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STRESZCZENIE
Choroba Alzheimera (AD, Alzheimer’s disease) jest najbardziej
powszechnym schorzeniem neurozwyrodnieniowym maozgu. Jej
osiowym objawem s3 postepujace zaburzenia pamigci. Nalezy
brac¢ pod uwage takze inne warianty tej choroby, takie jak: wariant
wzrokowy (PCA, posterior cortical atrophy), czotowy, jezykowy
i wariant z ciatami Lewy’ego, rdznigce sig miedzy sobg obrazem
klinicznym i w ktorych nie dominujg deficyty pamigci.
W artykule przedstawiono wzrokowy wariant AD, ktory jest
zespotem objawow Klinicznych z dominujacymi dysfunkcjami
wzrokowo-przestrzennymi, ze stosunkowo dobrze zachowany-
mi procesami mnestycznymi. Zaprezentowano takze schemat
diagnostyczny, cechy kliniczne i przebieg atypowej postaci AD.
Podtozem PCA w wigkszosci przypadkow jest patologia alzheime-
rowska. Dla ustalenia rozpoznania i wyboru odpowiedniej strategii
terapeutycznej kluczowe znaczenie majg ocena neuropsycholo-
giczna oraz badanie biomarkerow procesu neurozwyrodnieniowe-
go w ptynie mozgowo-rdzeniowym.
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Stowa kluczowe: otepienie, choroba Alzheimera, PCA,
zaburzenia wzrokowo-przestrzenne

Wprowadzenie

Wedtug International Statistical Classification
of Diseases and Health Related Problems 10th Re-
vision (ICD-10) otepienie ,,jest zespotem objawdw,
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spowodowanym choroba mézgu, zwykle o charak-
terze przewleklym lub postepujagcym, w ktérym
zaburzone sg takie wyzsze funkcje korowe (funkcje
poznawcze) jak: pamieé, myslenie, orientacja,
rozumienie, liczenie, zdolno$¢ uczenia sie, jezyk
iocena”. Do schorzen przebiegajacych z otepieniem
zalicza sie: choroby pierwotnie neurozwyrodnie-
niowe, urazy osrodkowego uktadu nerwowego
(OUN), schorzenia ogdlnoustrojowe, zaburzenia
gospodarki wodno-elektrolitowej, zaburzenia me-
taboliczne, zaburzenia funkcji narzad6w miazszo-
wych, zaburzenia endokrynologiczne, schorzenia
hematologiczne, zespoty niedoborowe, choroby
nowotworowe, ukltadowe (np. toczenn uktadowy),
uktadu krazenia oraz zapalenia [1].

Choroba Alzheimera (AD, Alzheimer’s disease)
jest chorobg zwyrodnieniowa OUN i najczestsza
przyczyna otepienia [2]. Dotyczy 5-10% oséb
powyzej 65. roku zycia [3]. Charakteryzuje sie
postepujacymi deficytami funkcji poznawczych,
zwlaszcza pamieci, oraz innymi zaburzeniami,
takimi jak apatia, pobudzenie i objawy psycho-
tyczne. W obrazie neuropatologicznym AD cha-
rakterystyczne jest wystepowanie wewnatrzkomor-
kowego zwyrodnienia neurofibrylarnego, ztogéw
amyloidu zlokalizowanych zewnatrzkomérkowo
(pod postacia blaszek amyloidowych) i angiopatii
kongofilnej [3]. W analizie klinicznej AD nalezy
pamietac o wyr6znieniu jej kilku wariantéw, typo-
wego — amnestycznego i wariantéw atypowych:
czotowego, jezykowego (logopenicznego), wariantu
z ciatami Lewy’ego i tylnego (wzrokowego) (PCA,
posterior cortical atrophy) [4-12].

W nowych kryteriach diagnostycznych AD
opracowanych przez National Institute on Aging
and Alzheimer’s Association, opublikowanych
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w 2011 roku, zasugerowano nastepujace roz-
réznienie: prawdopodobne otepienie w AD
z amnestycznym i nieamnestycznym obrazem
klinicznym (w tym PCA) oraz mozliwe otepienie
w AD [13].

Definicja i etiologia PCA

Termin PCA odnosi sie do klinicznego ze-
spolu objawéw, w ktérym dominujg dysfunkcje
wzrokowo-przestrzenne spowodowane proce-
sem neurozwyrodnieniowym zlokalizowanym
zwlaszcza w tylnej cze$ci mézgu. Obserwuje sie
gléwnie zaburzenia gnozji i praksji. Przez wiele
lat u pacjentéw stosunkowo dobrze zachowane
sg procesy jezykowe i mowa oraz wystepuja
nieznaczne deficyty pamieci. W poréwnaniu
z chorymi z typowa postacig AD dtuzej zachowu-
ja oni wglad i krytycyzm w stosunku do swojej
choroby, dlatego bardzo czesto obserwuje sie
zaburzenia afektywne (obnizenie nastroju, zabu-
rzenia lekowe) bedgce reakcjg na doswiadczane
trudnosci poznawcze i klopoty w codziennym
funkcjonowaniu [14, 15].

Badania autopsyjne w wiekszo$ci przypadkéw
wykazujg utrate neuronéw w tylnej czesci méz-
gu (pola Brodmanna 17 i 18), uwarunkowang
zmianami patologicznymi, analogicznymi jak
w typowej AD (zewnatrzkomérkowe zlogi beta-
-amyloidu i wewnatrzkomérkowe wtrety neu-
rofibrylarne) [14-17]. Relatywnie mniej zmian
obserwuje sie w korze czotowej i w okolicach
skroniowych, a zwlaszcza w rejonie hipokampa
[12, 18]. U pacjentéw z PCA ApoE4 i haplotyp
biatka tau opisuje sie tak samo czesto, jak u cho-
rych z AD [19].

Trwa dyskusja, czy PCA traktowaé jako wzro-
kowy wariant AD, czy jako odrebng jednostke
nozologiczna. Wydaje sie jednak, ze zalezy to
od definicji AD. Jezeli uwazaloby sie, ze AD
jest postepujaca neurodegeneracyjng chorobag
moézgu, rozpoczynajaca sie od zaburzen pamieci,
z neurofibrylarnymi wtretami i ztogami amyloi-
du, wtedy PCA nie bylby AD, lecz odrebng jed-
nostka kliniczna z dominujacymi zaburzeniami
wzrokowo-przestrzennymi. Natomiast jes§li AD
jest charakteryzowana tylko poprzez typowsq pa-
tologie alzheimerowska, niezaleznie od lokalizacji
i jej klinicznego obrazu, to wtedy PCA stanowi
wzrokowy wariant AD.

Inne terminy, ktére sa synonimami PCA, to:
wzrokowy wariant AD, wariant prawopétkulowy
AD, postepujaca agnozja i apraksja, zespél Ben-
sona [18].

Tto historyczne

W 1909 roku Rezso Balint po raz pierwszy
opisal objawy korowego uposledzenia fiksacji
wzroku (cortical paresis of visual fixation) u cho-
rych z rozleglym obustronnym uszkodzeniem
okolic ciemieniowo-potylicznych. Po §mierci
pacjentow Balint wykonywal rysunki ich méz-
gow. Z czasem okazalo sie, ze sa one bardzo
podobne do obrazu mézgu uzyskiwanego we
wspotczesnych badaniach neuroobrazowych
chorych z podobnymi objawami klinicznymi.
Chociaz zespo6t ten otrzymat nazwe od nazwiska
wspomnianego badacza, to jest rzadko rozpozna-
wany i tak nazywany [11].

W 1924 roku Josef Gerstmann opublikowat
pierwszg z prac po$wieconych zespolowi okre-
slanemu dzis$ jako zespdl tetnicy katowej, zesp6t
Gerstmanna albo zesp6t Gerstmanna-Badala. Na
zespot ten skiadaly sie: agnozja palcow, agrafia,
mylenie stron prawej i lewej, akalkulia lub dy-
skalkulia. We wrzes$niu 1930 roku, na XX Zjezdzie
Deutsche Gesellschaft fiir Neurologie w DrezZnie,
Gerstmann [20] przedstawit referat na ten temat.

W 1988 roku Frank Benson i wsp. [21] opisali
5 chorych, u ktérych stwierdzano deficyty wzro-
kowo-przestrzenne oraz inne deficyty wynikajace
z dysfunkgji okolic ciemieniowo-potylicznych (za-
niku kory tylnej czesci moézgu). U kazdego z opi-
sywanych pacjentéw obserwowano postepujaca
deterioracje intelektualng (proces otepienny), bez
podstawowych dysfunkcji ruchowych i czucio-
wych. Frank Benson wprowadzit do nomenklatury
medycznej termin PCA (tylna korowa atrofia). Od
jego czaséw opisano wiele podobnych przypadkéw
o réznej kombinacji objawéw klinicznych wynika-
jacych z uszkodzenia tylnych czesci mézgu [11].

Dane epidemiologiczne

Wzrokowy wariant choroby Alzheimera jest
rzadko rozpoznawany. W nielicznych doniesie-
niach jest mowa o jego rozpowszechnieniu i cze-
stosci wystepowania. W badaniach pacjentow
z AD w jednym ze specjalistycznych osrodkéw
okazalo sie, ze tylko u 4% chorych wystgpowaty
objawy wzrokowego wariantu AD. Z przeprowa-
dzonych badan wynika, ze sredni wiek zachoro-
wania to 60,5 * 8,9 roku (miedzy 40. a 86. rz.) oraz
ze choroba jest czestsza u kobiet [16, 18].

Objawy neuropsychologiczne PCA

W rozwoju choroby jako pierwsze pojawiajg
sig objawy zaburzen wzrokowo-przestrzennych.
Przebieg stopniowo postepuje. Obraz kliniczny
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PCA jest najczesciej charakteryzowany poprzez
r6zne kombinacje deficytéw neuropsychologicz-
nych, takich jak:

* zaburzenia w percepcji przestrzennych wiasci-
wosci bodZcow, w tym jezykowych (dezorienta-
cja przestrzenna, afazja semantyczna);

* trudno$ci z rozpoznawaniem obiektéw na
rysunkach, zwlaszcza jeéli sg one uloZzone pod
katem albo jeéli rysunki te nie sg kompletne
(przedmiotowa agnozja wzrokowa);

* trudnoS$ci z rozpoznawaniem twarzy, na
przyklad znanych postaci z telewizji, przyja-
ciol, krewnych, rozpoznania swojego odbicia
w lustrze (prozopagnozja);

* problemy z oceng polozenia obiektéw w prze-
strzeni (agnozja topograficzna);

* trudnodci z prawidlowa oceng odleglosci, na
przyktad podczas jazdy samochodem czy scho-
dzenia ze schodéw (dysmetria);

* trudnosci z ocena szybkosci poruszajgcych
sie pojazd6w, z percepcja ruchu przedmiotéow
wérdd obiektéw nieruchomych (akinetopsja —
agnozja ruchu);

* trudnos$ci z podazaniem za tekstem podczas
czytania ksigzki lub czasopisma, co powoduje
pomijanie linii lub tekstu albo czytanie dwu-
krotnie tego samego;

* trudnosci z czytaniem trudnych stéw (pacjent
ma wrazenie, ze litery poruszajq sie albo nakta-
dajg sie jedne na drugie), z czytaniem pewnego
typu tekstu (np. pogrubionego druku w nagléw-
kach gazet, pisma odrecznego) (aleksja);

* trudnos$ci z odrecznym pisaniem, ortografia,
z przypominaniem sobie ksztaltu lub nazwy
poszczegblnych liter lub cyfr przy pisaniu
(agrafia);

* spowolnienie przy wykonywaniu dziatan aryt-
metycznych, w tym mentalnych (akalkulia);

* apraksja;

* zaniedbywanie stronne;

* poczucie niezwyktego koloru obiektéow, ich
nadmiernej jasno$ci; zwiekszona wrazliwosé
na jasne Swiatlo albo §wiecgce powierzchnie;
podwéjne lub zamazane widzenie [16, 17,
22-25].

Opro6cz objawéw neuropsychologicznych
w PCA czesto stwierdza sig zaburzenia depresyjne
i lekowe [11]. Opisywane sg takze halucynacje
wzrokowe [26].

Proponowane kryteria rozpoznania PCA
Proponowane kryteria rozpoznawania PCA
podano na rycinie 1.

Podstepny poczatek i stopniowa
progresja objawow

Skargi na zaburzenia spostrzegania
bez uszkodzenia wzroku

Zaburzenia ztozonych funkgji
wzrokowych:

* elementy zespotu Balinta

* agnozja wzrokowa

* apraksja ubierania si¢

* dezorientacja w srodowisku

Niewielkie deficyty mnestyczne |

Wczesny poczgtek zachorowania |

Aleksja |

Objaw
jany Elementy zespotu Gerstmanna |

wspierajace
rozpoznanie

Apraksja ideomotoryczna |

Zachowany wglad =+ depresja |

Prawidtowe wyniki badania
przedmiotowego

Rycina 1. Proponowane kryteria rozpoznania posterior cortical
atrophy (na podstawie [11])

Podtypy PCA

Na podstawie analizy kliniczno-histopatologicznej
wyrdzniono dwa podtypy PCA. Pierwszy znich, wyni-
kajacy z uszkodzenia wiékien potyliczno-skroniowych
(peczek brzuszny), charakteryzuje sig agnozja wzroko-
wa, autotopagnozja, aleksja bez agrafii i prozopagnozja.
Drugi podtyp, z lokalizacjg zmian w okolicach cie-
mieniowo-potylicznych (peczek grzbietowy), cechuje
sie zaburzeniami wzrokowo-przestrzennymi, agrafig
i apraksja. Ten podtyp PCA jest czesciej spotykany.
Nalezy doda¢, ze — biorac pod uwage réznorodnoscé
objawéw klinicznych — rzadko spotyka sie ,,czyste”
podtypy PCA [11, 18, 22].

Rozpoznanie PCA

Fundamentalne znaczenie dla rozpoznania
PCA ma ocena neuropsychologiczna, zwtaszcza
ocena funkcji wzrokowo-przestrzennych i pro-
ces6w mnestycznych. Badania neurologiczne,
psychiatryczne i okulistyczne sa konieczne, po-
niewaz umozliwiajg wykluczenie okulistycznych,
psychiatrycznych i niebedacych konsekwencjg
ogniskowego uszkodzenia mézgu przyczyn zabu-
rzeh spostrzegania.
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Zgodnie z nowymi kryteriami diagnostycznymi
otepienia w PD (w tym PCA) wedlug National
Institute on Aging Alzheimer’s Association (NIA/
/AA) podstawg rozpoznania tej choroby jest
stwierdzenie okreslonego obrazu klinicznego. Wy-
niki badan biomarkeréw biologicznych w ptynie
moézgowo-rdzeniowym (biatko Abeta-42, T-tau,
biatko P-tau) mogg zwieksza¢ prawdopodobien-
stwo rozpoznania AD [13]. Profil biomarkeréw
nie umozliwia r6znicowania PCA od pozostatych
wariantéw AD, ale utatwia r6znicowanie z innymi
typami otepien [27, 28].

Neuroobrazowanie w PCA

W rezonansie magnetycznym (MR, magnetic
resonance) i tomografii komputerowej (TK) stwier-
dza sie zanik ciemieniowo-potyliczny, czasami
bardziej wyrazony po prawej stronie. W badaniu
metodg tomografii emisyjnej pojedynczego fotonu
(SPECT, single-photon emission computed tomo-
graphy) obserwuje sie charakterystyczny wzorzec
hipoperfuzji potyliczno-ciemieniowej. Pozytono-
wa tomografia emisyjna (PET, positron emission
tomography) wykazuje hipometabolizm wyzej
wymienionych okolic. Poréwnujac lokalizacje
amyloidu i metabolizm glukozy przy uzyciu Pitts-
burgh compound B (PiB) i FDG-PET stwierdzono,
ze depozyty amyloidu sg rozlozone w podobny
sposéb, jak w AD, natomiast metabolizm glukozy
jest wyraznie zmniejszony w tylnych obszarach
mozgu, zwlaszcza w korze potylicznej [29, 30].

Przehieg i progresja choroby

W miare postepu choroby progresja zaburzen
poznawczych (zwlaszcza agnozji i apraksji) pro-
wadzi do inwalidztwa. Zachowanie pacjenta imi-
tuje zachowanie osoby niewidomej (pacjent jest
zagubiony, zdezorientowany w otoczeniu); staje
sie niesamodzielny i wymaga pomocy w codzien-
nym funkcjonowaniu. Stopniowo proces zwyrod-
nieniowy rozprzestrzenia sie na przednie czesci
moézgu, w wyniku czego pojawiaja sig trudnosci
jezykowe i pamieciowe, podobnie jak zaburzenia
my$lenia i osgdu. W badaniach wykazano, ze czas
od pierwszych objawéw do ustalenia ostatecznego
rozpoznania wynosi od roku do 9 lat (§rednio 3,8
+ 2 lata) [31]. Chorzy umierajg $rednio 8-12 lat
po wystapieniu poczatkowych objawéw [18].

Leczenie PCA

Obecnie nie sg znane skuteczne metody le-
czenia przyczynowego AD i brakuje ,strategii
o jednoznacznym, udokumentowanym wplywie

na naturalny przebieg choroby” [32]. Nie ma tez
opublikowanych badan dotyczacych skutecznosci
terapii PCA. Jednak, bioragc pod uwage, ze jest
to zaburzenie nieamnestyczne w przebiegu AD,
przyjmuje sie, ze zalecenia dotyczace leczenia
objawowego chorych z PCA sg takie same, jak
pacjentéw z AD [13, 33].

Zespo6t ekspertéw Polskiego Towarzystwa
Alzheimerowskiego rekomenduje u chorych
z otepieniem lekkim i umiarkowanym (w prze-
biegu AD) stosowanie inhibitora cholinesterazy,
a w przypadku otegpienia w stopniu umiarkowa-
nym do znacznego — memantyny (nalezy rozwa-
zy¢ terapie ztozong). Wybér leku i jego postaci far-
maceutycznej powinien by¢ zindywidualizowany
[32]. Zaleca sie rowniez wczesne leczenie depresji
i rehabilitacje neuropsychologiczng [19, 34, 35].

Podsumowanie

Choroba Alzheimera jest zespolem réznorod-
nych objawéw klinicznych [22], ktére zalezg od
lokalizacji zmian neuropatologicznych w mézgo-
wiu. Chociaz najczestszym i najbardziej typowym
objawem sg zaburzenia pamieci (uwarunkowane
gléwnie zmianami w platach skroniowych), to
nie mozna zapominac o innych mozliwych ma-
nifestacjach klinicznych. W przypadkach PCA
ustalenie rozpoznania jest zwykle opdznione,
poniewaz chorzy skarzacy sie na zaburzenia
widzenia rozpoczynaja proces diagnostyczny
od badan okulistycznych, a ich problemy nie sg
rozpatrywane w konteks$cie toczacego sie procesu
neurozwyrodnieniowego [30]. Dlatego konieczne
sa wnikliwa analiza skarg pacjenta oraz ocena
wzorca zaburzen poznawczych. Wspéipraca
lekarza, neuropsychologa i diagnosty laboratoryj-
nego skutkuje podjeciem odpowiedniej strategii
terapeutyczne;j.
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