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Depresja i otępienie - problem kliniczny 

Depression and dementia - a c/inical problem 

TADEUSZ PARNOWSKI 

Z II Kliniki Psychiatrycznej IPiN w Warszawie 

STRESZCZENIE. Do dnia dzisiejszego pojęcie 
pseudodemencji jest niejednoznaczne. Od czasu 
wprowadzenia do psychiatrii angloameryka/lskiej 
w 1952 r. pojęcie to uległo znacznemu rozszerzeniu. 
Początkowo zaliczano do niej objawy histeryczne ze 
skargami na zaburzenia poznawcze i zespół Ganse­
ra, a następnie zaczęto definiować pseudodemencję 
jako współwystępowanie depresji i otępienia. 

Ostatnio kliniczne pojęcie otępienia depresyjnego 
coraz częściej odnosi się do stwierdzanego wobie­
ktywnych testach neuropsychologicznych i skalach 
psychopatologicznych współistnienia objawów obu 
tych zespołów. Dużą pomocą w uściślaniu definicji 
są badania obrazowe mózgu stwierdzające być mo­
że wspólną lokalizację zmian anatomicznych dla 
depresji i otępienia. Nadal, niestety, są to często 
klinicznie stany nieodróżnialne. W związku z czę­
stością "ystępowania takich zespołów polecanejest 
stosowanie terapii przeciwdepresyjnej lekami nie 
wpływającymi na jWlkcje poznawcze. Zastosowanie 
leczenia przeciwdepresyjnego może pomóc ok. 20% 
osób z rozpoznawanym zespołem otępiennym i 
zmniejszyć poczucie beznadziejności u opiekunów 
tych chorych. 

SUMMARY • The concept oj pseudodementia rema­
ins ambiguous up to this day. Since 1952, when this 
term was introduced in British and American psy­
chiatry, its meaning has broadened considerably. 
Initially the category included hysterical symptoms 
with complaints concerning cognitive disorders, and 
the Genser syndrome, wllile inlater years pseudode­
mentia was defined as a con currence depression and 
dementia. The clinical concept oj depressive demen­
tia has been recently more and more often used to 
denote the presence oj concurre/lt symptoms oj both 
these syndrom es indicated by objective neuropsy­
chological tests and psychopathological scales. 
Neuroimaging techniques have greatly contributed 
to the development oj a more precise definition oj 
this condition. Findings obtained by these methods 
suggest that anatomical changes may have a com­
mon localization in depression and dementia. Un­
jortunately, the two conditions still are often clini­
cally undistinguishable./n view oja highprevalence 
oj such syndromes it is recommended to use in anti­
depressive treatmellt medications that do not affect 
cognitive functions. Antidepressive treatment may 
help in about 20% oj cases diagnosed as dementing 
disorder, and alleviate the caregivers· sense oj ho­
pelessness. 

Słowa kluczowe: depresja / zaburzenia poznawcze / otępienie / leczenie 
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POJĘCIE I PROPOZYCJE 
KLASYFIKACJI 
PSEUDODEMENCJI 

Termin ten został stworzony przez Madde­
na i wsp. w 1952 roku na podstawie wyników 
badań 300 pacjentów w wieku powyżej 45 

roku życia. Kiloh (1961) zwracał jednak uwa­
gę na fakt:, że jest to termin czysto opisowy 
bez klinicznych kryteriów diagnostycznych i 
powinien być odróżniany od zespołu Gansera. 
Dopiero Wells w 1979 r. przeprowadził do­
kładne badania określając "pseudodemencję" 
jako "karykaturę otępienia" i zwrócił uwagę 
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na brak występujących w niej zaburzeń za­
chowania [WelIs, 1979]. Od tego czasu liczni 
autorzy krytykują to pojęcie zwracając uwagę 
na jego niejednoznaczność. Proponuje się za­
wężenie pojęcia "pseudodemencji" tylko do sta­
nów, w których depresja wieku podeszłego (po 
50 r.ż.) upodabnia się, maskuje lub współistnieje 
z otępieniem. Wśród proponowanych nazw 
znalazły się: pseudo-demencja depresyjna 
przedstarcza [za Azorinem], depresyjna pseu­
dodemencja [Caine, Lauter, 1984], zespół otę­
pienny w depresji [Folstein, 1978], odwracal­
na demencja [Rabins, 1981], czy dementywny 
zespół depresyjny [La Rue, 1992]. 

W piśmiennictwie podkreślano, że "depre­
syjne otępienie" występuje znacznie częściej 
u chorych młodszych - w wieku 50-55 lat. 
Oceniano jego rozpowszechnienie na 10-20% 
chorych, u których postawiono rozpoznanie 
otępienia [Rabins, 1983, BalIard, 1993]. 

Wyniki badań są jednak niespójne. Reifler 
(1982) stwierdził depresję o niewielkim nasi­
leniu u 33% chorych z otępieniem niewiel­
kim, u 23% chorych z otępieniem umiarko­
wanym i u 12% chorych z otępieniem głębo­
kim. Lazarus (1987) stwierdził u chorych otę­
piałych 20% depresji o niewielkim nasileniu, 
9% o średnim i 11 % o głębokim nasileniu. 

W celu poprawy rozpoznawania postulowano 
opracowanie dokładnych kryteriów klinicznych 
z uwzględnieniem dokładnego wywiadu w kie­
runku występowania depresji u krewnych I sto­
pnia, występowania faz depresyjnych w przesz­
łości, typu osobowości przedchorobowej, ale 
także uwzględnienia w badaniach wyników "or­
ganicznych" testów psychologicznych oraz 
DST, a w późniejszych latach uzupełnienia o 
badania EEG i użycie technik obrazowych 
[Shraberg, 1978, Shraberg, 1980, Grunhaus, 
1983, Allister, 1983, Rabins, 1984]. 

Współczesne badania wskazują, że depre­
sja endogenna (major depression) i dystymia 
znacznie częściej występują u chorych z za­
burzeniami poznawczymi w porównaniu z 
osobami bez zaburzeń poznawczych, co może 
potwierdzać wcześniejsze sugestie nad wspól­
ną patogenezą obu zespołów [Fichter, 1995]. 

W praktyce klinicznej nadal w różnicowa­
niu zespołu depresyjnego w wieku podeszłym 
od otępienia istotna jest szczegółowa analiza 
obrazu klinicznego [Pużyński, 1979, Pużyń­
ski, 1993, GiIIes, 1994]. 

Próbując opisać związki pomiędzy depresją 
i otępieniem AIIister (1983) zaproponował po­
dział na następujące grupy. 

Feinberg (1984) na podstawie analizy pub­
likacji dotyczących występowania "wtórnej" 
depresji w otępieniu typu alzheirnerowskiego 
wydzielił 4 typy związków pomiędzy omawia­
nymi zespołami. 
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W badaniach nad "depresyjnym otępie­
niem" zwraca się uwagę, że częstość występo­
wania objawów depresji zależy od głębokości 
otępienia. Najczęściej depresja występuje w 
otępieniu o nasileniu niewielkim i średnim 
[Feinberg, 1984, BalIard, 1993]. Brak badań o 
występowaniu objawów depresji w otępieniu 
o nasileniu średnim/głębokim wynika z trud­
ności metodologicznych. 

DEPRESJA A FUNKCJE POZNAWCZE 

Chorzy z zespołami depresyjnymi o rórnej 
etiologii, głównie z chorobą afektywną dwu­
biegunową i jednobiegunową byli w latach 
sześćdziesiątych i siedemdziesiątych inten­
sywnie badani w związku z stwierdzanym de­
ficytem poznawczym. Szereg przeprowadzo­
nych badań przyniósł jednak niespójne wyni­
ki. Porównanie chorych z depresją i 
schizofrenią wykazywało podobieństwa wob­
niżeniu funkcji intelektualnych, szybkości wy­
konywania zadań, zaburzonej percepcji bólu i 
"overincIusion" [Miller, 1975]. Ostatnie bada­
nia IBeręsewicz, 1995] przeprowadzone w 
grupie 40 chorych z chorobą afektywną dwu­
biegunową (CHAD) i 40 chorych z schizofre­
nią przy użyciu rezonansu magnetycznego 
(MRI) wykazały podobieństwa w postaci posze-

rzenia trzeciej komory i częstości występowa­
nia ognisk zwiększonej intensywności w isto­
cie białej. Stwierdzono także różnice pomię­
dzy obu grupami chorych. Róg skroniowy ko­
mory bocznej lewej był szerszy u chorych z 
schizofrenią, natomiast róg skroniowy komory 
bocznej prawej był szerszy w grupie chorych 
z CHAD. 

Badanie funkcji poznawczych u osób zdro­
wych w wieku podeszłym i osób z depresją 
wykazało większe osłabienie funkcji poznaw­
czych u osób depresyjnych. Depresja zaburza­
ła wykonywanie zadań złożonych, wymagają­
cych wysiłku, natomiast u osób zdrowych w 
wieku podeszłym występowało tylko zwolnie­
nie czasu reakcji wykonywanych testów. 
Stwierdzono jednocześnie, że depresja bar­
dziej zaburza wykonywanie zadań u osób w 
wieku podeszłym w porównaniu z chorymi z 
depresją poniżej 60 r.ż. ITarbuck, 1995]. Wy­
niki te zgodne są z wcześniejszymi badaniami 
nad pamięcią krótkoterminową u osób depre­
syjnych stwierdzającymi, że szybkość prze­
twarzania informacji w pamięci krótkotrwałej 
nie jest zmieniona, natomiast następuje zwol­
nienie czasu prostych reakcji chorych, być mo­
że spowodowane zaburzeniami kodowania in­
formacji, a nie procesem centralnej identyfika­
cji informacji [Koh, 1983]. W badaniach nad 
zaburzeniami pamięci i uczeniem stwierdzono 
osłabienie w testach uczenia słów [Post, 1966]. 
Zwrócono uwagę na fakt, że depresja może 
spowalniać szybkie przypominanie, co dopro­
wadziło Henry'ego do wniosku, że depresja 
wpływa na przekazywanie informacji z pamię­
ci krótkoterminowej do długoterminowej 

[Henry, 1973]. Podkreśla się, że zaburzenia 
poznawcze w depresji dotyczą zarówno zabu­
rzeń koncentracji, pamięci, uczenia, jak i zadań 
złożonych, takich jak rozwiązywanie proble­
mów. Stwierdzono także pogorszenie w testach 
werbalnego uczenia się, reprodukcji wzroko­
wej i utrzymania informacji [Stromgren, 1977]. 
Zarówno w przytoczonych badaniach, jak i w 
badaniach Donnelly'ego (1982) nie stwierdzo­
no wpływu depresji na poziom funkcjonowa­
nia intelektualnego. 
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Badania u osób z depresją i otępieniem, 
których wyniki testów sugerowały podobny 
typ uszkodzenia ośrodkowego układu nerwo­
wego wykazały, że depresyjni używają sztyw­
nych strategii odpowiedzi, natomiast głębo­
koŚĆ uszkodzenia jest większa u osób z otępie­
niem [Miller, 1977]. W badaniach Pużyńskiego 
i wsp. (1995 b) w grupie chorych z CHAD w 
średnim wieku nie stwierdzono zależności po­
między zmianami zanikowymi w korze i po­
szerzeniem układu komorowego (zwłaszcza 

komory III), a upośledzeniem procesów po­
znawczych. Chorzy z cięższym przebiegiem 
depresji uzyskali obniżone wyniki w zada­
niach wymagających stawiania i weryfikowa­
nia hipotez. Świadczyć to może o stosowaniu 
przez nich nieefektywnych (sztywnych) strate­
gii w rozwiązywaniu problemów. Także bada­
nia Niederehe (1989) nad pamięcią epizodycz­
ną i semantyczną osób depresyjnych w wieku 
podeszłym wykazały, że pacjenci mieli sztyw­
ne strategie odpowiedzi w testach rozpozna­
wania i gorsze przypominanie opisowe. Wy­
niki testów pamięciowych niewerbalnych i 
przypominania dawnych wydarzeń były pra­
widłowe. 

Podkreśla się związek pomiędzy subie­
k'tywnymi skargami depresyjnych chorych w 
wieku podeszłym na zaburzenia pamięci z głę­
bokoscią depresji, co nie znajduje potwierdze­
nia w niektórych badaniach z użyciem testów 
obiektywnych [Kahn, 1975, Feehan, 1991]. Z 
drugiej strony CipoIIi (1990) stwierdził takie 
zależności pomiędzy wynikami testów ocenia­
jących zdobywanie/odtwarzanie informacji i 
pamięć odroczoną i głębokością depresji. Ab­
bas (1990) stwierdził związek pomiędzy de­
presją i obniżeniem wykonywania zadań roz­
poznawania przestrzennego, które ulegały po­
prawie w czasie remisji. 

Istnieją więc znaczne dowody na zaburze­
nia językowe i pamięci oraz złożonych opera­
cji poznawczych u osób depresyjnych w wieku 
podeszłym. Nie wszystkie ustępują wraz z re­
misją, co powoduje, że nadal trudno jest od­
dzielić czystą depresję od depresji współ­

występującej z otępieniem [Katona, 1994]. W 

badaniach nie uzyskano nadal odpowiedzi na 
pytanie czy depresja jest pierwszym objawem 
otępienia, czy też są to niezależne procesy. 

Badania katamnestyczne nad depresją i za­
burzeniami poznawczymi rozpoczęte w latach 
osiemdziesiątych wykazały, że istnieje wyraź­
ny związek pomiędzy tymi zaburzeniami. Re­
ding (1985) stwierdził, że u 60% pacjentów 
kierowanych do poradni zaburzeń pamięci z 
rozpoznaniem depresji w ciągu 30 miesięcy 
wystąpiło otępienie. Także Reynolds (1986) 
stwierdził, że u 50% chorych leczonych z po­
wodu depresji i otępienia w ciągu 2 lat kata­
nmezy wystąpiło otępienie. W wieloletniej ka­
tanmezie (4-18 lat) chorych leczonych z powo­
du depresji i zaburzeń poznawczych Kral i 
Emery (1989) stwierdzili, że u 89% chorych 
wystąpiło otępienie. 

PATOGENEZA DEPRESJI I 
ZABURZEŃ POZNAWCZYCH 

Podkreśla się, że istotny wpływ na zaburzo­
ne funkcje poznawcze w depresji mogą mieć 
liczne czynniki, takie jak np. dysregulacja 
układu Iimbiczno-podwzgórzowo-przysadko­
wo-nadnerczowego (oś LPPN) powodującego 
nadmierne wydzielanie kortyzolu [Reus, 1984, 
Rubinow, 1984] stosowanie licznych przewle­
kłych terapii przeciwdepresyjnych [Lamping, 
1984] lub innego rodzaju leczenia, jak np. EW 
[Kerry, 1983]. 

Liczne choroby somatyczne mogą być 

przyczyną depresji lub wpływać na funkcje 
poznawcze w depresji dając obraz rzekomego 
otępienia, np. hipoglikemia, hiperparatyreoi­
dyzm, hipotyreoidyzm lub choroba nowotwo­
rowa [Blumenthal, 1980, Katona, 1994]. W 
wieku podeszłym depresja szczególnie często 
występuje w niektórych chorobach osrodko­
wego układu nerwowego - chorobie Alzhei­
mera, udarach, chorobie Parkinsona i chorobie 
Huntingtona. 

Częstość występowania depresji w udarach 
ocenia się od 30-50% do 60-70% [Starkstein, 
1989, Robinson, 1986]. Wiele badań analizu­
jących związek pomiędzy depresją i anatomi-
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czną lokalizacją uszkodzeń wskazuje, że de­
presja częściej występuje w uszkodzeniach le­
wej półkuli, szczególnie lewej okolicy czoło­
wej. Stwierdza się wtedy większe deficyty po­
znawcze w przeciwieństwie do depresji 
występującej po udarach prawostronnych [Ea­
stwood, 1989, Robinson, 1986]. Być może 
przyczyną częstszego występowania depresji 
w udarze lewej okolicy czołowej jest zaburze­
nie równowagi korowej i nadmierna aktyw­
ność prawej półkuli. Potwierdzeniem tej hipo­
tezy są gorsze wyniki w zadaniach, za które 
odpowiedzialna jest prawa półkula [Starkstein, 
1989, Bolla-Wilson, 1989]. 

Ocenia się, że depresja endogenna występu­
je u 30-50% chorych z chorobą Parkinsona 
[Sano, 1989]. W grupie osób w wieku powyżej 
70 r.ż. stwierdzono ją u 47% chorych [Doone­
ief, 1992]. Sano (1989) stwierdził w badanej 
grupie u 10.9% chorych otępienie, u 51% de­
presję i u 5.4% chorych depresję występującą 
razem z otępieniem. Przyczyną depresji może 
być, jak się sugeruje, zmniejszenie aktywności 
układu serotoninergicznego, którego efektem 
jest obniżenie głównego metabolitu serotoniny 
- kwasu 5-hydroksyindolooctowego (5HIAA) 
w płynie mózgowo-rdzeniowym [Mayeux, 
1986]. Najniższe stężenie 5HIAA stwierdzono 
u pacjentów z depresją i otępieniem. 

Szczególnie intensywnie badana była czę­
stość występowania depresji w chorobie Alz­
heimera. Ocenia się, że depresja występuje u 
0-86% chorych z chorobą Alzheimera w zależ­
ności od głębokości otępienia i stosowanej 
metodologii badań. Reil1er (1982) stwierdził 
rozpowszechnienie u 23% chorych, Wragg 
(1989) u 20%, Cummings (1995) od 6 do 30% 
chorych. Rozbieżności w wynikach badań 

spowodowane są także stosowaniem różnych 
kryteriów diagnostycznych. Jak zauważa Kral 
(1983) w chorobie Alzheimera może występo­
wać także depresja reaktywna. 

W ostatnio przeprowadzonych badaniach 
nie stwierdzono związku pomiędzy występo­
waniem depresji i głębokością otępienia 

. [Cummings, 1995], natomiast na wystąpienie 
depresji miał wpływ poziom krytycyzmu za-

burzeń poznawczych. U chorych z obniżonym 
nastrojem (emotionalism) w przebiegu choro­
by Alzheimera stwierdzono przy użyciu 
SPECT (Single- PllOton Emission Computeri­
zed Tomography) zmniejszony przepływ krwi 
w lewej okolicy boczno-czołowej [Lebert, 
1994]. 

W poszukiwaniu patomechanizmu wystę­
powania depresji w chorobie Alzheimera być 
może istotny jest wynik badania neuropato­
logicznego dokonanego przez Zweiga (1988), 
który stwierdził znaczącą redukcję komórek 
loeus coeruleus u chorych z depresją i chorobą 
Alzheimera w porównaniu z chorymi z choro­
bą Alzheimera bez depresji. 

Być może w różnicowaniu depresji od otę­
pienia alzheimerowskiego pomocne będą wy­
niki ostatnio prowadzonych badań nad wystę­
powaniem depresji w rodzinach chorych z de­
presją i chorobą Alzheimera. U krewnych I i 
II stopnia probandów często występują zespo­
ły depresyjne, depresja zaczyna się średnio w 
43 rok.-u życia, sugerując predyspozycję gene­
tyczną [Pearlson, 1990]. 

Mechanizm odwracalnych zaburzeń po­
znawczych w depresji nie jest znany. Możliwe, 
że depresja odsłania obecne zmiany struktural­
ne o.u.n., ale nieliczne badania nie potwierdza­
ją tej hipotezy. Mendez (1991) stwierdził w 
badaniu neuropato logicznym wyraźne różnice 
pomiędzy chorymi z depresją i chorymi z roz­
poznaniem otępienia. Zwraca się także uwagę 
na poziom wykształcenia chorych z depresją. 
Wyższe wykształcenie ma chronić przed wy­
stąpieniem zaburzeń poznawczych w wieku 
podeszłym [Zhang, 1990]. Można jednak po­
dejrzewać, że u osób z niewielkim wykształ­
ceniem występują zaburzenia poznawcze spo­
wodowane wcześniej występującymi uszko­
dzeniami o.u.n. 

W 1977 roku Miller i Lewis zaproponowali 
teorię pojedynczego bodźca (signal detectioll 
theory). Teoria ta tłumaczy gorsze wykonywa­
nie zadań przez osoby z depresją jako wynik 
gorszego rozpoznawania odpowiedzi prawid­
łowych od nieprawidłowych. Osoby depresyj­
ne udzielają tylko odpowiedzi, co do których 
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są absolutnie pewne. Potwierdzają to badania 
Abbasa (1990) stwierdzające, że chorzy z de­
presją mają mniej przypadkowych błędów w 
testach w porównaniu z chorymi z otępieniem. 

Folstein i McHugh (1978) stwierdzili po­
dobieństwo pomiędzy rodzajem deficytów w 
depresji i niektórymi chorobami zwyrodnie­
niowymi. Na tej podstawie uznali, że zabu­
rzenia poznawcze w depresji są odzwiercied­
leniem otępienia podkorowego (uszkodzenia 
np. zwojów podstawy, prążkowia). Badania 
neuropatologiczne wskazują jednak na bardzo 
odmienne lokalizacje zmian w chorobie Par­
kinsona, Huntingtona czy Alzheimera. Proces 
zwyrodnieniowy dotyczy nie tylko struktur 
podkorowych, ale także i kory. 

Kolejną hipotezę próbującą wyjaśnić za­
burzenia poznawcze w depresji przedstawili 
Hasher i Zacks (1979). Bazuje ona na spo­
strzeżeniu, że chorzy z depresją lepiej wyko­
nują testy nie wymagające wysiłk'U panlięcio­
wego. Hertel i Hardin (1990) uważają, że jest 
to spowodowane uszkodzeniem motywacji do 
wykonywania zadań zmuszających do aktywi­
zacji procesów pamięciowych. 

Poszukiwania jakościowych zmian po­
znawczych w depresji w latach siedemdziesią­
tych wykazały deficyty w testach przestrzen­
nych i doprowadziły do wniosku, że istnieją 
dowody na uszkodzenie prawej półkuli mózgu 
[Flor-Henry, 1979, Saward, 1980]. Ostatnio 
badania nad osobami depresyjnymi w wieku 
powyżej 50 r.ż. z zastosowaniem SPECT i 
MRI przeprowadził Lesser i wsp. (1994). 
Stwierdzili oni, że chorzy depresyjni w porów­
naniu z grupą kontrolną osób zdrowych wyka­
zali znaczące znmiejszenie przepływu krwi w 
okolicy czołowej orbitalnej i dolnej skronio­
wej, bardziej w prawej półkuli. Znmiejszenie 
przepływu było większe u chorych, u kLórych 
stwierdzono hiperintensywne ogniska w bada­
nych obszarach istoty białej i wyższy wskaź­
nik komór do mózgu. Także u chorych z de­
presją endogenną (major depression) bez cech 
uszkodzenia o.u.n. stwierdzono zmniejszenie 
przepływu krwi w czasie fazy depresyjnej. 
Zmiany te miały charakter funkcjonalny, po-

nieważ w czasie remisji u tych chorych obser­
wowano znaczącą poprawę przepływu krwi w 
całym mózgu [Jaracz, 1995]. 

Ostatnio przeprowadzone badania z uży­
ciem technik obrazowych potwierdziły po­
przednie hipotezy stawiane tylko na podstawie 
obserwacji klinicznych i badań neuropsycho­
logicznych. Metaanaliza przeprowadzona 
przez Elkis i wsp. (1995) na 28 badaniach 
wykazała znaczące poszerzenie komór i po­
szerzenie i pogłębienia rowków. Badania przy 
użyciu MRI wykazały liczne, niespecyficzne 
zmniejszenie objętości w płacie czołowym 

i skroniowym [Coffey, 1993, Altshuler, 1991], 
jądrze ogoniastym i innych częściach mózgu 
[Krishnan, 1992]. Badania Pużyńskiego i wsp. 
(1995a) wykazały u chorych z CHAD asyme­
trię ciała migdałowatego, poszerzenie rogu 
skroniowego komory bocznej prawej (u 65% 
chorych) i węższy płat skroniowy prawy (u 
25% chorych). 

Badania nad przekaźnictwem serotoniny 
w chorobie afektywnej jednobiegunowej 
(CHAJ) przy użyciu PET (Positroll Emission 
Tomography) przeprowadzili Agren i Rei­
bring (1994). Stwierdzili obniżenie wychwytu 
znakowanego tryptofanu ([11C]5-HTP) u 6 
chorych z CHAJ w porównaniu z 8 zdrowymi 
osobami w niższym regionie środkowej kory 
przedczołowej, głównie po stronie lewej. Być 
może, jak sądzą, wynik ten odzwierciedla 
zwiększoną syntezę serotoniny jako wyraz 
mechanizmu kompensacyjnego w stanie ogól­
nie obniżonej aktywności serotoninergicznej. 

Biorąc pod uwagę odmienności kliniczne i 
obecność zmian anatomicznych Rubin (1994) 
zaproponował nową klasyfikację depresji. W 
klasyfikacji zespołów depresyjnych wymienił 
m.in. depresję jednobiegunową o późnym po­
czątku (major unipo/ar depression) z zlokali­
zowanymi głęboko zmianami neuroradio­
logicznymi w istocie białej. Ostatnie badania 
potwierdzają zasadność wyodrębnienia nie tyl­
ko takiego typu depresji, lecz także CHAD z 
zmianami w istocie białej. Dupont i wsp. 
(1990, 1995) analizowali objętość istoty białej 
oraz innych ośrodków korowych i podkoro-
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wych (jądro soczewkowe, jądro ogoniaste, 
istotę szarą kory, wielkość przedniego i tylne­
go podwzgórza) w chorobie afektywnej dwu­
biegunowej i jednobiegunowej przy użyciu 
MRI. Z badań przeprowadzonych w 1990 r. 
wyciągnęli wnioski, że obecność ogniskowych 
zmian w istocie białej u pacjentów z CHAD 
była skojarzona z spowolnieniem psychoru­
chowym, obniżoną tluencją słowną oraz swo­
bodnym przypominaniem. W badaniu w 1995 
r. stwierdzili, że chorzy z CHAD, u których 
stwierdzono zwiększoną objętość istoty białej 
charakteryzowali się późniejszym początkiem 
i występowaniem zaburzeń poznawczych su­
gerujących dysfunkcję podkorową. Jest to 
zgodne z wcześniejszymi sugestiami trak.1owa­
nia zaburzeń poznawczych za objawy podko­
rowego otępienia o niewielkim nasileniu 
[Cummings, 1987]. Wyniki kolejnych badań 
potwierdzają obecność zaburzeń poznawczych 
w CHAD u osób w wieku średnim ze zmiana­
mi zlokalizowanymi w płatach skroniowych 
[Habrat, 1995]. Z1stosowanie testu dotykowe­
go i tapping wskazuje, że gorsze wyniki uzy­
skały osoby z mniejszą powierzchnią ciała 

migdałowatego, mniejszą szerokością kory za­
krętu parahipokampalnego w prawym płacie 
skroniowym i szerszym rogiem skroniowym 
komory bocznej prawej. Wyniki tych badań 
nie rozwiewają do końca wątpliwości, ponie­
waż podobne zaburzenia poznawcze stwier­
dzono także u zdrowych osób w wieku pode­
szłym [Junque, 1990]. 

Podsumowując przegląd badań nad anato­
micznym podłożem depresji dojść można do 
wniosku, że zmiany w mózgu mają charakter 
rozsiany. Głównie udowodnione są zmiany w 
lewej okolicy przedczołowej, co potwierdzają 
testy neuropsychologiczne i co koresponduje 
z obrazem klinicznym niektórych zespołów 
depresyjnych występujących w wieku pode­
szłym. Dobrze udokumentowana wydaje się 
obecność zmian w płatach skroniowych, zwła­
szcza prawej półkuli i istocie białej. Tym więc 
trudniejsze stają się próby stworzenia spójnych 
klinicznych kryteriów klasyfikacyjnych. Jedną 
z takich prób jest postulat Nussbauma (1994), 

żeby w przypadku narastających zaburzeń na­
stroju i funkcji poznawczych traktować leuko­
araiozę jako marker neurobiologiczny u nie­
których chorych z depresją. Ustalono, że czyn­
nikanli predykcyjnymi zaburzeń poznawczych 
w depresji jest późny wiek wystąpienia choro­
by i współwystępowanie chorób somatycz­
nych (głównie naczyniowych i endokrynopa­
tii), a po zastosowanym leczeniu niemożność 
osiągnięcia stanu sprzed leczenia lub stabiliza­
cji funkcjonowania osi podwzgórze-przysad­
ka-nadnercza. 

Jedną z ciekawszych teorii próbujących 
wyjaśnić zaburzenia poznawcze w depresji 
jest hipoteza kaskady glikokortykoidowej opi­
sana przez McEwena (1992). Oś podwzgórze­
przysadka-nadnercza (PPN) jest samoregulu­
jącym się układem, w którym glikokorty­
koidy pełnią rolę hamującą poprzez działanie 
na receptory glikokortykoidowe i minera­
lokortykoidowe hipokampa. W wyższych stę­
żeniach kortykosterydy stają się toksyczne i 
mogą działać w zamkniętym kręgu uszkadza­
jąc własny system regulacyjny. U niek.1órych 
ludzi z zaburzonym funkcjonowaniem osi 
PPN wskutek zmian neuroanatomicznych lub 
czynników genetycznych stymulacja powodu­
je wzbudzenie układu korowo-limbicznego z 
późniejszą niemożnością obniżenia aktywacji 
osi PPN [Fassbender, 1994]. Przewlekle po­
dwyższony poziom glikokortykoidów (kort y­
zolu) prowadzi do mikro- imakrouszkodzeń 

hipokampa (CA3). Nadaktywność osi PPN i 
związek pomiędzy kortyzolem i zaburzeniami 
poznawczymi stwierdzono m.in. w chorobie 
Alzheimera, psychozie Korsakowa i schizo­
frenii. Co więcej, obniżenie poziomu hoo11o­
nów sterydowych zmniejsza deficyt poznaw­
czy [Mauri, 1993]. Hipoteza kaskady gliko­
kortykoidowej zyskuje potwierdzenie w bada­
niach u zwierząt i ludzi. Stwierdzono, że leki 
przeciwdepresyjne trójpierścieniowe zwię­

kszają stężenie mRNA receptorów gliko­
kortykoidowych i mineralokortykoidowych w 
hipokampie oraz poprawiają stan kliniczny. 
Poprawa ta była bardziej wyraźna, gdy w 
leczeniu zastosowano TLPD i elektrowstrzą-
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sy [Stoudemire, 1995]. Także podawanie in­
nych leków, takich jak moklobemid lub fluo­
ksetyna powodowało obniżenie poziomu 
CRF mRNA w podwzgórzu i jądrze przyko­
morowym i kortykosteronu we krwi. Podawa­
nie citalopramu szczurom powodowało zwię­
kszenie mRNA receptora mineralog liko korty­
koidowego w hipokampie. Zaobserwowano 
także wpływ innych leków na atrofię komó­
rek hipokampa. Acetyl-l-karnityna zapobie­
gała zaburzeniom pamięci i zanikowi hi po­
kampa w badaniach u zwierząt, a u chorych 
z dystymią obniżała poziom lęku, podwyższa­
ła nastrój i poprawiała zaburzenia poznawcze 
[Foreman, 1995, Bella, 1990]. Watanabe 
(1992) wykazał, że podawanie tianeptyny za­
pobiegało zmniejszeniu liczby i długości de­
ndrytów komórek piranlidowych w polu CA3 
hipokanlpa, zn1niejszając nadaktywność osi 
PPN. 

LECZENIE 
Ukazało się wiele prac o negatywnym 

wpływie długotrwałego stosowania trzecio­
rzędowych anlin na pamięć, ale ukazywały 
się także prace mówiące o braku takiego 
wpływu amin drugorzędowych [Ross, 1984], 
czy wręcz poprawy funkcji poznawczych, a 
zwłaszcza panlięci krótkotrwałej po niektó­
rych lekach przeciwdepresyjnych [Sternberg, 
1976]. Ogólnie mówiąc, wszystkie stosowane 
leki przeciwdepresyjne mają podobną skute­
czność. Problem dotyczy ilości i jakości ob­
jawów niepożądanych. Stwierdzono, że imi­
pramina działała efektywnie w dawkach 30-
60 mg dziennie [Meredith, 1984], ale też w 
przypadku stosowania ilnipranliny i amitryp­
tyliny u 5% chorych obserwowano ośrodko­
wy zespół antycholinergiczny w fonnie po­
ronnej lub pełnej, a u większości chorych leki 
te nasilały istniejące zaburzenia poznawcze. 
Co więcej, szybkość poprawy nastroju (i tym 
samym funkcji poznawczych) była maskowa­
na narastaniem zaburzeń poznawczych powo­
dowanych działaniem antycholinergicznym 
leku [Cole, 1983]. 

Zauważono także, że drugorzędowe anliny -
nortryptylina i dezypran1ina - są znacznie lepiej 
tolerowane przez chorych z powodu ich mniej­
szego działania cholino litycznego i wpływu na 
układ krążenia [Katz, 1990]. Leki te nasilały 
tylko w niewielkin1 stopniu zmiany fizjologicz­
ne występujące w wieku podeszłym: suchość 
śluzówek, ortostatyczne spadki ciśnienia, zapar­
cia. Oba leki cechuje względnie krótki czas 
półtrwania - dla nortryptyliny od 18 do 35 
godzin, dla dezypraminy od 12 do 24 godzin. 
Ze względu na kardiotoksyczny wpływ przy 
przedawkowaniu oraz liczne interakcje z lekami 
stosowanynu w wieku podeszłym - diuretyka­
lni, lekanu naczyniorozszerzającynli i benzo­
diazepinami, nie powinny być stosowane po 75 
r.ż. [Moltke, 1993]. 

Wśród leków przeciw depresyjnych od 
dawna stosowanych w leczeniu depresji, a efe­
ktywnie działających w "depresyjnym otępie­
niu" wynlienić należy lek z grupy cztero­
pierścieniowej - mianserynę. Mianseryna jest 
lekiem o profilu klinicznym uspokajającym, 
hamującym receptory adrenergiczne 2 oraz 
5HT2. Czas półtrwania wynosi od 21 do 61 
godzin z powodu obecności aktywnego meta­
bolitu. Niewątpliwymi korzyściami stosowa­
nia mianseryny jest minimalne działanie ant y­
cholinergiczne i niska kardiotoksyczność 

w porównaniu z klasycznymi lekami prze­
ciwdepresyjnymi. U osób w wieku podeszłym 
problemem czasem staje się nadmierna sedacja 
i wpływ na ciśnienie tętnicze krwi [Phanjoo, 
1991]. 

Bezpieczne leki w leczeniu zespołów de­
presyjnych wieku podeszłego u chorych bez 
otępienia i z współistniejącym otępieniem po­
winny charakteryzować się następującymi ce­
chanli: 
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Do leków, które częściowo spełniają wy­
mienione wymagania należą inhibitory wy­
chwytu zwrotnego serotoniny (SI-5HT) 
[Swinkels, 1995, Montgomery, 1995]. Za 
szczególnie bezpieczne w praktyce klinicznej 
uważa się citalopram, fluwoksaminę i paro­
ksetynę [Gottfries, 1992, Grimsley, 1992, 
Anderson, 1994]. Szczególnie długi czas pół­
trwania fluoksetyny nie uniemożliwia jej sto­
sowania, lecz wymaga szczególnych warun­
ków stanu zdrowia chorego, tj. nieobecności 
poważnych chorób somatycznych, z powodu 
których podawane są leki wchodzące z fluo­
ksetyną w interakcje lub w przypadku obec­
ności chorób somatycznych, względnej stabil­
ności stanu zdrowia, nie wymagającego szyb­
kiej zmiany stosowanych leków. 

W ostatnich badaniach nad efektywnością 
fluoksetyny w zespołach depresyjnych wieku 
podeszłego stwierdza się, że działanie jej jest 
szybkie, już w pierwszym tygodniu leczenia 
[Holman, 1994a, Holman, 1994b]. 

W podejściu terapeutycznym do depresji 
współwystępującej z zespołem otępiennym ty­
pu alzheimerowskiego zwraca się uwagę, że 
SI-5HT nie tylko wpływają na depresję, ale 
także na zaburzenia zachowania spowodowa­
ne niedoborem serotoniny. 

Podobne objawy niepożądane występują w 
czasie stosowania odwracalnego inhibitora 
MAO - moklobemidu (nudności, bóle głowy, 
pobudzenie). Stwierdzono, że efektywność 

terapeutyczna tego leku jest podobna do oma­
wianej poprzednio grupy leków, natomiast 
częściej występował niepokój i podniecenie 
[Bocksberger, 1993]. 

Zwraca się uwagę na fakt, że rozpoznawa­
nie depresji i różnicowanie z zespołem otę­
piennym ma duże znaczenie kliniczne. Wobec 
nieuleczalności chorób zwyrodnieniowych 
mózgu rozpoznanie depresji oznacza możli­
wość zastosowania skutecznej terapii pomaga­
jącej choremu i znmiejszającej uczucie lęku 
u rodziny. W badaniach stwierdzono korzyst­
ny wpływ terapeutyczny EW na zespoły de­
presyjne współistniejące z otępieniem [De­
muth, 1980, Thomas, 1995]. Chociaż nie ma 

bezwzględnych przeciwwskazań do stosowa­
nia EW w zespołach depresyjnych z współist­
niejącymi zaburzeniami poznawczymi, to na­
leży zachować jak najdalej idącą ostrożność. 
EW nie powinny być stosowane w przypadku 
zlokalizowanych zmian mózgu, potwierdzo­
nych badaniami dodatkowymi (jądro ogonia­
ste, zwoje podstawy) [Figiel, 1990]. U takich 
chorych występują nie tylko częste po EW 
zaburzenia pamięci wstecznej i następczej, ale 
także zaburzenia świadomości (u 17%). Wy­
niki badań sugerują, że zmiany podkorowe 
mogą być czynnikiem zwiększającym ryzy­
ko wystąpienia wszystkich objawów niepo­
żądanych - zaburzeń pamięci, majaczenia, 
nasilenia dolegliwości somatycznych [Mul­
sant, 1991]. Tak więc, wskazania do stosowa­
nia EW w "depresyjnym otępieniu" powinny 
ograniczyć się tylko do głębokich, psychoty­
cznych depresji mylnie rozpoznanych jako 
otępienie. Uzyskać wtedy można znaczącą po­
prawę funkcji poznawczych [Hansen, 1991, 
Stoudemire, 1995]. 

Zasady leczenia chorych depresyjnych z 
otępieniem są takie same jak chorych depre­
syjnych w wieku podeszłym bez otępienia. 
Badania wykazują, że 60% chorych odpowia­
da na terapię. W ostatnich badaniach zwraca 
się jednak uwagę na fakt, że stosowanie ago­
nistów cholinergicznych i inhibitorów ACh w 
otępieniu może wywołać lub nasilić depresję 
[Kapen, 1986]. Obserwowano także nasilenie 
depresji po stosowaniu cholinergicznych ago­
nistów muskarynowych [Whitehouse, 1988]. 

WNIOSKI 
Na podstawie wyników badań ostatnich lat 

można nieco zmienić rozważania Krala i Rei­
flera na temat związków p'omiędzy depresją i 
otępieniem [Kral, 1983, Reifler, 1982] i ująć 
je w następującej formie: 
l. Zarówno depresja jak i otępienie mają 

wspólne podłoże anatomiczne charaktery­
zujące się rozsianymi zaburzeniami fun­
kcjonowania ośrodków podkorowych, być 
może mają wspólną patogenezę w postaci 
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nadaktywności osi podwzgórze-przysadka­
nadnercza. 

2. Zaburzenia funkcji poznawczych występu­
jące w depresji i otępieniu o nasileniu nie­
wielkim są podobne i zależą od lokalizacji 
zmian. 

3. Depresja może być wczesnym objawem 
otępienia nie tylko w rozpoznanych choro­
bach uszkadzających o.u.n. (udar, choroba 
Parkinsona, choroba Alzheimera), ale także 
w głęboko zlokalizowanej patologii mózgu 
bez towarzyszących objawów klinicznych. 

4. W wieku podeszłym nasilenie zmian w 
o.u.n. jest częścią fizjologii, ale może mieć 
patoplastyczny wpływ na obraz depresji 
zmieniając go z "typowego" na "atypowy". 

5. Wobec niejasności patogenezy objawów 
depresji i otępienia o niewielkim nasileniu, 
konieczna jest niezwykle dokładna diagno­
styka ośrodkowego układu nerwowego. 

6. W przypadku niemożności odróżnienia ob­
jawów depresji od otępienia lub współisl­
nienia tych objawów powinno się rozważyć 
leczenie przeciwdepresyjne. 

7. W przypadku podejrzenia zaburzeń funkcji 
poznawczych u chorego depresyjnego w 
wieku podeszłym, w celu oceny deterioracji 
poznawczej, powinno się ponownie ocenić 
stan chorego po 3-6 miesiącach. 
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