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Streszczenie
Artykut przedstawia aktualny stan wiedzy dotyczacy tagodnych zaburzen poznawczych (Mild

Cognitive Impairment, MCI). Termin ten, poczatkowo uwazany za stan przejsciowy pomiedzy
prawidtowym funkcjonowaniem poznawczym a objawami choroby Alzheimera (4/zheimer’s
disease, AD), obecnie oznacza heterogenng grup¢ widocznych i obiektywnych deficytow
kognitywnych u pacjentow bez rozpoznanego otepienia. Deficyty te, cho¢ zauwazalne

zarowno dla osob nimi dotknietych, jak 1 ich otoczenia, sg na tyle nieznaczne, ze nie
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wplywajg na podstawowe czynno$ci zycia codziennego i zdolnos¢ do samodzielnej
egzystencji. Rozpowszechnienie MCI szacuje si¢ na 15 — 30% wsrod osob powyzej 60 roku
zycia; rosnie ono wraz z wiekiem. Lagodnym zaburzeniom poznawczym — zwlaszcza ich
postaci amnestycznej - przypisuje si¢ podwyzszone ryzyko rozwinigcia si¢ otepienia,
wynoszace 10 — 15% rocznie (przy 1 — 2% dla populacji ogolnej). Z tego powodu
identyfikacja oséb z MCI jest obecnie najwazniejszg strategia opozniania postgpu otgpien

I zapobiegania im.

Stowa kluczowe: lagodne zaburzenia poznawcze, funkcjonowanie poznawcze, wiek

podeszly, otepienie

Summary

The article describes current state of knowledge on Mild Cognitive Impairment (MCI). The
term, initially considered a transitional state between normal cognitive aging and mild
Alzheimer’s disease (AD), currently covers heterogenous group of noticeable and objective
cognitive deficits in patients without the diagnosis of dementia. These deficits, although
apparent for both afflicted persons and their environment, do not interfere substantially with
basic activities of daily living nor result in inability to live independently. The prevalence of
MCI is estimated between 15 and 30% in individuals over 60 years old. Subjects with MCI
constitute a high risk group because they develop dementia at a rate of 10% to 15% per year
compared with 1% to 2% per year in the general population. Therefore, it is critical to identify

patients with MCI in order to prevent dementia and delay its progress.

Keywords: Mild Cognitive Impairment, cognitive functioning, old age, dementia

Wprowadzenie
Gléwnym zadaniem funkcji poznawczych jest umozliwienie cztowiekowi adaptacji do

otoczenia. Zadanie to wykonywane jest za pomoca procesoOw przetwarzania informacii,
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uwagi, pamieci, uczenia si¢, myslenia, rozwigzywania problemow, funkcji przestrzennych
i jezyka. Problemy w funkcjonowaniu poznawczym, o charakterze nabytym, globalnym i tak
nasilonym, ze w sposob istotny wplywaja na funkcjonowanie cztowieka, okresla si¢ ogolnie
(bez wskazywania na mozliwag etiologi¢) mianem otg¢pienia [1]. Ze wzgledu na zakres
generowanych przez nie problemow klinicznych i spotecznych, od lat stanowi ono przedmiot
zainteresowania naukowcow. Obecnie jednak coraz wigkszg wage przywigzuje si¢ do oceny
funkcjonowania poznawczego w jak najwczesniejszych stadiach zaburzen. Wynika to z faktu,
ze objawy kliniczne najczgsciej stwierdzanej choroby otepiennej — choroby Alzheimera -
ujawniajg si¢ po wielu (nierzadko 15 — 20) latach trwania choroby, gdy ubytek neuronow
przekracza juz krytyczny prog wynoszacy ponad 50% komorek [2]. Identyfikacja oséb z grup
ryzyka rozwinigcia si¢ otgpienia, jak najwcze$niejsza diagnoza procesu otepiennego
i podjecie adekwatnej interwencji terapeutycznej jest wigc kluczowe w opodznieniu postepu
choroby i zapobieganiu otgpieniom. Pogorszenie funkcjonowania kognitywnego u pacjentow
nie spetniajacych kryteriow zaburzen otgpiennych (mogace takze oznacza¢ stan przejsciowy
pomiedzy fizjologicznymi zmianami funkcji poznawczych a pierwszym stadium otgpienia)
okresla si¢ obecnie mianem tagodnych zaburzen poznawczych (Mild Cognitive Impairment,
MCI).

Epidemiologia i kryteria diagnostyczne MCI
Rozpowszechnienie MCI szacuje si¢ na 15 — 30% wsrod osob powyzej 60 roku zycia.
Badania epidemiologiczne wskazujg, ze rosnie ono wraz z wiekiem i wynosi odpowiednio:
w grupie osob w wieku od 60 do 70 lat - 18,7%; od 71 do 80 lat - 27,1%; powyzej 81 lat -
29,4% [3]. Rozpowszechnienie zaburzen otgpiennych w identycznej grupie wiekowej szacuje
sie natomiast na 10 — 11%, przy czym po 90 roku zycia odsetek ten wzrasta do 30 - 40% [4].
Termin ,tagodne zaburzenia funkcji poznawczych” poczatkowo uzywany byt
wylacznie do okreslenia stanu przejsciowego pomiedzy niezaburzonym funkcjonowaniem
poznawczym a objawami choroby Alzheimera (Alzheimer’s disease, AD). W chwili obecnej
uzywa sie go w znacznie szerszym znaczeniu, w odniesieniu do pacjentow niespetniajacych
kryteriow zaburzen otepiennych, jednak z widocznymi dla nich i/lub ich bliskich deficytami
poznawczymi. Deficyty te powinny by¢ rowniez potwierdzone przez obiektywny wywiad
i testy oceniajaCe sprawnos¢ funkcjonowania kognitywnego [5]. Ogoélne kryteria
rozpoznawania MCI opracowane przez International Working Group on Mild Cognitive

Impairment w 2003 roku sa nastepujace [6]:
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1. badany nie funkcjonuje prawidtowo, ale nie stwierdza sie¢ U niego otepienia (wg DSM

— 1V, ICD - 10);

. istnieja oznaki ostabienia funkcjonowania poznawczego obiektywne (oceniane

w czasie za pomoca odpowiednich narzedzi) lub subiektywne (zglaszane przez
pacjenta lub osoby z jego otoczenia) potgczone z obiektywnymi deficytami

funkcjonowania poznawczego;

. zachowana jest zdolnos¢ do wykonywania czynnosci zycia codziennego,

a wykonywanie ztozonych czynnosci instrumentalnych jest albo nienaruszone, albo

minimalnie ostabione.

Poniewaz MCI obejmuje heterogenng grupg zaburzen, po postawieniu takiej diagnozy nalezy

okresli¢ ich podtyp kliniczny. Obecnie wyroznia si¢ cztery podstawowe postaci MC [7]1:

1.

Posta¢ amnestyczna, gdzie ostabienie funkcji poznawczych dotyczy jednej domeny
poznawczej — pamigci;

Posta¢ amnestyczna, gdzie ostabienie funkcji poznawczych dotyczy kilku domen, przy
czym zazwyczaj dominujg zaburzenia pamieci;

Posta¢ nieamnestyczna wybidrcza, gdzie wystepuja zaburzenia jednej funkcji
poznawczej innej niz pami¢é (np. uwagi);

Posta¢ nicamnestyczna, gdzie wystepuja zaburzenia Kilku funkcji kognitywnych.

Proces klasyfikacji MCI przedstawiono na rycinie 1.
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Diagnoza MCl

as, |f 1w

Postac Postac

amnestyczna nieamnestyczna
MCl MCI

Wylacznie Tylko Jedna
zaburzenia pamied dysfunkcja

MCl z MCl z Nieamnestyczne Nieamnestyczne
zaburzeniami zaburzeniami MCI z zaburzeniami MCl z
poznawczymiw poznawczymiw jednej funkcji pozn, zaburzenliami kilku

jednej domenie kilku domenach funkgji pozn.

Rycina 1. Proces klasyfikacji MCI (za Petersen, Negash 2008, zmodyfikowane).
MCI classification process (Petersen, Negash 2008, modified).

Obraz kliniczny i etiologia MCI

Jak wida¢ na rycinie 1, gléwny objaw MCI stanowi ostabienie funkcji poznawczych
w roznych obszarach kognitywnych. Osoby z MCI zglaszaja istotne pogorszenie pamigci
i/lub innych funkcji poznawczych, i cho¢ prosta codzienna aktywno$¢ (np. czynnosci
samoobstugowe) nie jest zaburzona, to nieznacznie pogarsza si¢ aktywnos$¢ ztozona (np.
organizowanie, rozwigzywanie problemoéw), co w konsekwencji doprowadza do obnizenia
jakosci zycia [5]. Reakcje na pogorszenie funkcjonowania poznawczego moga rowniez
przyczynia¢ si¢ do zmian w zachowaniu i uposledzenia relacji spotecznych chorego. Jak
podaja Borkowska i Drozdz: ,,Wiele danych wskazuje, ze u 0s6b z tym rozpoznaniem jedng
z bardziej istotnych przyczyn zmian w zachowaniu i pogorszenia mozliwosci radzenia sobie
W sytuacjach spotecznych sa dysfunkcje pamieci operacyjnej i funkcji wykonawczych,
zwigzanych z nieprawidlowg czynnoscig kory przedczolowej mozgu. Deficyty te najczesciej
mogg uposledza¢ takie zdolno$ci jak planowanie, organizowanie, rozwigzywanie ztozonych

problemow, a takze zdolnosci adekwatnego wykorzystania w dziataniu nowych informacji
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naplywajacych z otoczenia, co w konsekwencji doprowadza do zmniejszenia tzw.
plastycznosci psychicznej. Zachowanie chorego jest wigc mniej zborne i zdezorganizowane”
[7,s.22].

Obraz kliniczny fagodnych zaburzen poznawczych jest zalezny od ich etiologii. Wérod
czynnikow etiologicznych MCI wymienia si¢: procesy neurodegeneracyjne, choroby
naczyniowe mozgu, urazy osrodkowego ukladu nerwowego, choroby metaboliczne (np.
cukrzyce), choroby uktadu krazenia, zaburzenia psychiczne (np. depresj¢) oraz niepozadane

dziatania lekow (np. lekéw psychotropowych, sterydow).

Metody diagnozowania MCI

Do metod diagnostycznych MCI zaliczamy testy przesiewowe, zestawy prob
neuropsychologicznych oraz metody neuropsychologiczne przeznaczone do szczegodtowej
oceny wybranych funkcji poznawczych.® W praktyce klinicznej diagnozy dokonuje si¢ przy
uwzglednieniu informacji od osoby bliskiej choremu. W procesie tym nalezy bowiem wzigé
pod uwage nie tylko zdolnosci poznawcze, ale rowniez wyznaczniki codziennego
funkcjonowania pacjenta — zwlaszcza jego pogorszenie w ciggu ostatniego roku.

Najczgs$ciej stosowanymi w Polsce metodami sa Krotka Skala Oceny Stanu
Psychicznego (Mini — Mental State Examination, MMSE) oraz Test Rysowania Zegara,
bedace szybkimi i fatwymi do wykonania testami przesiewowymi. Nalezy jednak podkresli¢
powazne ograniczenia w ich stosowaniu. MMSE nie jest skalag o duzej swoistosci dla
rozpoznawania MCI. Wielu chorych moze uzyskiwa¢ w nich wyniki w normie, nawet po
uwzglednieniu korekty dla wieku. Dotyczy to zwlaszcza oséb aktywnych umystowo
i z wyzszym wyksztatceniem, ktére w MMSE moga uzyskiwa¢ wyniki falszywie ujemne
(tzw. efekt ,,podtogowy” — floor effect, dotyczacy zadan zbyt trudnych) oraz oséb starszych,
z nizszym wyksztatceniem, ktore moga uzyskiwa¢ wyniki fatszywie dodatnie (tzw. efekt
,sufitowy” — ceiling effect, dotyczacy zadan zbyt tatwych). Efekt ,sufitowy” MMSE jest
czesto widoczny u pacjentow z MCI, gtownie w zadaniach werbalnych [8]. Test Rysowania
Zegara z kolei w przypadku osob z MCI jest zazwyczaj wykonywany poprawnie. W zwigzku
z tym, w diagnostyce MCI zaleca si¢ wykonywanie pelnego badania funkcji poznawczych.
Badanie takie nalezy bezwzglednie przeprowadzi¢ takze w celu okreslenia specyficznego
podtypu MCI [7]. Za najbardziej pomocng w réznicowaniu normy, MCI i AD uwaza si¢

oceng sprawnosci pamieci epizodycznej [9].

! Obecnie trwajg prace nad wdrozeniem do diagnozy MCI (zwlaszcza MCI spowodowanego AD, opisywanego
w kolejnym akapicie), rOwniez biomarkerow neuroobrazowych i w ptynie mézgowo — rdzeniowym.
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MCI a konwersja do ote¢pienia
U os6b z MCI wystepuje podwyzszone ryzyko wystgpienia otgpienia [6]. Rocznie wérdd 6 do
15% [10] 0so6b z MCI rozwija si¢ otgpienie. W odpowiedniej wiekowo populacji ogdlne;j jest
to od 1 do 2% [11]. Nie wszystkie badania potwierdzajg zwigzek pomiedzy charakterem MCI
a ostateczng postacig otgpienia, jednak wiekszo$¢ wskazuje na rozwdj choroby Alzheimera
(rzadziej otgpienia naczyniopochodnego) z postaci amnestycznej. Znajduje to swoj wyraz w
najnowszych opracowaniach diagnostycznych. W DSM — V postaci amnestyczne MCI
traktowane sg jako stadia prodromalne otepienia typu alzheimerowskiego [7]. W 2011 roku
Albert i wsp. z Alzheimer Disease Workgroup opublikowali najnowsze kryteria MCI
spowodowanego choroba Alzheimera. Kryteria te zostaly podzielone na 2 grupy: osiowe
kryteria kliniczne oraz kryteria badawcze. Osiowe kryteria kliniczne przeznaczone sa do
stosowania w praktyce klinicznej przez osoby nie posiadajace dostepu do zaawansowanych
technik i procedur (neuroobrazowania, analizy ptynu moézgowo — rdzeniowego) sa podobne
do wczesniej opracowywanych. Zalicza si¢ do nich:
1. Zaniepokojenie zwigzane ze zmiang sprawnos$ci poznawczej zgtaszane przez pacjenta,
informatora lub klinicyste (dowody na postepujacy charakter zmian);
2. Obiektywne dowody na pogorszenie dotyczace jednego lub kilku obszaréw
poznawczych, zwykle facznie z pamigcia;
3. Zachowana samodzielna zdolno$¢ codziennego funkcjonowania;
4. Brak otepienia.
W ocenie tego podtypu MCI nalezy nastgpnie zbadac ich etiologi¢ w odniesieniu do procesow
patofizjologicznych charakterystycznych dla AD, czyli:
e wykluczy¢ naczyniowe, pourazowe, medyczne przyczyny zaburzeh poznawczych —
jesli jest to mozliwe;
¢ ustali¢ dowody na pogorszenie poznawcze w czasie — jesli jest to wykonalne;
e zebra¢ wywiad zwigzanych z AD czynnikow genetycznych — jesli dotyczy.
Kryteria badawcze przeznaczone sg natomiast do stosowania przez os$rodki akademickie
w badaniach Klinicznych. Zestaw ten zaklada uzycie biomarkerow neuroobrazowych
w ptynie mézgowo — rdzeniowym. Koncowy zestaw kryteriow dla MCI spowodowanego AD
ma cztery poziomy pewnosci, zalezne od wynikow oznaczeh markerow biologicznych.
Autorzy podkreslajg koniecznos¢ dalszych badan celu walidacji zaproponowanych kryteriow i

standaryzacji oznaczen biomarkerow [9].
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Przecietny czas konwersji z MCI w chorobe Alzheimera szacuje si¢ na 4,4 roku [12].
Jako potencjalne czynniki jej ryzyka wskazuje si¢ nosicielstwo allelu APOE4, zmniejszong
objetos¢ hipokampa, podeszly wiek, niski poziom wyksztalcenia i obecno$¢ zaburzen
psychomotorycznych [13].

Z postaci nieamnestycznych MCI czesciej niz otgpienie typu Alzheimerowskiego czy
naczyniowego rozwija si¢ natomiast otgpienie z ciatami Lewy’ego, otgpienie czolowo —
skroniowe, pierwotna postgpujaca afazja czy choroba Parkinsona [7]. Szacuje si¢, ze po 5
latach od rozpoznania MCI jaka$ postaé otgpienia rozwinie si¢ u okoto 50% o0sob.
W pozostalej grupie deficyty poznawcze bedg jednak mialy stabilny charakter lub ustgpig
calkowicie [14]. W literaturze podkresla si¢ wiec koniecznos¢ precyzyjnej diagnostyki
roznicowej w celu wykrycia potencjalnie odwracalnych przypadkow deficytow poznawczych
w przebiegu tagodnych zaburzen poznawczych [13]. Od wilasciwego okreslenia
wystepujacego rodzaju MCI =zalezy takze postepowanie terapeutyczne — zardwno

farmakologiczne, jak i polegajace na treningu kognitywnym.

Post¢powanie terapeutyczne
Przy obecnej wiedzy proby postepowania terapeutycznego w MCI mieszczg si¢ pomiedzy
prewencjg otepienia u osob zdrowych i leczeniem chorych z rozwinigtym otgpieniem. Jednak
poniewaz ws$rod osob z MCI wystepuje zwigkszone ryzyko rozwinigcia si¢ otgpienia,
najwazniejsze obecnie wydaje si¢ by¢ skuteczne i bezpieczne spowalnianie lub blokowanie tej
konwersji. Szczegotowymi celami postepowania terapeutycznego w MCI sg:

e zredukowanie objawOw zaburzen poznawczych albo przynajmniej zahamowanie ich

narastania;
e umozliwienie powrotu do bardziej normalnego sposobu zycia;
e jezeli nie mozna zapobiec rozwinigciu si¢ otgpienia, to przynajmniej opoznienie jego

poczatku [13].

Wsrod metod postgpowania terapeutycznego wyrdézni¢ mozna terapi¢ farmakologiczna,
postepowanie niefarmakologiczne (treningi pamigci, programy psychoedukacyjne, edukacja
zdrowotna) oraz wsparcie chorego i jego rodziny.

W odniesieniu do farmakoterapii, aktualnie w licznych badaniach sprawdzana jest
skuteczno$¢ srodkow stosowanych w leczeniu objawowym AD - inhibitoréw cholinesterazy
(donepezil, riwastygmina, galantamina), klasycznych lekéw nootropowych (piracetam,

aniracetam), przeciwutleniaczy i wymiataczy wolnych rodnikow (Ginkgo biloba, witaminy A,
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C, E, estrogeny, selegilina, tenilsetam), NLPZ - szczeg6lnie inhibitoréw COX-2 (diklofenak,
rofekoksyb) czy lekow obnizajacych stezenie cholesterolu. Wyniki badan przeprowadzonych
dotychczas nie wykazaty jednak dlugoterminowej skuteczno$ci zadnego z wymienionych
srodkoéw. Proponuje sie rozwazenie wigczenia donepezilu u osob z postacig amnestyczng MCI
[15]. Istnieja pojedyncze doniesienia o efektywnosci piracetamu [16], do tej pory brakuje
jednak jednoznacznych algorytmow leczenia.

Podejmowane sa takze rdéznorodne proby postgpowania niefarmakologicznego,
polegajace miedzy innymi na treningu pami¢ci. Stanowig one wazny element terapii, jednakze
aby byty skuteczne konieczny jest precyzyjny dobér tych metod do indywidualnych potrzeb
pacjenta. W ostatnim okresie podejmowane sg proby skonstruowania specjalnych programéw
treningowych dla osob z MCIL. Réwnolegle powinny by¢ réwniez prowadzone programy
edukacji zdrowotnej dotyczace czynnikéw modyfikowalnych, ktére moga wptywaé na
pogorszenie lub poprawe funkcjonowania kognitywnego — zaréwno czynnikow ryzyka chordb
naczyniowych mozgu (nadci$nienie t¢tnicze, hipercholesterolemia, palenie tytoniu, wysoka
konsumpcja NNKT), jak i znaczenia aktywnego - umystowego i fizycznego - stylu zycia [13,
17-22]. Niezwykle wazng cze$¢ postgpowania z chorym stanowi wsparcie udzielane takze
jego rodzinie, jako ze zazwyczaj potrzebuje ona pomocy w wielu zakresach. Catoksztatt

pomocy powinien wigc uwzgledniaé takze dziatania psychologiczne.

Podsumowanie

MCI jest stosunkowo nowym pojgciem. Lagodne zaburzenia poznawcze staja si¢ jednak coraz
wazniejszg jednostka, uzyteczng zaréwno klinicznie, jak rowniez w badaniach naukowych.
Moga by¢ one prekursorem wielu rodzajow otepien. Istnieje zgodnos$¢ co do tego, ze MCI
powinny by¢ rozpoznawane, a osoby nimi dotknigte - monitorowane pod katem
zwigkszonego ryzyka pogarszania si¢ sprawnosci poznawczej i funkcjonalnej. Potrzebne sa
jednak dalsze, wieloaspektowe badania naukowe. W przysztosci wczesna, wielokierunkowa,
dobrana do indywidualnych potrzeb pacjenta terapia majaca za zadanie zwolnienie progresji

do otepienia, w praktyce moglaby bowiem sprawic, ze objawy otgpienne nigdy nie wystapia.
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