ne�wy�da�je�się�roz�po�czę�cie�le�cze�nia�od in�-
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hi�bi�to�ra�cho�li�ne�ste�ra�zy�i je�go�zmia�na�na�in�ny�lek�z tej�sa�mej
gru�py,�je�śli�po�cząt�ko�wo�sto�so�wa�ny�lek�nie�jest�sku�tecz�ny�lub
po�ja�wia�ją�się�nie�ak�cep�to�wal�ne�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne.23 Me�-
man�ty�na� mo�że� być� do�da�wa�na� do wszyst�kich� in�hi�bi�to�rów
cho�li�ne�ste�ra�zy�u pa�cjen�tów,�któ�rzy�zgła�sza�ją�nie�wiel�ką�po�-
pra�wę�lub�jej�brak�pod�czas�mo�no�te�ra�pii�in�hi�bi�to�rem�cho�li�-
ne�ste�ra�zy.

IN NE STRA TE GIE PO STĘ PO WA NIA
W za�po�bie�ga�niu�cho�ro�bie�Al�zhe�ime�ra�pro�po�no�wa�no�sto�-

so�wa�nie�nie�ste�ro�ido�wych� le�ków�prze�ciw�za�pal�nych,� te�ra�pii�
es�tro�ge�no�wej,�wi�ta�min�o wła�ści�wo�ściach�an�ty�ok�sy�da�cyj�nych
lub�sta�tyn,�ale�wy�ni�ki�ran�do�mi�zo�wa�nych�ba�dań�są�sprzecz�ne
lub�niezadowalające.34-37 Po�dob�nie�sku�tecz�ność�po�wszech�-
nie� sto�so�wa�ne�go� le�cze�nia� uzu�peł�nia�ją�ce�go� (np.� Gink�go�
bi�lo�ba,� ace�ty�lo�-L�-kar�ni�ty�ny,� le�cy�ty�ny,� hu�pe�rzy�ny� A [wy�ciąg
z wroń�ca�wi�dla�ste�go],�pi�ra�ce�ta�mu,�kur�ku�mi�ny,�bar�win�ka�i fos�-
fa�ty�dy�lo�se�ry�ny)�nie�zo�sta�ła�po�twier�dzo�na�w ran�do�mi�zo�wa�-
nych� ba�da�niach.38 Prze�gląd� dzie�wię�ciu� ran�do�mi�zo�wa�nych
ba�dań�kli�nicz�nych,�w któ�rych�sto�so�wa�no�tre�ning�funk�cji�po�-
znaw�czych�i re�ha�bi�li�ta�cję�w ce�lu�zmniej�sze�nia�za�bu�rzeń�pa�-
mię�ci�i in�nych�funk�cji�po�znaw�czych,�nie�wy�ka�za�ł�istot�ne�go
wpły�wu�ta�kie�go�po�stę�po�wa�nia.39

LE CZE NIE OB JA WÓW PSY CHICZ NYCH
Czę�stość�wy�stę�po�wa�nia�za�bu�rzeń�za�cho�wa�nia�i ob�ja�wów

psy�chicz�nych�za�zwy�czaj�zwięk�sza�się�wraz�z po�stę�pem�cho�ro�-
by.�Czę�stość�wy�stę�po�wa�nia�de�pre�sji�i lę�ku�jest�znacz�na�na�wet
we�wcze�snym�sta�dium�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.�W jed�nym�z ba�-
dań�u 25%�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�de�pre�sję�roz�po�-
zna�no�w mo�men�cie�wy�stą�pie�nia�ob�ja�wów�lub�wcze�śniej.40

U pa�cjen�tów,�u któ�rych�far�ma�ko�te�ra�pia�zo�sta�ła�uzna�na�za�od�-
po�wied�nią�me�to�dę�le�cze�nia,�po�wszech�nie�uży�wa�ne�są�se�lek�-
tyw�ne� in�hi�bi�to�ry� wy�chwy�tu� zwrot�ne�go� se�ro�to�ni�ny,� na�le�ży
na�to�miast�uni�kać�trój�pier�ście�nio�wych�le�ków�prze�ciw�de�pre�-
syj�nych,�po�nie�waż�ich�dzia�ła�nia�an�ty�cho�li�ner�gicz�ne�mo�gą�wy�-
wo�łać�lub�na�si�lić�splą�ta�nie.41

Psy�cho�zy�pod�po�sta�cią�oma�mów�i uro�jeń�rzad�ko�wy�stę�pu�ją
u pa�cjen�tów�na�wcze�snym�eta�pie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.�Wy�stą�-
pie�nie�po�bu�dze�nia,�uro�jeń,�oma�mów�i draż�li�wo�ści�we�wcze�snym
okre�sie�cho�ro�by�po�win�no�na�su�nąć�po�dej�rze�nie�od�mien�ne�go
roz�po�zna�nia,�np.�otę�pie�nia�z cia�ła�mi�Le�wy’ego.�Po�moc�ne�w ta�-
kim�przy�pad�ku�mo�że�być�le�cze�nie�kla�sycz�ny�mi�lub�aty�po�wy�mi�le�-
ka�mi�prze�ciw�p�sy�cho�tycz�ny�mi,�ale�na�le�ży�je�sto�so�wać�ostroż�nie
ze�wzglę�du�na�po�ten�cjal�ne�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne�(np.�par�kin�-
so�nizm,�ob�ja�wy�po�za�pi�ra�mi�do�we,�se�da�cja�i splą�ta�nie).42

WSPAR CIE DLA OPIE KU NÓW
Oso�by�miesz�ka�ją�ce� z pa�cjen�ta�mi� z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra

oraz� za�pew�nia�ją�ce� im�opie�kę�na�wet�we�wcze�snych� fa�zach
cho�ro�by�czę�sto�są�pod�da�ne�stre�so�wi.�Po�czę�ści�jest�to�zwią�za�-
ne�z ko�niecz�no�ścią�re�zy�gna�cji�z wa�ka�cji,�hob�by�czy�na�wet�pra�-
cy� w ce�lu� opie�ki� nad� pa�cjen�tem.� Opie�ku�nom� ru�ty�no�wo
po�win�no�się�ofe�ro�wać�po�ra�dy�i po�moc.�In�for�ma�cje�dla�opie�-
ku�nów�i pa�cjen�tów�są�do�stęp�ne�za�po�śred�nic�twem�Sto�wa�rzy�-
sze�nia�Al�zhe�ime�row�skie�go�(www.alz.org).

Nie�wy�ja�śnio�ne�kwe�stie
Ist�nie�je�po�trze�ba�dal�szych�ba�dań�nad�me�to�da�mi�ob�ra�zo�wa�nia
mó�zgu�i bio�mar�ke�ra�mi,�któ�re�uła�twią�iden�ty�fi�ka�cję�pa�cjen�tów
z wcze�sną�cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra.�Wy�ka�za�no,�że�ogni�sko�wy�za�-
nik�dol�nej�czę�ści�pła�ta�skro�nio�we�go,�zwłasz�cza�hi�po�kam�pa,
stwier�dza�ny�za�po�mo�cą�re�zo�nan�su�ma�gne�tycz�ne�go�(MRI),�jest
czyn�ni�kiem� pre�dyk�cyj�nym� kon�wer�sji� ła�god�nych� za�bu�rzeń
funk�cji�po�znaw�czych�do cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.43 Bra�ku�je�jed�-
nak�stan�dar�do�wej�tech�ni�ki�do ilo�ścio�wej�oce�ny�za�ni�ku�w wa�-
run�kach�kli�nicz�nych,�a czu�łość�i swo�istość�dia�gno�stycz�na�MR
nie�są�w peł�ni�okre�ślo�ne.�

Ba�da�nia�wy�ka�za�ły,�że�zmniej�sze�nie�me�ta�bo�li�zmu�i per�fu�zji
w pła�tach�cie�mie�nio�wych�stwier�dza�ne�w po�zy�to�no�wej�to�mo�-
gra�fii�emi�syj�nej�z wy�ko�rzy�sta�niem�18F�-flu�oro�de�ok�sy�glu�ko�zy
(FDG�-PET)�jest�rów�nie�do�kład�ne�jak�ob�ja�wy�ogni�sko�we�go
za�ni�ku�w MR�w prze�wi�dy�wa�niu�pro�gre�sji�ła�god�nych�za�bu�rzeń
funk�cji�po�znaw�czych�do cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.43,44 Ba�da�nie
PET�jest�jed�nak�kosz�tow�ne�i obec�nie�nie�jest�po�wszech�nie
do�stęp�ne,�a je�go�ro�la�w sta�wia�niu�roz�po�zna�nia�po�zo�sta�je�nie�-
ja�sna.�Do�no�szo�no,�że�ob�ra�zo�wa�nie�PET�z uży�ciem�związ�ków
wią�żą�cych�się�z amy�lo�idem,�ta�kich�jak�PIB�(zna�ko�wa�ne�go�wę�-
glem�11�znacz�ni�ka�Pit�ts�burgh�B),45 umoż�li�wia�iden�ty�fi�ka�cję
pa�cjen�tów�z wcze�sną�po�sta�cią�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.46 U nie�-
któ�rych�osób�w po�de�szłym�wie�ku,�bez�ob�ja�wów�otę�pie�nia
wią�za�nie� PIB� jest� po�dob�ne� jak� u pa�cjen�tów� z cho�ro�bą�
Al�zhe�ime�ra,�ale�do po�stę�pu�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�do�cho�dzi
szyb�ciej�u osób�z ła�god�ny�mi�za�bu�rze�nia�mi�funk�cji�po�znaw�-
czych,�u któ�rych�ob�ser�wu�je�się�wią�za�nie�znacz�ni�ka�PIB,�niż
u osób�bez�ta�kie�go�wią�za�nia,�co�wska�zu�je,�że�od�kła�da�nie
amy�lo�idu�mo�że�być�wcze�snym�bio�mar�ke�rem�po�cząt�ko�wej
fa�zy�cho�ro�by.47,48�

W ce�lu�wy�kry�cia�wcze�snej�fa�zy�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�za�pro�-
po�no�wa�no� rów�nież� ba�da�nie� stę�że�nia� pew�nych� mar�ke�rów
w pły�nie�mó�zgo�wo�-rdze�nio�wym.�Wśród�osób�z ła�god�ny�mi�za�-
bu�rze�nia�mi�funk�cji�po�znaw�czych�zmniej�sze�nie�stę�że�nia�pep�-
ty�du�be�ta�-amy�lo�idu�i zwięk�sze�nie�stę�że�nia�cał�ko�wi�te�go�biał�ka
tau�oraz�fos�fo�ry�lo�wa�ne�go�w po�zy�cji�181�biał�ka�tau�po�zwa�la
prze�wi�dy�wać�roz�po�zna�nie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.49,50 Nie�ste�ty
ta�ka�oce�na�wy�ma�ga�na�kłu�cia�lę�dź�wio�we�go,�a próg�dia�gno�-
stycz�ny�stę�że�nia�tych�mar�ke�rów�był�róż�ny�w po�szcze�gól�nych
ba�da�niach.51,52�Me�to�dy�po�mia�ru�wy�mie�nio�nych�mar�ke�rów�są
obec�nie�do�stęp�ne�ra�zem�z kli�nicz�ną�in�ter�pre�ta�cją,�ale�w prak�-
ty�ce�ich�ro�la�jest�na�dal�nie�ja�sna.

Wy�tycz�ne�to�wa�rzystw�na�uko�wych
Eu�ro�pe�an�Fe�de�ra�tion�of�Neu�ro�lo�gi�cal�So�cie�ties�opu�bli�ko�wa�ła
za�le�ce�nia� do�ty�czą�ce� roz�po�zna�wa�nia� i le�cze�nia� cho�ro�by�
Al�zhe�ime�ra.53 Na�pod�sta�wie�do�stęp�nych�wy�ni�ków�ran�do�mi�-
zo�wa�nych�ba�dań�le�cze�nie�in�hi�bi�to�ra�mi�cho�li�ne�ste�ra�zy�jest�re�-
ko�men�do�wa�ne�na�wet�w ła�god�nej�po�sta�ci� lub�na�po�cząt�ku
cho�ro�by,�przy�czym�nie�pre�fe�ru�je�się�żad�ne�go�z do�stęp�nych
in�hi�bi�to�rów�cho�li�ne�ste�ra�zy.�Ame�ri�can�Aca�de�my�of�Neu�ro�lo�gy
opu�bli�ko�wa�ła� prak�tycz�ne� za�le�ce�nia� w ro�ku� 2001,54 któ�re
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jesz�cze� nie� zo�sta�ły� zak�tu�ali�zo�wa�ne.� W 2006 r.� Ame�ri�can�
As�so�cia�tion�for�Ge�ria�tric�Psy�chiatry�opu�bli�ko�wa�ło�prak�tycz�ne
za�le�ce�nia,�któ�re�rów�nież�za�chę�ca�ją�do sto�so�wa�nia�za�re�je�stro�-
wa�nych� le�ków� w le�cze�niu� za�bu�rzeń� funk�cji� po�znaw�czych,
a tak�że�le�cze�nia�ob�ja�wów�neu�rop�sy�chia�trycz�nych,�ta�kich�jak
de�pre�sja�i psy�cho�zy.�Zwrócono�tak�że�uwa�gę�na�kwe�stie�zwią�-
za�ne�z bez�pie�czeń�stwem,�ta�kie�jak�pro�wa�dze�nie�po�jaz�dów,�sa�-
mot�ne�za�miesz�ki�wa�nie�i po�da�wa�nie�le�ków.55

Pod�su�mo�wa�nie�i za�le�ce�nia
Opi�sa�ny�we�wstę�pie�72-let�ni�pa�cjent�pre�zen�to�wał�za�bu�rze�nia
pa�mię�ci�i funk�cjo�no�wa�nia,�ale�jed�no�cze�śnie�uzy�skał�sto�sun�ko�-
wo�wy�so�ki�wy�nik�w Mi�ni�-Men�tal�Sta�te�Exa�mi�na�tion,1 a w ba�da�-
niu� neu�ro�lo�gicz�nym� nie� stwier�dzo�no� od�chy�leń.� Pod�czas
dia�gno�sty�ki�na�le�ży�ozna�czyć�TSH�oraz�wy�ko�nać�pod�sta�wo�we
ba�da�nia�bio�che�micz�ne�krwi�i do�dat�ko�we�ba�da�nia�la�bo�ra�to�ryj�-
ne,�któ�re�uzna�no�za�kli�nicz�nie�istot�ne.�Uza�sad�nio�ne�jest�wy�ko�-
na�nie�MR�w ce�lu�wy�klu�cze�nia�in�nych�cho�rób�mó�zgu�oraz�oce�ny
stop�nia�za�ni�ku�mó�zgu�oraz�szcze�gó�ło�wej�oce�ny�neu�rop�sy�cho�-
lo�gicz�nej�w ce�lu�po�sta�wie�nia�wstęp�ne�go�roz�po�zna�nia.�W przy�-
pad�ku�po�twier�dze�nia�roz�po�zna�nia�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�na�le�ży
prze�dys�ku�to�wać�z pa�cjen�tem�i je�go�opie�ku�nem�po�ten�cjal�ne�za�-
gro�że�nia�dla�bez�pie�czeń�stwa,�w tym�obec�ną�sy�tu�ację�ży�cio�wą
i moż�li�wość�pro�wa�dze�nia�sa�mo�cho�du.�Le�cze�nie�moż�na�roz�po�-
cząć� od jed�ne�go� z in�hi�bi�to�rów� cho�li�ne�ste�ra�zy,� na� przy�kład
od do�ne�pe�zi�lu�(roz�po�czy�na�jąc�od 5 mg�przed�snem).�Po�4-6�ty�-
go�dniach�na�le�ży�za�pla�no�wać�wi�zy�tę�kon�tro�l�ną�w ce�lu�oce�ny
dzia�łań�nie�po�żą�da�nych�i sku�tecz�no�ści�le�ku�(za�rów�no�obiek�tyw�-
nej,�jak�i su�biek�tyw�nej),�po�przez�po�wtó�rze�nie�te�stu�Mi�ni�-Men�-
tal.� W tym� cza�sie,� o ile� lek� jest� do�brze� to�le�ro�wa�ny,� moż�na
zwięk�szyć�daw�kę�in�hi�bi�to�ra�cho�li�ne�ste�ra�zy�do 10 mg�na�do�bę.
Pa�cjen�ta�na�le�ży�ob�jąć�uważ�ną�ob�ser�wa�cją�kli�nicz�ną�oraz�po�wtó�-
rzyć�oce�nę�neu�rop�sy�cho�lo�gicz�ną�w cią�gu�2�lat.
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CHOROBY ZWYRODNIENIOWE

Wczesna faza choroby Alzheimera

hi�bi�to�ra�cho�li�ne�ste�ra�zy�i je�go�zmia�na�na�in�ny�lek�z tej�sa�mej
gru�py,�je�śli�po�cząt�ko�wo�sto�so�wa�ny�lek�nie�jest�sku�tecz�ny�lub
po�ja�wia�ją�się�nie�ak�cep�to�wal�ne�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne.23 Me�-
man�ty�na� mo�że� być� do�da�wa�na� do wszyst�kich� in�hi�bi�to�rów
cho�li�ne�ste�ra�zy�u pa�cjen�tów,�któ�rzy�zgła�sza�ją�nie�wiel�ką�po�-
pra�wę�lub�jej�brak�pod�czas�mo�no�te�ra�pii�in�hi�bi�to�rem�cho�li�-
ne�ste�ra�zy.

IN NE STRA TE GIE PO STĘ PO WA NIA
W za�po�bie�ga�niu�cho�ro�bie�Al�zhe�ime�ra�pro�po�no�wa�no�sto�-

so�wa�nie�nie�ste�ro�ido�wych� le�ków�prze�ciw�za�pal�nych,� te�ra�pii�
es�tro�ge�no�wej,�wi�ta�min�o wła�ści�wo�ściach�an�ty�ok�sy�da�cyj�nych
lub�sta�tyn,�ale�wy�ni�ki�ran�do�mi�zo�wa�nych�ba�dań�są�sprzecz�ne
lub�niezadowalające.34-37 Po�dob�nie�sku�tecz�ność�po�wszech�-
nie� sto�so�wa�ne�go� le�cze�nia� uzu�peł�nia�ją�ce�go� (np.� Gink�go�
bi�lo�ba,� ace�ty�lo�-L�-kar�ni�ty�ny,� le�cy�ty�ny,� hu�pe�rzy�ny� A [wy�ciąg
z wroń�ca�wi�dla�ste�go],�pi�ra�ce�ta�mu,�kur�ku�mi�ny,�bar�win�ka�i fos�-
fa�ty�dy�lo�se�ry�ny)�nie�zo�sta�ła�po�twier�dzo�na�w ran�do�mi�zo�wa�-
nych� ba�da�niach.38 Prze�gląd� dzie�wię�ciu� ran�do�mi�zo�wa�nych
ba�dań�kli�nicz�nych,�w któ�rych�sto�so�wa�no�tre�ning�funk�cji�po�-
znaw�czych�i re�ha�bi�li�ta�cję�w ce�lu�zmniej�sze�nia�za�bu�rzeń�pa�-
mię�ci�i in�nych�funk�cji�po�znaw�czych,�nie�wy�ka�za�ł�istot�ne�go
wpły�wu�ta�kie�go�po�stę�po�wa�nia.39

LE CZE NIE OB JA WÓW PSY CHICZ NYCH
Czę�stość�wy�stę�po�wa�nia�za�bu�rzeń�za�cho�wa�nia�i ob�ja�wów

psy�chicz�nych�za�zwy�czaj�zwięk�sza�się�wraz�z po�stę�pem�cho�ro�-
by.�Czę�stość�wy�stę�po�wa�nia�de�pre�sji�i lę�ku�jest�znacz�na�na�wet
we�wcze�snym�sta�dium�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.�W jed�nym�z ba�-
dań�u 25%�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�de�pre�sję�roz�po�-
zna�no�w mo�men�cie�wy�stą�pie�nia�ob�ja�wów�lub�wcze�śniej.40

U pa�cjen�tów,�u któ�rych�far�ma�ko�te�ra�pia�zo�sta�ła�uzna�na�za�od�-
po�wied�nią�me�to�dę�le�cze�nia,�po�wszech�nie�uży�wa�ne�są�se�lek�-
tyw�ne� in�hi�bi�to�ry� wy�chwy�tu� zwrot�ne�go� se�ro�to�ni�ny,� na�le�ży
na�to�miast�uni�kać�trój�pier�ście�nio�wych�le�ków�prze�ciw�de�pre�-
syj�nych,�po�nie�waż�ich�dzia�ła�nia�an�ty�cho�li�ner�gicz�ne�mo�gą�wy�-
wo�łać�lub�na�si�lić�splą�ta�nie.41

Psy�cho�zy�pod�po�sta�cią�oma�mów�i uro�jeń�rzad�ko�wy�stę�pu�ją
u pa�cjen�tów�na�wcze�snym�eta�pie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.�Wy�stą�-
pie�nie�po�bu�dze�nia,�uro�jeń,�oma�mów�i draż�li�wo�ści�we�wcze�snym
okre�sie�cho�ro�by�po�win�no�na�su�nąć�po�dej�rze�nie�od�mien�ne�go
roz�po�zna�nia,�np.�otę�pie�nia�z cia�ła�mi�Le�wy’ego.�Po�moc�ne�w ta�-
kim�przy�pad�ku�mo�że�być�le�cze�nie�kla�sycz�ny�mi�lub�aty�po�wy�mi�le�-
ka�mi�prze�ciw�p�sy�cho�tycz�ny�mi,�ale�na�le�ży�je�sto�so�wać�ostroż�nie
ze�wzglę�du�na�po�ten�cjal�ne�dzia�ła�nia�nie�po�żą�da�ne�(np.�par�kin�-
so�nizm,�ob�ja�wy�po�za�pi�ra�mi�do�we,�se�da�cja�i splą�ta�nie).42

WSPAR CIE DLA OPIE KU NÓW
Oso�by�miesz�ka�ją�ce� z pa�cjen�ta�mi� z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra

oraz� za�pew�nia�ją�ce� im�opie�kę�na�wet�we�wcze�snych� fa�zach
cho�ro�by�czę�sto�są�pod�da�ne�stre�so�wi.�Po�czę�ści�jest�to�zwią�za�-
ne�z ko�niecz�no�ścią�re�zy�gna�cji�z wa�ka�cji,�hob�by�czy�na�wet�pra�-
cy� w ce�lu� opie�ki� nad� pa�cjen�tem.� Opie�ku�nom� ru�ty�no�wo
po�win�no�się�ofe�ro�wać�po�ra�dy�i po�moc.�In�for�ma�cje�dla�opie�-
ku�nów�i pa�cjen�tów�są�do�stęp�ne�za�po�śred�nic�twem�Sto�wa�rzy�-
sze�nia�Al�zhe�ime�row�skie�go�(www.alz.org).

Nie�wy�ja�śnio�ne�kwe�stie
Ist�nie�je�po�trze�ba�dal�szych�ba�dań�nad�me�to�da�mi�ob�ra�zo�wa�nia
mó�zgu�i bio�mar�ke�ra�mi,�któ�re�uła�twią�iden�ty�fi�ka�cję�pa�cjen�tów
z wcze�sną�cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra.�Wy�ka�za�no,�że�ogni�sko�wy�za�-
nik�dol�nej�czę�ści�pła�ta�skro�nio�we�go,�zwłasz�cza�hi�po�kam�pa,
stwier�dza�ny�za�po�mo�cą�re�zo�nan�su�ma�gne�tycz�ne�go�(MRI),�jest
czyn�ni�kiem� pre�dyk�cyj�nym� kon�wer�sji� ła�god�nych� za�bu�rzeń
funk�cji�po�znaw�czych�do cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.43 Bra�ku�je�jed�-
nak�stan�dar�do�wej�tech�ni�ki�do ilo�ścio�wej�oce�ny�za�ni�ku�w wa�-
run�kach�kli�nicz�nych,�a czu�łość�i swo�istość�dia�gno�stycz�na�MR
nie�są�w peł�ni�okre�ślo�ne.�

Ba�da�nia�wy�ka�za�ły,�że�zmniej�sze�nie�me�ta�bo�li�zmu�i per�fu�zji
w pła�tach�cie�mie�nio�wych�stwier�dza�ne�w po�zy�to�no�wej�to�mo�-
gra�fii�emi�syj�nej�z wy�ko�rzy�sta�niem�18F�-flu�oro�de�ok�sy�glu�ko�zy
(FDG�-PET)�jest�rów�nie�do�kład�ne�jak�ob�ja�wy�ogni�sko�we�go
za�ni�ku�w MR�w prze�wi�dy�wa�niu�pro�gre�sji�ła�god�nych�za�bu�rzeń
funk�cji�po�znaw�czych�do cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.43,44 Ba�da�nie
PET�jest�jed�nak�kosz�tow�ne�i obec�nie�nie�jest�po�wszech�nie
do�stęp�ne,�a je�go�ro�la�w sta�wia�niu�roz�po�zna�nia�po�zo�sta�je�nie�-
ja�sna.�Do�no�szo�no,�że�ob�ra�zo�wa�nie�PET�z uży�ciem�związ�ków
wią�żą�cych�się�z amy�lo�idem,�ta�kich�jak�PIB�(zna�ko�wa�ne�go�wę�-
glem�11�znacz�ni�ka�Pit�ts�burgh�B),45 umoż�li�wia�iden�ty�fi�ka�cję
pa�cjen�tów�z wcze�sną�po�sta�cią�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.46 U nie�-
któ�rych�osób�w po�de�szłym�wie�ku,�bez�ob�ja�wów�otę�pie�nia
wią�za�nie� PIB� jest� po�dob�ne� jak� u pa�cjen�tów� z cho�ro�bą�
Al�zhe�ime�ra,�ale�do po�stę�pu�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�do�cho�dzi
szyb�ciej�u osób�z ła�god�ny�mi�za�bu�rze�nia�mi�funk�cji�po�znaw�-
czych,�u któ�rych�ob�ser�wu�je�się�wią�za�nie�znacz�ni�ka�PIB,�niż
u osób�bez�ta�kie�go�wią�za�nia,�co�wska�zu�je,�że�od�kła�da�nie
amy�lo�idu�mo�że�być�wcze�snym�bio�mar�ke�rem�po�cząt�ko�wej
fa�zy�cho�ro�by.47,48�

W ce�lu�wy�kry�cia�wcze�snej�fa�zy�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�za�pro�-
po�no�wa�no� rów�nież� ba�da�nie� stę�że�nia� pew�nych� mar�ke�rów
w pły�nie�mó�zgo�wo�-rdze�nio�wym.�Wśród�osób�z ła�god�ny�mi�za�-
bu�rze�nia�mi�funk�cji�po�znaw�czych�zmniej�sze�nie�stę�że�nia�pep�-
ty�du�be�ta�-amy�lo�idu�i zwięk�sze�nie�stę�że�nia�cał�ko�wi�te�go�biał�ka
tau�oraz�fos�fo�ry�lo�wa�ne�go�w po�zy�cji�181�biał�ka�tau�po�zwa�la
prze�wi�dy�wać�roz�po�zna�nie�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra.49,50 Nie�ste�ty
ta�ka�oce�na�wy�ma�ga�na�kłu�cia�lę�dź�wio�we�go,�a próg�dia�gno�-
stycz�ny�stę�że�nia�tych�mar�ke�rów�był�róż�ny�w po�szcze�gól�nych
ba�da�niach.51,52�Me�to�dy�po�mia�ru�wy�mie�nio�nych�mar�ke�rów�są
obec�nie�do�stęp�ne�ra�zem�z kli�nicz�ną�in�ter�pre�ta�cją,�ale�w prak�-
ty�ce�ich�ro�la�jest�na�dal�nie�ja�sna.

Wy�tycz�ne�to�wa�rzystw�na�uko�wych
Eu�ro�pe�an�Fe�de�ra�tion�of�Neu�ro�lo�gi�cal�So�cie�ties�opu�bli�ko�wa�ła
za�le�ce�nia� do�ty�czą�ce� roz�po�zna�wa�nia� i le�cze�nia� cho�ro�by�
Al�zhe�ime�ra.53 Na�pod�sta�wie�do�stęp�nych�wy�ni�ków�ran�do�mi�-
zo�wa�nych�ba�dań�le�cze�nie�in�hi�bi�to�ra�mi�cho�li�ne�ste�ra�zy�jest�re�-
ko�men�do�wa�ne�na�wet�w ła�god�nej�po�sta�ci� lub�na�po�cząt�ku
cho�ro�by,�przy�czym�nie�pre�fe�ru�je�się�żad�ne�go�z do�stęp�nych
in�hi�bi�to�rów�cho�li�ne�ste�ra�zy.�Ame�ri�can�Aca�de�my�of�Neu�ro�lo�gy
opu�bli�ko�wa�ła� prak�tycz�ne� za�le�ce�nia� w ro�ku� 2001,54 któ�re
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jesz�cze� nie� zo�sta�ły� zak�tu�ali�zo�wa�ne.� W 2006 r.� Ame�ri�can�
As�so�cia�tion�for�Ge�ria�tric�Psy�chiatry�opu�bli�ko�wa�ło�prak�tycz�ne
za�le�ce�nia,�któ�re�rów�nież�za�chę�ca�ją�do sto�so�wa�nia�za�re�je�stro�-
wa�nych� le�ków� w le�cze�niu� za�bu�rzeń� funk�cji� po�znaw�czych,
a tak�że�le�cze�nia�ob�ja�wów�neu�rop�sy�chia�trycz�nych,�ta�kich�jak
de�pre�sja�i psy�cho�zy.�Zwrócono�tak�że�uwa�gę�na�kwe�stie�zwią�-
za�ne�z bez�pie�czeń�stwem,�ta�kie�jak�pro�wa�dze�nie�po�jaz�dów,�sa�-
mot�ne�za�miesz�ki�wa�nie�i po�da�wa�nie�le�ków.55

Pod�su�mo�wa�nie�i za�le�ce�nia
Opi�sa�ny�we�wstę�pie�72-let�ni�pa�cjent�pre�zen�to�wał�za�bu�rze�nia
pa�mię�ci�i funk�cjo�no�wa�nia,�ale�jed�no�cze�śnie�uzy�skał�sto�sun�ko�-
wo�wy�so�ki�wy�nik�w Mi�ni�-Men�tal�Sta�te�Exa�mi�na�tion,1 a w ba�da�-
niu� neu�ro�lo�gicz�nym� nie� stwier�dzo�no� od�chy�leń.� Pod�czas
dia�gno�sty�ki�na�le�ży�ozna�czyć�TSH�oraz�wy�ko�nać�pod�sta�wo�we
ba�da�nia�bio�che�micz�ne�krwi�i do�dat�ko�we�ba�da�nia�la�bo�ra�to�ryj�-
ne,�któ�re�uzna�no�za�kli�nicz�nie�istot�ne.�Uza�sad�nio�ne�jest�wy�ko�-
na�nie�MR�w ce�lu�wy�klu�cze�nia�in�nych�cho�rób�mó�zgu�oraz�oce�ny
stop�nia�za�ni�ku�mó�zgu�oraz�szcze�gó�ło�wej�oce�ny�neu�rop�sy�cho�-
lo�gicz�nej�w ce�lu�po�sta�wie�nia�wstęp�ne�go�roz�po�zna�nia.�W przy�-
pad�ku�po�twier�dze�nia�roz�po�zna�nia�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra�na�le�ży
prze�dys�ku�to�wać�z pa�cjen�tem�i je�go�opie�ku�nem�po�ten�cjal�ne�za�-
gro�że�nia�dla�bez�pie�czeń�stwa,�w tym�obec�ną�sy�tu�ację�ży�cio�wą
i moż�li�wość�pro�wa�dze�nia�sa�mo�cho�du.�Le�cze�nie�moż�na�roz�po�-
cząć� od jed�ne�go� z in�hi�bi�to�rów� cho�li�ne�ste�ra�zy,� na� przy�kład
od do�ne�pe�zi�lu�(roz�po�czy�na�jąc�od 5 mg�przed�snem).�Po�4-6�ty�-
go�dniach�na�le�ży�za�pla�no�wać�wi�zy�tę�kon�tro�l�ną�w ce�lu�oce�ny
dzia�łań�nie�po�żą�da�nych�i sku�tecz�no�ści�le�ku�(za�rów�no�obiek�tyw�-
nej,�jak�i su�biek�tyw�nej),�po�przez�po�wtó�rze�nie�te�stu�Mi�ni�-Men�-
tal.� W tym� cza�sie,� o ile� lek� jest� do�brze� to�le�ro�wa�ny,� moż�na
zwięk�szyć�daw�kę�in�hi�bi�to�ra�cho�li�ne�ste�ra�zy�do 10 mg�na�do�bę.
Pa�cjen�ta�na�le�ży�ob�jąć�uważ�ną�ob�ser�wa�cją�kli�nicz�ną�oraz�po�wtó�-
rzyć�oce�nę�neu�rop�sy�cho�lo�gicz�ną�w cią�gu�2�lat.
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Ostat�nio�co�raz�mod�niej�sza�jest�tzw.�me�dy�cy�na�opar�-
ta� na� przy�pad�kach.� Dzie�je� się� tak� na� wszyst�kich
świa�to�wych�i lo�kal�nych�kon�fe�ren�cjach,�a ar�ty�kuł�Ri�-

char�da�May�eux�jest�skon�stru�owa�ny�rów�nież�we�dług�te�go
sche�ma�tu.�Au�tor�roz�po�czy�na�od opi�su�kli�nicz�ne�go�ty�po�we�-
go�przy�pad�ku,�uczy�czy�tel�ni�ka,�kie�dy�moż�na�roz�po�znać�i,
co�trud�niej�sze,�za�cząć�le�czyć�cho�ro�bę�Al�zhe�ime�ra,�przy�za�-
ło�że�niu,�że�bę�dzie�to�bar�dzo�wcze�sna�fa�za�cho�ro�by.�De�cy�zja
jest�trud�na�z róż�nych�wzglę�dów.�Przede�wszyst�kim�wie�le
osób�uwa�ża,�że�ta�kie�wcze�sne�roz�po�zna�nie�nie�jest�etycz�-
nie�uspra�wie�dli�wio�ne.�Po�opu�bli�ko�wa�niu�wstęp�nych�za�ło�-
żeń�no�wych�kry�te�riów�roz�po�zna�wa�nia�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra
pod�czas�In�ter�na�tio�nal�Con�fe�ren�ce�on�Alzhei�mer's�Di�se�ase
w tym�ro�ku,�słu�żą�cych�roz�po�zna�niu�jej�przed�kli�nicz�nej�fa�zy
po�ja�wi�ło�się�wie�le�do�nie�sień�pra�so�wych�i na�uko�wych�pod�-
wa�ża�ją�cych�ta�ką�po�trze�bę.�Pięć�lat�te�mu,�kie�dy�kil�ka�tzw.
le�ków�przy�czy�no�wych�wy�da�wa�ło�się�być�bar�dzo�obie�cu�ją�-
cy�mi,� po�trze�ba� jak� naj�wcze�śniej�sze�go� roz�po�zna�nia� by�ła
oczy�wi�sta.�Wia�do�mo�już�by�ło,�że�le�cze�nie�przy�czy�no�we�po�-
win�no�się�roz�po�cząć,�za�nim�za�nik�nie�kry�tycz�na�licz�ba�neu�-
ro�nów,�a więc�za�nim�cho�ry�za�cznie�po�szu�ki�wać�po�mo�cy
le�ka�rza.�Po�tem�oka�za�ło�się,�że�wszyst�kie�te�obie�cu�ją�ce�le�ki
są�nie�sku�tecz�ne.�Obec�nie�kli�ni�cy�ści�po�tra�fią�roz�po�znać�cho�-
ro�bę�w fa�zie�przed�kli�nicz�nej,�ale�wo�bec�bra�ku�moż�li�wo�ści
le�cze�nia�wie�le�śro�do�wisk�za�czy�na�nur�to�wać�py�ta�nie,�czy�jest
to�dla�cho�re�go�i ro�dzi�ny�ce�lo�wa�in�for�ma�cja.�Au�tor�uczy�nas
jed�nak,�że�po�win�ni�śmy�po�waż�nie�roz�wa�żać�do�stęp�ne�le�cze�-
nie�ob�ja�wo�we�na�wet�przy�28�punk�tach�w ska�li�MMSE.�Ar�ty�-
kuł�jest�bar�dzo�prak�tycz�ny�i in�struk�tyw�ny,�dla�te�go�go�rą�co
po�le�cam�je�go�lek�tu�rę.�Po�zwa�la�zro�zu�mieć,�że�ta�kie�wcze�sne
(lub�przed�wcze�sne)�roz�po�zna�nie�ma�zna�cze�nie�prak�tycz�ne.
Naj�wcze�śniej�szym�ob�ja�wem�kli�nicz�nym�cho�ro�by�Al�zhe�ime�-
ra�we�dług�au�to�ra�jest�nie�moż�ność�za�pa�mię�ta�nia�no�wych�in�-
for�ma�cji,� pod�czas� gdy� pa�mięć� zda�rzeń� daw�nych� jest
sto�sun�ko�wo�oszczę�dzo�na�aż�do póź�niej�szych�sta�diów�cho�-

ro�by.�Zmia�ny�na�stro�ju�i afek�tu�czę�sto�to�wa�rzy�szą�po�gor�sze�-
niu�pa�mię�ci.�Uro�je�nia�i ob�ja�wy�psy�cho�tycz�ne�nie�są�ty�po�-
we,� ale� mo�gą� po�ja�wić� się� na� każ�dym� eta�pie� cho�ro�by.
Do�dat�ni�wy�wiad�ro�dzin�ny�w kie�run�ku�otę�pie�nia�jest�jed�-
nym�z naj�częst�szych�czyn�ni�ków�ry�zy�ka�cho�ro�by�Al�zhe�ime�-
ra.�Ry�zy�ko�wy�stą�pie�nia�cho�ro�by�u krew�nych�pierw�sze�go
stop�nia�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o póź�nym�po�cząt�-
ku�jest�pra�wie�dwu�krot�nie�więk�sze.�Wa�riant�ε4�ge�nu�ko�du�-
ją�ce�go� apo�li�po�pro�te�inę� (APOE)� jest� je�dy�ną� mu�ta�cją
o udo�ku�men�to�wa�nym� związ�ku� z cho�ro�bą� Al�zhe�ime�ra
o póź�nym�po�cząt�ku�i wy�da�je�się,�że�mo�że�po�słu�żyć�ewen�-
tu�al�nym� ba�da�niom� prze�sie�wo�wym.� Au�tor� ra�dzi� też,� aby
w tym�wcze�snym�okre�sie�w ośrod�kach,�w któ�rych�nie�ma
moż�li�wo�ści�prze�pro�wa�dze�nia�ba�da�nia�psy�cho�lo�gicz�ne�go,
oprzeć� się� na� ska�li� CDR.� W Pol�sce,� w któ�rej� wy�ko�na�nie
MMSE�i te�stu�ze�ga�ra�jest�wy�bit�nie�rzad�kie,�ta�pro�po�zy�cja
chy�ba�dłu�go�nie�znaj�dzie�na�śla�dow�ców.�Zga�dzam�się�jed�-
nak,�że�jest�ona�do�bra.

Ri�chard�May�eux�pod�kre�śla,�że�na�wcze�snym�eta�pie�cho�-
ro�by�Al�zhe�ime�ra�ist�nie�je�więk�sze�ry�zy�ko�spo�wo�do�wa�nia�wy�-
pad�ku�dro�go�we�go.�Au�tor�też�bar�dzo�uczci�we�wy�po�wia�da
się�na�te�mat�le�cze�nia,�pod�kre�śla�jąc,�że�w prak�ty�ce�pa�cjen�ci
przyj�mu�ją�cy�in�hi�bi�to�ry�cho�li�ne�ste�ra�zy�lub�me�man�ty�nę�czę�-
sto�zgła�sza�ją�su�biek�tyw�ną�po�pra�wę,�ale�rze�czy�wi�sta�ko�rzyść
jest�zwy�kle�nie�wiel�ka,�o ile�w ogó�le�za�uwa�żal�na.�Pod�kre�śla
też�zna�cze�nie�wcze�snej�współ�pra�cy�z opie�ku�nem.�Z ba�dań
do�dat�ko�wych�do�stęp�nych�w Pol�sce,�nie�ste�ty�tyl�ko�w wy�spe�-
cja�li�zo�wa�nych�ośrod�kach,�ma�my�MR,�PET�i bio�mar�ke�ry�pro�-
te�omicz�ne�(a tak�na�praw�dę�pra�wie�za�wsze�tyl�ko�TK).�Te
ostat�nie� dwa� ba�da�nia� wy�ko�nu�je� się� nie�zwy�kle� rzad�ko,
a w prak�ty�ce�pierw�sze�go�szcze�bla�ni�gdy.�Nie�ste�ty�ozna�cze�-
nie�stę�że�nia�bio�mar�ke�rów�wy�ma�ga�na�kłu�cia�lę�dź�wio�we�go,
a próg�dia�gno�stycz�ny�stę�że�nia� tych�mar�ke�rów�był� róż�ny
w po�szcze�gól�nych�ba�da�niach.�Me�to�dy�po�mia�ru�wy�mie�nio�-
nych� mar�ke�rów� są� obec�nie� do�stęp�ne� ra�zem� z kli�nicz�ną�
in�ter�pre�ta�cją,�ale�w prak�ty�ce�ich�ro�la�jest�na�dal�nie�ja�sna.�
Na� za�koń�cze�nie� au�tor�przy�ta�cza� re�ko�men�da�cje,�nie�ste�ty�
już� nie�ak�tu�al�ne,� po�nie�waż� słu�żą� one� głów�nie� roz�po�zna�-
niu�w peł�ni�już�roz�wi�nię�tej�cho�ro�by.�Po�nie�waż�w Pol�sce�do�-
pie�ro� nie�daw�no� na�uczy�li�śmy� się� roz�po�zna�wać� cho�ro�bę�
Al�zhe�ime�ra,�sub�tel�na�fa�za�przed�kli�nicz�na�i de�cy�zja�o okre�-
sie�naj�ko�rzyst�niej�szym�do włą�cze�nia�le�cze�nia�bę�dzie,�jak�są�-
dzę,�jesz�cze�ja�kiś�czas�nie�la�da�wy�zwa�niem.

Komentarz
Prof. dr hab. n. med. Maria Barcikowska
Zakład Badawczo-Leczniczy 
Chorób Zwyrodnieniowych CUN, IMDiK PAN
Warszawa
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Ostat�nio�co�raz�mod�niej�sza�jest�tzw.�me�dy�cy�na�opar�-
ta� na� przy�pad�kach.� Dzie�je� się� tak� na� wszyst�kich
świa�to�wych�i lo�kal�nych�kon�fe�ren�cjach,�a ar�ty�kuł�Ri�-

char�da�May�eux�jest�skon�stru�owa�ny�rów�nież�we�dług�te�go
sche�ma�tu.�Au�tor�roz�po�czy�na�od opi�su�kli�nicz�ne�go�ty�po�we�-
go�przy�pad�ku,�uczy�czy�tel�ni�ka,�kie�dy�moż�na�roz�po�znać�i,
co�trud�niej�sze,�za�cząć�le�czyć�cho�ro�bę�Al�zhe�ime�ra,�przy�za�-
ło�że�niu,�że�bę�dzie�to�bar�dzo�wcze�sna�fa�za�cho�ro�by.�De�cy�zja
jest�trud�na�z róż�nych�wzglę�dów.�Przede�wszyst�kim�wie�le
osób�uwa�ża,�że�ta�kie�wcze�sne�roz�po�zna�nie�nie�jest�etycz�-
nie�uspra�wie�dli�wio�ne.�Po�opu�bli�ko�wa�niu�wstęp�nych�za�ło�-
żeń�no�wych�kry�te�riów�roz�po�zna�wa�nia�cho�ro�by�Al�zhe�ime�ra
pod�czas�In�ter�na�tio�nal�Con�fe�ren�ce�on�Alzhei�mer's�Di�se�ase
w tym�ro�ku,�słu�żą�cych�roz�po�zna�niu�jej�przed�kli�nicz�nej�fa�zy
po�ja�wi�ło�się�wie�le�do�nie�sień�pra�so�wych�i na�uko�wych�pod�-
wa�ża�ją�cych�ta�ką�po�trze�bę.�Pięć�lat�te�mu,�kie�dy�kil�ka�tzw.
le�ków�przy�czy�no�wych�wy�da�wa�ło�się�być�bar�dzo�obie�cu�ją�-
cy�mi,� po�trze�ba� jak� naj�wcze�śniej�sze�go� roz�po�zna�nia� by�ła
oczy�wi�sta.�Wia�do�mo�już�by�ło,�że�le�cze�nie�przy�czy�no�we�po�-
win�no�się�roz�po�cząć,�za�nim�za�nik�nie�kry�tycz�na�licz�ba�neu�-
ro�nów,�a więc�za�nim�cho�ry�za�cznie�po�szu�ki�wać�po�mo�cy
le�ka�rza.�Po�tem�oka�za�ło�się,�że�wszyst�kie�te�obie�cu�ją�ce�le�ki
są�nie�sku�tecz�ne.�Obec�nie�kli�ni�cy�ści�po�tra�fią�roz�po�znać�cho�-
ro�bę�w fa�zie�przed�kli�nicz�nej,�ale�wo�bec�bra�ku�moż�li�wo�ści
le�cze�nia�wie�le�śro�do�wisk�za�czy�na�nur�to�wać�py�ta�nie,�czy�jest
to�dla�cho�re�go�i ro�dzi�ny�ce�lo�wa�in�for�ma�cja.�Au�tor�uczy�nas
jed�nak,�że�po�win�ni�śmy�po�waż�nie�roz�wa�żać�do�stęp�ne�le�cze�-
nie�ob�ja�wo�we�na�wet�przy�28�punk�tach�w ska�li�MMSE.�Ar�ty�-
kuł�jest�bar�dzo�prak�tycz�ny�i in�struk�tyw�ny,�dla�te�go�go�rą�co
po�le�cam�je�go�lek�tu�rę.�Po�zwa�la�zro�zu�mieć,�że�ta�kie�wcze�sne
(lub�przed�wcze�sne)�roz�po�zna�nie�ma�zna�cze�nie�prak�tycz�ne.
Naj�wcze�śniej�szym�ob�ja�wem�kli�nicz�nym�cho�ro�by�Al�zhe�ime�-
ra�we�dług�au�to�ra�jest�nie�moż�ność�za�pa�mię�ta�nia�no�wych�in�-
for�ma�cji,� pod�czas� gdy� pa�mięć� zda�rzeń� daw�nych� jest
sto�sun�ko�wo�oszczę�dzo�na�aż�do póź�niej�szych�sta�diów�cho�-

ro�by.�Zmia�ny�na�stro�ju�i afek�tu�czę�sto�to�wa�rzy�szą�po�gor�sze�-
niu�pa�mię�ci.�Uro�je�nia�i ob�ja�wy�psy�cho�tycz�ne�nie�są�ty�po�-
we,� ale� mo�gą� po�ja�wić� się� na� każ�dym� eta�pie� cho�ro�by.
Do�dat�ni�wy�wiad�ro�dzin�ny�w kie�run�ku�otę�pie�nia�jest�jed�-
nym�z naj�częst�szych�czyn�ni�ków�ry�zy�ka�cho�ro�by�Al�zhe�ime�-
ra.�Ry�zy�ko�wy�stą�pie�nia�cho�ro�by�u krew�nych�pierw�sze�go
stop�nia�pa�cjen�tów�z cho�ro�bą�Al�zhe�ime�ra�o póź�nym�po�cząt�-
ku�jest�pra�wie�dwu�krot�nie�więk�sze.�Wa�riant�ε4�ge�nu�ko�du�-
ją�ce�go� apo�li�po�pro�te�inę� (APOE)� jest� je�dy�ną� mu�ta�cją
o udo�ku�men�to�wa�nym� związ�ku� z cho�ro�bą� Al�zhe�ime�ra
o póź�nym�po�cząt�ku�i wy�da�je�się,�że�mo�że�po�słu�żyć�ewen�-
tu�al�nym� ba�da�niom� prze�sie�wo�wym.� Au�tor� ra�dzi� też,� aby
w tym�wcze�snym�okre�sie�w ośrod�kach,�w któ�rych�nie�ma
moż�li�wo�ści�prze�pro�wa�dze�nia�ba�da�nia�psy�cho�lo�gicz�ne�go,
oprzeć� się� na� ska�li� CDR.� W Pol�sce,� w któ�rej� wy�ko�na�nie
MMSE�i te�stu�ze�ga�ra�jest�wy�bit�nie�rzad�kie,�ta�pro�po�zy�cja
chy�ba�dłu�go�nie�znaj�dzie�na�śla�dow�ców.�Zga�dzam�się�jed�-
nak,�że�jest�ona�do�bra.

Ri�chard�May�eux�pod�kre�śla,�że�na�wcze�snym�eta�pie�cho�-
ro�by�Al�zhe�ime�ra�ist�nie�je�więk�sze�ry�zy�ko�spo�wo�do�wa�nia�wy�-
pad�ku�dro�go�we�go.�Au�tor�też�bar�dzo�uczci�we�wy�po�wia�da
się�na�te�mat�le�cze�nia,�pod�kre�śla�jąc,�że�w prak�ty�ce�pa�cjen�ci
przyj�mu�ją�cy�in�hi�bi�to�ry�cho�li�ne�ste�ra�zy�lub�me�man�ty�nę�czę�-
sto�zgła�sza�ją�su�biek�tyw�ną�po�pra�wę,�ale�rze�czy�wi�sta�ko�rzyść
jest�zwy�kle�nie�wiel�ka,�o ile�w ogó�le�za�uwa�żal�na.�Pod�kre�śla
też�zna�cze�nie�wcze�snej�współ�pra�cy�z opie�ku�nem.�Z ba�dań
do�dat�ko�wych�do�stęp�nych�w Pol�sce,�nie�ste�ty�tyl�ko�w wy�spe�-
cja�li�zo�wa�nych�ośrod�kach,�ma�my�MR,�PET�i bio�mar�ke�ry�pro�-
te�omicz�ne�(a tak�na�praw�dę�pra�wie�za�wsze�tyl�ko�TK).�Te
ostat�nie� dwa� ba�da�nia� wy�ko�nu�je� się� nie�zwy�kle� rzad�ko,
a w prak�ty�ce�pierw�sze�go�szcze�bla�ni�gdy.�Nie�ste�ty�ozna�cze�-
nie�stę�że�nia�bio�mar�ke�rów�wy�ma�ga�na�kłu�cia�lę�dź�wio�we�go,
a próg�dia�gno�stycz�ny�stę�że�nia� tych�mar�ke�rów�był� róż�ny
w po�szcze�gól�nych�ba�da�niach.�Me�to�dy�po�mia�ru�wy�mie�nio�-
nych� mar�ke�rów� są� obec�nie� do�stęp�ne� ra�zem� z kli�nicz�ną�
in�ter�pre�ta�cją,�ale�w prak�ty�ce�ich�ro�la�jest�na�dal�nie�ja�sna.�
Na� za�koń�cze�nie� au�tor�przy�ta�cza� re�ko�men�da�cje,�nie�ste�ty�
już� nie�ak�tu�al�ne,� po�nie�waż� słu�żą� one� głów�nie� roz�po�zna�-
niu�w peł�ni�już�roz�wi�nię�tej�cho�ro�by.�Po�nie�waż�w Pol�sce�do�-
pie�ro� nie�daw�no� na�uczy�li�śmy� się� roz�po�zna�wać� cho�ro�bę�
Al�zhe�ime�ra,�sub�tel�na�fa�za�przed�kli�nicz�na�i de�cy�zja�o okre�-
sie�naj�ko�rzyst�niej�szym�do włą�cze�nia�le�cze�nia�bę�dzie,�jak�są�-
dzę,�jesz�cze�ja�kiś�czas�nie�la�da�wy�zwa�niem.
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