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Streszczenie

Wstep: Lagodne zaburzenia poznawcze (mild cognitive
impairment — MCI) to stan kliniczny pomiedzy normal-
nym starzeniem sie a choroba Alzheimera (A/zheimer’s
disease — AD). Choroba Alzheimera to najczestsza przy-
czyna otepienia, a starsze osoby, u ktérych wystapily
MCI, maja wyzsze niz w populacji ogélnej w danej gru-
pie wiekowej prawdopodobiefistwo przejscia do otepie-
nia, oceniane na ok. 10—15% na rok.

Cel pracy: Ocena przydatnosci testu identyfikacji za-
pachéw w diagnostyce tagodnych zaburzefi poznaw-
czych oraz jako wczesnego markera tagodnych zabu-
rzefi poznawczych i konwersji MCI do AD.

Dokonano przegladu literatury przedmiotu, na podsta-
wie ktérego wyodrebniono 16 prac, w ktdérych wyko-
rzystywano test identyfikacji zapachéw w diagnostyce
MCI. Dziewie¢ z nich skupialo si¢ na poréwnaniu wy-
nikéw testu identyfikacji zapachéw os6b z rozpozna-
nym MCI i oséb z grupy kontrolnej. Pozostale 7 to
badania longitudinalne oceniajace test identyfikacji za-
pach6éw jako marker konwersji MCI do AD.

Whnioski: Przeglad literatury wskazuje na przydat-
no$¢ testu identyfikacji zapachéw we wezesnej detekeji
zaburzefi poznawczych, diagnostyce MCI i przewidy-
waniu konwersji MCI do AD. Kilka badan wskazuje
réwniez na zwigzek nasilenia zaburzefi identyfikacji
zapachéw i pogorszenia poszczeg6lnych funkeji po-
znawczych, zwlaszcza pamieci. Wezesne wykrycie MCI
zwigksza szanse spowolnienia rozwoju otepienia. Test
identyfikacji zapachéw moze znalezé¢ zastosowanie
w diagnostyce MCI w bateriach diagnostycznych wraz
z testami czynno$ci poznawczych. Konieczne sg bada-
nia longitudinalne w duzych grupach oséb starszych
oceniajace przydatno$¢ testdw wechu i innych biomar-
keréw w przewidywaniu wystapienia AD.

Stowa kluczowe: lagodne zaburzenia poznawcze, test
identyfikacji zapachéw.

Lagodne zaburzenia poznawcze (mzld cognitive
impairment — MCI) to stan kliniczny miedzy
normalnym starzeniem si¢ a chorobg Alzhei-

Abstract

Introduction: Mild cognitive impairment (MCI) is
a clinical condition between normal ageing and Alz-
heimer disease (AD). Alzheimer disease is the most
frequent reason for dementia; the probability of devel-
oping dementia is higher in elderly people with MCI
than in the general population in a specified age group.
Aim of the study: To assess whether the smell iden-
tification test can be an early marker of MCI and MCI
conversion to AD.

Literature on the subject was reviewed and sixteen
studies were identified where the smell identification
test has been used. Nine of them focused on the com-
parison of the smell identification test results between
MCI patients and the control group. The other sev-
en papers reported on longitudinal studies, where the
smell identification test has been evaluated as a marker
of conversion from MCI to AD.

Conclusions: The literature review confirms that the
smell identification test can be useful in early detection
of cognitive impairments, MCI diagnosis and predict-
ing conversion from MCI to AD. Some studies also
indicate a relationship between the olfactory dysfunc-
tion and deterioration of specific cognitive functions,
memory in particular. Eatly detection of MCI may in-
crease the chances of slowing down the development of
dementia. The smell identification test may be used in
the diagnosis of MCI in diagnostic batteries together
with cognitive functions tests. Longitudinal studies in
large groups of elderly people are necessary in order to
assess the usability of the smell identification tests and
other biomarkers for predicting the occurrence of AD.

Key words: mild cognitive impairment, olfactory
identification test.

mera (Alzheimer’s disease — AD). Osoby z MCI
wykazuja wicksze zaburzenia pamieci niz po-
pulacja ogélna w danej grupie wiekowej, nie
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spelniaja jednak kryteriéw klasyfikacyjnych AD
(Petersen i wsp. 2001a). U o0séb z MCI obser-
wuje si¢ zaburzenia czynnosci poznawczych,
ktére sq mierzalne, ale nie spetniajg kryteriow
otepienia, osoby te jednak wykazuja zwickszone
ryzyko wystapienia ot¢pienia (Gabryelewicz
i wsp. 2007b). Wyrdznia si¢ dwa gléwne typy
MCI: amnestyczne MCI (@mnestic MCI — aMCI),
polegajace gléwnie na obnizaniu si¢ funkcji
pamieci i w wiekszym stopniu predysponujg-
ce do rozwoju AD, oraz nieamnestyczne MCI
(nonammestic MCI — naMCI), obejmujace utrate
innych funkcji poznawczych i dzielace si¢ na dwa
podtypy: wybibrcze (single naMCI) i uogélnione
(multiple naMCI) (Wojtyniska 2012).

Wedlug rekomendacji amerykanskiego Na-
tional Institute on Aging — Alzheimer’s Association
diagnostyka MCI powinna obejmowa¢ kilka
etapéw. Pierwszy element stanowia zmiany
w funkcjonowaniu poznawczym pacjenta w po-
réwnaniu z wczesniejszym poziomem. Pogorsze-
nie to moze zosta¢ zauwazone przez pacjenta,
osobe z jego otoczenia lub obserwujgcego go
lekarza. Réwnocze$nie pacjent osiaga gorsze
niz oczekiwane wyniki w jednej lub kilku do-
menach poznawczych po uwzglednieniu wieku
i poziomu wyksztalcenia, wyniki te pogarszajg
si¢ z uplywem czasu. Czesto wystepuja tez nie-
wielkie trudnosci z wykonywaniem zlozonych
zadan (complex functional tasks), ktore pacjent
wykonywal wczesniej. Pacjent zachowuje jednak
niezalezno$¢ w codziennym funkcjonowaniu
i nie wykazuje otepienia (Albert i wsp. 2011).

W diagnostyce MCI wymienia si¢ trzy grupy
biomarkeréw: biomarkery odktadania si¢ amylo-
idu B (AB) {zmniejszenie stezenia AB42 w plynie
mobzgowo-rdzeniowym (PMR) oraz zlogi fibry-
larne AP w obrazowaniu molekularnym PETY;
biomarkery neuronalnego uszkodzenia {zwigk-
szenie st¢zenia t/fosforylowanego t w PMR,;
zmniejszenie objetosci hipokampa lub atrofia
przysrodkowych czegéci platéw skroniowych;
wskaznik atrofii mézgu; redukcja metabolizmu
glukozy w badaniu FDG-PET i perfuzji w tomo-
grafii emisyjnej pojedynczych fotonéw (badanie
SPECT)} oraz biomarkery biochemiczne {zapalne
(cytokiny); stresu oksydacyjnego (izoprostany)
i inne} (Gabryelewicz 2011). Badania neuro-
obrazowe sg drogie, a badanie PMR wymaga
inwazyjnej procedury. Badania skupiaja si¢ row-
niez na czynnikach genetycznych MCI, wéréd
nich na polimorfizmie & genu apolipoproteiny E
(apoE) (Brainerd i wsp. 2013). Wykorzystanie
biomarkeréw ma dwa gltéwne cele: 1) ustalenie
przyczyny wystapienia MCI u pacjenta, co umoz-
liwi odpowiednia terapie; 2) ocene prawdopo-

dobiefistwa progresji zaburzen funkcjonalnych
i poznawczych do ciezszej postaci MCI lub do
otepienia (Albert i wsp. 2011).

Rozpoznanie MCI wiaze sie ze zwiekszonym
ryzykiem konwersji do AD i innych otepien.
Badania w grupie os6b z MCI wskazuja na od-
setek progresji do otepienia w granicach 6-25%
rocznie, podczas gdy zachorowalno$¢ na AD
w populacji ogélnej w tym samym wieku wynosi
1-2% (od 0,2% w przedziale wieku 65-69 lat
do 3,9% w grupie 85-89 lat) (Petersen i wsp.
1999; Petersen i wsp. 2001b). Wyniki badan
réznia sie, np. Petersen i wsp. (1999) podali
12%, w badaniu autoréw wloskich odsetek kon-
wersji z MCI do AD wynosit 23,8% rocznie
(Maioli i wsp. 2007), w badaniu Gabryelewicza
i wsp. (2007b) w trakcie 3-letniej obserwacji
odsetek konwersji z MCI do otepienia wynosit
21,9%. W opublikowanym niedawno badaniu
retrospektywnym na podstawie French National
Alzheimer Database odsetek progresji od MCI do
otepienia wynosil 13,7%, przy czym wskaznik
dla aMCI byl wyzszy (18,2%) niz dla naMCI
(9,5%) (Tifratene i wsp. 2015). Réznice w zakre-
sie wskaznikéw konwersji MCI w AD wynikaja
w czesci z przyjetych kryteriéw diagnostycznych,
zwigzane s3 tez m.in. z badanymi populacjami
(kliniczna — 13%, w $rodowisku — 3%) (Farias
i wsp. 2009).

Czynnikiem predykcyjnym konwersji MCI
do otepienia moga by¢ zaburzenia metaboli-
zmu o§rodkowego uktadu nerwowego oceniane
przy zastosowaniu protonowej spektroskopii
rezonansu magnetycznego (1H MRS) (Walecki
iwsp. 2011), a takze wykladniki zaniku mézgu
w tomografii komputerowej, ale nie przeplywy
moézgowe w badaniu SPECT (Gabryelewicz
1 wsp. 2007a).

Wezesne wykrywanie MCI mogloby zwiek-
szy¢ szanse potencjalnej terapeutycznej inter-
wengji przed pojawieniem si¢ nieodwracalnego
zniszczenia neuronéw. Istnieje potrzeba wykrycia
wezesnych zaburzen poznawczych przed pojawie-
niem si¢ widocznych zaburzen pamieci. Niestety,
obecnie stosowane metody, takie jak Mini-Men-
tal State Examination (MMSE), nie pozwalaja
wykry¢ niewielkich zmian w funkcjonowaniu
poznawczym (Salmon i wsp. 2002). Maioli i wsp.
(2007) postuluja opracowanie protokotu szeregu
klinicznych czynnikéw ryzyka, ktéry moze by¢
przydatny w identyfikacji 0séb z MCI ze zwiek-
szonym ryzykiem konwersji do AD.

W badaniach nad MCI i AD czesto opisuje
sie wspétistnienie zaburzefi wechu, ktére moga
poprzedzaé kliniczne objawy deterioracji czyn-
nosci poznawczych. Uwaza si¢, ze zaburzenia
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wechu w MCI i AD nie stanowia obwodowych
zaburzen detekcji zapachéw, a raczej deficyt
identyfikacji zapachéw w opuszce wechowej,
gdzie pojawiajg sie sploty neurofibrylarne, oraz
w okolicach otrzymujacych polaczenia z opuszki
wechowej — korze gruszkowatej, hipokampie, ko-
rze wechowej oraz czotowo-oczodotowej. Pamieé
wechowa i nazywanie zapachdw, ktére podlegajg
kontroli i modulacji w tych okolicach, odgrywaja
kluczowa role w procesie identyfikacji zapachéw
(Devanand 2015). Wskazuje sie, ze polaczenie
testéw identyfikacji zapachéw i testéw funkeji
poznawczych umozliwitoby wykrycie wezesnych
objawéw MCI (Kirkpatrick i wsp. 2006) i ze
zaburzenia wechu stanowia czynnik predykeyj-
ny konwersji do AD u pacjentéw z MCI (Yoon
1 wsp. 2015).

W niniejszym artykule przeprowadzono ana-
lize prac dotyczacych zaleznosci miedzy wyni-
kiem testu identyfikacji zapachu a rozwojem
MCI u starszych oséb lub konwersja MCI do
AD. Kryteria wlaczenia obejmowaly badania
z udziatem oséb z rozpoznaniem MCI. Prze-
prowadzono systematyczny przeglad literatury,
korzystajac z baz PubMed oraz Web of Science.
Przegladu dokonano w okresie sierpiefi—wrzesief
2015 r. Przeszukania baz dokonano z wykorzy-
staniem termindw: odor identification test, odour
identification test, smell identification test, olfactory
identification test w polaczeniu z terminem older,
old lub elderly oraz mild cognitive impairment.
Selekcja obejmowala tylko prace oryginalne
w jezyku angielskim lub polskim. Potencjalnie
istotne artykuly identyfikowano na poczatku
poprzez analize informacji zawartej w tytule oraz
w streszczeniach prac wyszukanych elektronicz-
nie, a nastepnie na podstawie danych zawartych
w pelnych wersjach. Podczas poczatkowego
wyszukiwania znaleziono 42 artykuly w wy-
szukiwarce PubMed oraz 48 w Web of Science.
Nastepnie na podstawie informacji zawartych
w tytulach i streszczeniach wybrano 21 prac,
spo$rdd nich 16 spelniato kryteria wlaczenia do
analizy, zatem zostaly one oméwione w niniej-
szym przegladzie.

W opisywanych badaniach wykorzystywano
rézne testy identyfikacji zapachéw. Najcze$ciej
stosowane sa dwa testy: The University of Penn-
Sylvania Smell Identification Test (UPSIT) oraz
test Sniffin’ Sticks. UPSIT jest standaryzowanym
narzedziem do badania wechu, sktadajacym sig
z mikrokapsutek z zapachami, dzialajacym we-
dlug zasady ,potrzyj i powachaj” (Doty i wsp.
1984). Uczestnik drapie koficowka otéwka pa-
sek, co powoduje uwolnienie zapachu. Krétsza
wersje testu UPSIT stanowi Brief Smell Identifi-
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cation Test (B-SIT), ktéry zamiast oryginalnych
40 zapachéw ma ich 12. W te$cie Sniffin’ Sticks
osoba badana wacha koficéwke pisaka nasaczo-
ng substancja zapachowg. Wykorzystuje sie 16
sztyftéw, z ktdrych kazdy zawiera inny zapach.
Zaréwno w tych, jak i w wigkszosci pozostatych
testow zadaniem osoby badanej jest wybranie
odpowiedniego deskryptora z listy czterech od-
powiedzi. Istnieja réwniez inne testy wechu,
takie jak test wykrywania zapachéw (badanie
progu wechowego) oraz test dyskryminacji
(rozrézniania) zapachéw. W tescie wykrywania
zapachéw osoba badana ma za zadanie wskaza¢
spos$rod 3 pisakow prezentowanych w poszcze-
gblnych prébach ten, ktéry ma zapach (butanol),
w odréznieniu od 2 pozostatych pisakéw, ktore
sa bezzapachowe. Stezenie butanolu w poszcze-
gblnych prébach jest rosnace. Test dyskryminacji
zapachéw polega na wskazywaniu przez osobe
badana, ktéry z 3 pisakéw w kazdej probie rézni
sie zapachem od 2 pozostalych.

Istotny zwiazek z funkcjonowaniem poznaw-
czym badanych wykazuje test identyfikacji za-
pachéw i w mniejszym stopniu test rozrézniania
(Fusetti i wsp. 2010; Hedner i wsp. 2010).
Z badan wechu testy identyfikacji i dyskry-
minacji zapachéw zwigzane sa z pogorszeniem
funkcji poznawczych, w przeciwieistwie do testu
wykrywania zapachéw (Hedner i wsp. 2010).
Zaburzenia identyfikacji zapachéw wystepu-
ja we wczesnej fazie zaburze poznawczych,
natomiast zaburzenia wykrywania zapachéw
ujawniajg si¢ w stosunkowo poéznej fazie AD
(Serby i wsp. 1991).

Badania, ktére ocenialy identyfikacje zapa-
chéw oraz funkcje poznawcze u 0séb z rozpo-
znaniem MCI, mialy rézne cele. Cz¢$¢ badaczy
skupiala si¢ na tescie identyfikacji zapachéw
jako markerze wczesnego wykrywania MCI
(Eibenstein i wsp. 2005; Westervelt i wsp. 2008;
Laakso i wsp. 2009), inni na konwersji MCI
do AD (Devanand i wsp. 2000; Wang i wsp.
2002; Lehrner i wsp. 2009; Fusetti i wsp. 2010;
Lojkowska i wsp. 2011; Conti i wsp. 2013;
Yoon i wsp. 2015). Analizowano réwniez réznice
w rozpoznawaniu zapachéw miedzy zdrowymi
uczestnikami, osobami z rozpoznanym MCI
iosobamiz AD (Seligman i wsp. 2013; Vyhnalek
1 wsp. 2015).

Badanie Eibensteina i wsp. (2005) wykazalo,
ze osoby z rozpoznanym MCI uzyskuja istotnie
nizszy wynik w tescie identyfikacji zapachéw niz
grupa kontrolna, co w opinii badaczy oznacza, ze
test ten moze zostal wykorzystany jako marker
do wczesnego wykrywania MCI. Bahar-Fuchs
iwsp. (2011) badali $wiadomo$¢ zaburzen wechu
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oraz identyfikacje zapachéw u pacjentéw z aMCI
i AD. Pacjenci z aMCI i AD uzyskali znaczaco
nizsze wyniki testu UPSIT niz uczestnicy z grupy
kontrolnej. Podobne wyniki otrzymali Seligman
iwsp. (2013), kt6rzy w swoich badaniach oceniali
réwniez powigzanie miedzy identyfikacja zapa-
chéw a apatia i depresja. Wyniki Lehrnera i wsp.
(2009) wykazaly istotne réznice miedzy badanymi
zuogdblnionym aMCI a grupa kontrolng w tescie
identyfikacji zapachdéw, a takze zwigzek miedzy
identyfikacja zapach6w i funkcjami poznawczymi.
Badania Wanga i wsp. (2002) potwierdzily gorsza
identyfikacje zapachéw u badanych z MCI niz
w grupie kontrolnej i wskazywaly na przydat-
no$¢ tych testéw oraz genotypowania apoE we
wczesnym wykrywaniu AD.

Z drugiej strony dwa badania podaly w wat-
pliwos¢ uzytecznosé testéw identyfikacji zapa-
chéw jako wezesnego markera MCI. Westervelt
iwsp. (2008) wykazali r6znice miedzy wynikami
testu identyfikacji zapachéw u badanych z MCI
a grupa kontrolna, ale stwierdzili, ze réznice byly
zbyt mate, by uzna¢ test B-SIT za wiarygodny
marker we wczesnym wykrywaniu MCI. Laakso
i wsp. (2009) takze zaobserwowali gorsze wyniki
testu identyfikacji zapachéw u pacjentéw z MCI,
ale Boston Naming Test (BN'T, Bostosiski test nazy-
wania), polegajacy na jak najszybszym nazywaniu
obrazkéw z zestawu, stuzacy do diagnozowania
afazji oraz innych zaburzen funkcji jezykowych,
gléwnie w otepieniu (Saxton i wsp. 2000), okazat
sie bardziej czuly. Ich zdaniem ocena funkcji we-
chu nie jest wystarczajaca, by diagnozowaé MCI.
Moze sie to wigzac z testem wlasnego autorstwa,
ktéry zastosowali (4 pojemniki zawierajace znane
zapachy — kawa, smola, papierosy i cynamon,
oraz jeden bez zapachu — woda). Zadanie obej-
mowalo spontaniczne rozpoznawanie zapachdw,
rozpoznawanie ze wskazéwka oraz odroczone
rozpoznawanie zapachéw. W opinii autoréw
badania wyniki moglyby by¢ inne, gdyby za-
stosowano test o wickszej liczbie zapachéw do
identyfikacji.

Poszukiwano réwniez zaleznosci pomiedzy
wynikiem testu identyfikacji zapachéw a réz-
nymi funkcjami poznawczymi. Vyhnalek i wsp.
(2015) badali r6znice miedzy pacjentami z aMCI,
naMCI, AD a zdrowymi uczestnikami badania
i stwierdzili, Ze pacjenci z aMCI i naMCI nie
réznig si¢ znaczaco w testach identyfikacji zapa-
chéw, a u pacjentéw z aMCl istnieje powigzanie
miedzy identyfikacja zapachéw a wynikami testu
MMSE, testéw pamieci stownej i bezstfownej oraz
testem wzrokowo-przestrzennym. Makizako
i wsp. (2014) podzielili uczestnikéw z MCI na
dwie grupy — z ciezka hiposmia i bez cigzkiej

hiposmii — na podstawie testu identyfikacji za-
pachu. Ci, ktérzy wykazali znaczace pogorsze-
nie wechu, uzyskiwali istotnie nizsze wyniki
w testach funkcji poznawczych (gorsza pamieé
werbalna i wzrokowa, zdolno$¢ uwagi, gorsze
funkcje wykonawcze i wolniejsze tempo przetwa-
rzania) niz osoby bez duzych zaburzen wechu.

Przeglad badan dotyczacych zaburzefi iden-
tyfikacji zapachu u 0séb z MCI przedstawiono
w tabeli 1.

Przeprowadzono takze kilka interesujacych
badaf longitudinalnych poswieconych przydat-
nosci testu identyfikacji zapachéw jako marke-
ra konwersji MCI do AD. Yoon i wsp. (2015)
badali réznice w wynikach testu identyfikacji
zapachéw u pacjentéw z MCI. W czasie §red-
nio 5-letniej obserwacji u czesci uczestnikéw
nastapita konwersja do AD, a u czesci do ote-
pienia z ciatami Lewy’ego (dementia with Lewy
bodies — DLB). Badani, u ktérych to przejscie
nie nastapilo, mieli znaczaco wyzsze wyniki
testu identyfikacji zapachéw na poczatku ba-
dania niz pozostali, co pozwala sadzi¢, ze test
ten, razem z testami neuropsychologicznymi,
moze poméc w przewidywaniu konwersji MCI
do AD lub DLB. Wyniki Conti i wsp. (2013)
wykazaly, ze zaburzona identyfikacja zapachéw
oraz niski wynik w teScie MMSE na poczatku
badania byly powiazane z konwersja MCI do
AD. Z kolei z badaf Devananda i wsp. (2000)
wynika, ze istnieje wigksze prawdopodobiefistwo
rozwiniecia AD wérdd pacjentéw z nizszym wy-
nikiem testu identyfikacji zapachéw, zwlaszcza
gdy nie majg $wiadomosci zaburzenr wechu.
Do podobnych wnioskéw doszli Fusetti i wsp.
(2010), ktérzy wykazali, ze pacjenci, u ktérych
nastapita konwersja MCI do AD, mieli znaczaco
nizsze wyniki testéw Sniffin’ Sticks niz pozostali
badani. W badaniu Kjelvik i wsp. (2014) wy-
kazano, ze uczestnicy z MCI lub AD, ktérzy
uzyskali nizsze wyniki w tescie identyfikacji
zapach6w, mieli znaczaco mniejsze hipokampy
niz uczestnicy o wzglednie zachowanym we-
chu. Zaobserwowali takze powiagzanie miedzy
zdolnoscig identyfikacji zapachéw a przejsciem
z aMCI do AD. W badaniu Lojkowskiej i wsp.
(2011) stwierdzono korelacje progresji zaburzen
funkcji poznawczych z zaburzeniami identyfi-
kacji zapachéw oraz zmniejszeniem objetosci
hipokampa. Badacze sugeruja, ze przewidywa-
nie konwersji MCI do AD moze by¢ ulepszone
przez polaczenie testéw neuropsychologicznych
i testéw identyfikacji zapachdéw.

Badania nad rola zaburzen identyfikacji za-
pachéw jako czynnika predykcyjnego konwersji
MCI do AD przedstawiono w tabeli 2.
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Tabela 1. Badania dotyczace zaburzen identyfikacji zapachdw u 0séb z zaburzeniami poznawczymi

Autor (rok)

Vyhnalek i wsp.
(2015)

Liczba
badanych
(grupa
kontrolna)

160 (27)

Rozpoznania
w podgrupie
klinicznej

75 —aMCl
32 —naMcl
26 —-AD

Test
identyfikacji
zapachoéw

Motol
Hospital
Smell Test

Wyniki

Brak réznic identyfikacji zapachéw pomiedzy
pacjentami z aMCl i naMCl

Pacjenci zaMCl i naMCl — nizsze wyniki niz grupa
kontrolna, wyzsze niz grupa AD

W grupie pacjentéw z aMCl — wyzsze wyniki

w MMSE, pamieci stownej i bezstownej i tescie
wzrokowo-przestrzennym powigzane z lepsza
identyfikacja zapachow

Brak zwiazku funkcji poznawczych i identyfikacji
zapachow u pacjentéw z naMCl

Eibenstein i wsp.

(2005)

58 (29)

29 —aMcl

SSST

Istotnie gorsza zdolnos¢ rozpoznawania zapachéw
u pacjentéw z aMCl w poréwnaniu z grupa kon-
trolna

Bahar-Fuchs i wsp.

(2011)

72 (22)

25— aMcl
25-AD

UPSIT

Gorsze wyniki pacjentéw z aMCl i AD w tescie
identyfikacji zapachéw w poréwnaniu z grupa
kontrolng

Makizako i wsp.
(2014)

220

220-McCl

Open
Essence

Istotnie gorsze funkcje poznawcze (pamiec
werbalna i wzrokowa, czynnos¢ uwagi oraz funkcje
wykonawcze, tempo przetwarzania) u badanych
z ciezkg hiposmia w poréwnaniu z osobami bez
ciezkiej hiposmii

Analiza regresji — lepszy wynik w testach pamieci
werbalnej i wzrokowej zwigzany ze zmniejszonym
prawdopodobiefstwem ciezkiej hiposmii.
Zaburzenia wechu — bardziej zwigzane

z zaburzeniami pamieci niz innymi zaburzeniami
poznawczymi

Seligman i wsp.
(2013)

416
(132)

112 — MClI
172 -AD

SSIT

Gorszy wynik identyfikacji zapachéw u badanych
z MCI'i AD niz w grupie kontrolnej

Lehrner i wsp.
(2009)

104 (40)

13 — wybiércze aMCl
11— uogdlnione aMCl
21 —-wybiércze naMCl

13 — uogodlnione naMCl

UPSIT

Istotne réznice miedzy badanymi z uogélnionym
aMCl i z grupy kontrolnej w tescie identyfikacji
zapachow

Zdolnos¢ identyfikacji zapachéw zwigzana

z funkcjami poznawczymi

Laakso i wsp. 558 (486) 72 — MClI wiasny test  Istotnie gorsze wyniki badanych z MCI w poréw-
(2009) naniu z grupa kontrolng we wszystkich testach
(funkcji poznawczych i identyfikacji zapachéw)
Wykonanie testu identyfikacji zapachéw mniej
zaburzone niz BNT
Westervelt i wsp. 153 (21) 17 —aMcl B-SIT Gorsze wyniki badanych z MCl w poréwnaniu
(2008) 46 —naMCl z grupg kontrolna, ale wyzsze niz badanych z AD
25 —inne MCI Brak istotnych réznic miedzy badanymi z réznych
44 - AD podgrup MCI
Niewielka réznica miedzy osobamiz MCI
i badanymi z grupy kontrolnej
Wang i wsp. 58 (30) 28 — MCl CC-SIT Nizsze wyniki badanych z MCl w poréwnaniu
(2002) z grupg kontrolng w tescie CC-SIT

Korelacja miedzy wynikami testu identyfikacji
zapachéw badanych z MCl a wynikiem CAMCOG-C
Brak korelacji miedzy wynikami testu wechu

i CAMCOG-C w grupie kontrolnej

MCI (mild cognitive impairment) — tagodne zaburzenia poznawcze; aMCl (amnestic mild cognitive impairment) — amnestyczne tagodne zabu-
rzenia poznawcze; naMCl (nonamnestic mild cognitive impairment) — nieamnestyczne tagodne zaburzenia poznawcze; AD (Alzheimer’s disease)
— choroba Alzheimera; SSST — Sniffin’ Sticks Screening Test; UPSIT — University of Pennsylvania Smell Identification Test; B-SIT — Brief Smell
Identification Test; SSIT — Sniffin Sticks Identification Test; CC-SIT — Cross-Cultural Smell Identification Test; CAMCOG-C — Cambridge Cognitive
Examination-Chinese version; MMSE — Mini-Mental State Examination
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Tabela 2. Badania dotyczace zaburzen identyfikacji zapachéw jako czynnika predykcyjnego konwersji do choroby Alzheimera

Autor (rok) Liczba Rozpoznanie Test Wyniki
badanych w podgrupie identyfikacji
(grupa klinicznej zapachoéw
kontrolna)
Yoon i wsp. (2015) 122 122 - MCl Ccsl Lepsze wyniki testu CCSI u pacjentdéw z MCI, ktérzy

nie rozwineli DLB lub AD, niz u tych, u ktérych
nastapita konwersja

Kjelvik i wsp. 48 (30) 12 —aMCl B-SITiSSIT  Zwiazek niskiego poziomu zdolnosci rozpoznawania
(2014) 6—-AD zapachoéw w tescie B-SIT z konwersjg aMCl do AD
Devanand i wsp. 135 (45) 90 - MCl UPSIT Wieksze prawdopodobiefstwo rozwiniecia AD
(2000) wsrdd pacjentéw z nizszymi wynikami testu iden-

tyfikacji zapachow

Przewidywanie czasu rozwiniecia AD mozliwe

u badanych z niskim wynikiem testu identyfikacji
zapachow i brakiem Swiadomosci zaburzen wechu
U pacjentow z wysokim wynikiem MMSE (> 27)
niski wynik testu identyfikacji zapachéw w pota-
czeniu z brakiem Swiadomosci zaburzen wechu
pozostaje istotnym czynnikiem predykcyjnym AD

Fusetti i wsp. 29 29 —aMcl SSSTiSSET  Zaburzenie wechu u pacjentdéw z aMCl na poczatku
(2010) badania
Nizszy wynik w tescie wechu u wszystkich badanych
z aMCl w badaniu follow-up
Zaleznos¢ miedzy testem identyfikacji zapachéw
a wynikiem powtarzania odroczonego w tescie Reya
Konwersja aMCl do AD u 9 z 29 badanych (31%),
nizsze wyniki testow SSST i SSET u uczestnikow,
u ktérych nastapita konwersja z aMCl do AD
w poréwnaniu z pozostatymi badaniami

Conti i wsp. 134 (46) 88 — MCl CA-SIT Rozwiniecie otepienia po 2 latach u 47%

(2013) uczestnikéw z grupy MCl o zaburzonym wechu
i 11% z grupy o wechu niezaburzonym
Nizszy wynik w MMSE i zaburzona identyfikacja
zapachow na poczatku zwigzane z progresja do
otepienia w ciggu 2 lat

Devanand i wsp. 148 148 — MClI UPSIT Konwersja u 39 na 148 oséb. Trzyletnia obserwacja

(2008) (konwersja 33/126) — kombinacja 5 czynnikdw
predykcyjnych FAQ — opis opiekuna funkcjonowania
pacjenta, identyfikacja zapachéw, Selective
Reminding Test (odtwarzanie bezposrednie),
objetos¢ hipokampa (NMR) i objetos¢ kory
srodwechowej (NMR). Kombinacja o wysokiej
specyficznosci (90%), czutosci (85,2%), istotnie
lepsza niz potaczenie wieku i MMSE. Wyjéciowe
zaburzenia identyfikacji zapachéw zwigzane
z 4-krotnym wzrostem ryzyka konwersji MCl do AD

Lojkowska i wsp. 82 (33) 49 —MCl SSST Czutosc i swoistos¢ przewidywania zaburzen
(2011) poznawczych na podstawie niskiego wyniku
w tescie identyfikacji na poziomie odpowiednio
57% i 88%, a na podstawie oceny funkcji
poznawczych odpowiednio 44% i 89%
Czutos¢ i swoistos¢ potaczonych testéw — niski
wynik testu identyfikacji zapachow i niski wynik
testéw neuropsychologicznych na poziomie
odpowiednio 100% i 84%
Pogorszenie funkcji poznawczych w badaniu
follow-up zwiazane z wynikiem testu identyfikacji
zapachoéw na poczatku badania

MCI (mild cognitive impairment) — tagodne zaburzenia poznawcze; aMCl (amnestic mild cognitive impairment) — amnestyczne tagodne zaburze-
nia poznawcze; DLB (dementia with Lewy bodies) — otepienie z ciatami Lewy’ego; AD (Alzheimer’s disease) — choroba Alzheimera; UPSIT — Univer-
sity of Pennsylvania Smell Identification Test; B-SIT - Brief Smell Identification Test; SSIT - Sniffin Sticks Identification Test; CCSI - Cross-Cultural
Smell Identification; CA-SIT — culturally adapted University of Pennsylvania Smell Identification Test; SSST — Sniffin’ Sticks Screening Test;
SSET - Sniffin’ Sticks Extended Test; MMSE — Mini-Mental State Examination; FAQ — Pfeffer Functional Activities Questionnaire
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Nalezy wskazaé réwniez na opisywane ograni-
czenia zastosowania testu identyfikacji zapachéw
w diagnostyce neuropsychologicznej. Wydaje si¢
celowe zastosowanie standaryzowanych zesta-
wow testowych, gdyz wykorzystanie wlasnych
testow (np. Laakso i wsp. 2009) utrudnia inter-
pretacj¢ danych i dokonanie poréwnan z wyni-
kami innych badaczy.

Nalezy pamietad, ze na wyniki testu moga
wplywacé palenie tytoniu oraz infekcje i inne cho-
roby drég oddechowych. Zaburzenia identyfika-
¢ji zapachéw nie sa swoiste dla MCI i AD, pogor-
szenie wechu wystepuje réwniez w normalnym
starzeniu, gorsze wyniki identyfikacji zapachéw
opisywano takze w schizofrenii i chorobie Parkin-
sona. Deficyty identyfikacji zapachéw powsta-
fe w procesie normalnego starzenia i zwigzane
z MCI moga by¢ zblizone u czg¢sci badanych.
Tak wiec w badaniu Westervelta (2008) réznica
miedzy uczestnikami z MCI i grupg kontrol-
ng byla niewielka, co w opinii autoréw podaje
w watpliwos¢ kliniczng uzyteczno$é testu B-SIT
we wezesnym wykrywaniu MCI i wezesnej dia-
gnostyce rdznicowe;j.

Podsumowanie

Przeglad literatury wskazuje na przydatnosé
testu identyfikacji zapach6w we wezesnym wy-
krywaniu zaburzefi poznawczych (Sun i wsp.
2012), diagnostyce MCI i przewidywaniu kon-
wersji MCI do AD (Devanand 2015). W kilku
badaniach odnotowano réwniez zwiazek nasilenia
zaburzen identyfikacji zapachéw i pogorszenia
poszczegolnych funkcji poznawczych, zwlaszcza
pamieci (Makizako i wsp. 2014).

Wielu badaczy wskazuje, ze testy wechu
powinny by¢ czeScia badan diagnostycznych
w rozpoznawaniu przedklinicznej postaci ote-
pienia (Eibenstein i wsp. 2005; Yoon i wsp.
2015). W AD zaburzenia wechu, zwlaszcza
identyfikacji zapachéw, moga si¢ pojawiaé
juz we wczesnych stadiach choroby (Fusetti
i wsp. 2010), nawet w fazie przedklinicznej,
gdzie test identyfikacji zapachéw moze by¢
bardziej przydatny niz testy werbalnej pamie-
ci epizodycznej (Devanand 2015). W opinii
Kjelvik i wsp. (2014) zmniejszenie objetosci
hipokampa we wczesnej AD jest zwigzane ra-
czej z zaburzeniami identyfikacji zapachéw niz
utratg pamieci, co sugeruje, ze zaburzenia wechu
moga by¢ traktowane jako wczesny marker
degeneracji przysrodkowej cze$ci plata skro-
niowego. Przewidywanie konwersji MCI do
AD moze by¢ lepsze dzigki polaczeniu testow
neuropsychologicznych i testéw identyfikacji
zapachéw. Badanie uwzgledniajace ocene neu-
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roobrazowa (ocena objetosci hipokampa), wynik
testu identyfikacji zapachéw i funkcji poznaw-
czych (Lojkowska i wsp. 2011) lub kombinacje
5 czynnikéw — raport opiekuna, test identyfi-
kacji zapachéw, badanie neuropsychologiczne
(Selective Reminding Test) i dwa badania neuro-
obrazowe (objeto$¢ hipokampa i objeto$¢ kory
srodwechowej) majg znaczna warto$¢ predykeyj-
na. Wskazuje sig, ze testy identyfikacji zapachéw
moga by¢ szczegdlnie przydatne jako wczesny
marker w diagnostyce AD u pacjentéw z MCI
nie§wiadomych zaburzen wechu (Devanand
i wsp. 2000), bowiem skargi na pogorszenie
wechu moga stanowi¢ niezalezny czynnik pre-
dykcyjny (Stanciu i wsp. 2014).

W opinii Devananda (2015) test identyfi-
kacji zapachéw ma umiarkowana przydatnosé
w predykcji obnizenia sprawnosci poznawczej
zdrowych oséb starszych i przejScia od normy
do MCI, natomiast silna zdolno$¢ predykcyjna
konwersji MCI do AD (po wykluczeniu innych
przyczyn zaburzen czynno$ci wechu). W prze-
gladzie systematycznym badan zaburzef wechu
jako narzedzia predykcji AD (Sun i wsp. 2012)
stwierdzono, ze takie badanie, jako tanie i ta-
twe do wykonania, mogloby by¢ narzedziem
przesiewowym dla AD. Wymienieni autorzy
wskazujg na potrzebe badan longitudinalnych
w duzych grupach oséb starszych oceniajgcych
przydatno$¢ testéw wechu i innych biomarkeréw
w przewidywaniu rozwoju AD.

Badanie w ramach projektu MNiSW N N402
407 539 oraz DEDIPAC KH (DZP/2/JPI1 HDL
DEDIPAC KH/2014).
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