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Santrauka. Jvadas. Alzheimerio liga (AL) yra neurodegeneracinis susirgimas, kuris ankstyvo-
se stadijose dazniausiai pasireiskia atminties sutrikimu, susijusiu su medialinés temporalinés
skilties ir hipokampo pazeidimu. Iprastiniai ,,popieriaus-piestuko” kognityviniai testai, naudo-
jami klinikinéje praktikoje, dazniausiai neparodo frontalinés disfunkcijos sergant lengva de-
mencija, susijusia su Alzheimerio liga. I$ kitos pusés, pozitrony emisijos tomografijos (PET) ty-
rimai rodo reikSminga beta-amiloido susikaupima temporalinése ir frontalinése skiltyse jau ir
ankstyvose Alzheimerio ligos stadijose. Frontaliniai sutrikimai gali netgi labiau trikdyti pacien-
to kasdiene veikla nei medialinis temporalinis amnestinis sindromas, laikomas pagrindine
ankstyvos Alzheimerio ligos klinikine iSraiska. Taigi, labai aktualu ieskoti jautresniy kognityvi-
nio iStyrimo priemoniy, galin¢iy anksti ir tiksliai jvertinti nedidelius frontaliniy funkcijy sutriki-
mus. Vienas is perspektyviy budy Siam tikslui pasiekti yra kompiuterizuoti kognityviniai testai.

Darbo tikslas. Ivertinti ir palyginti sveiky ir serganciy Alzheimerio liga (AL) tiriamyjy
frontalines funkcijas ir ju rysi su demencijos gilumu, demografiniais rodikliais bei depresijos
isreikstumu.

Pacientai ir tyrimo metodai. Prospektinis tyrimas atliktas 2009-2010 metais VULSK
Neurologijos centre. Istirti 66 asmenys, i§ kuriy 30 sirgo AL (lengvo ar vidutinio laipsnio de-
mencija) (76,93 + 5,01 mety; 40% vyry, 60% motery), o 36 buvo kontroliniai tiriamieji
(74,81 £ 5,51 mety; 39% vyry, 61% motery). Kiekvienam tiriamajam atlikti CANTAB
(Cambridge Neuropsychological Test Automated Battery) testai, vertinantys atmintj, iSmo-
kima (PAL, PRM testai) ir frontalines funkcijas (SOC testas). Demencijos gilumas vertintas
protinés buiklés mini tyrimo (Mini-Mental State Examination, MMSE) testu, depresijos is-
reikStumas - Yesavage geriatrinés depresijos skale. Statistinei duomeny analizei taikyti Stju-
dento t-testas, x2—testas, Pearsono koreliacijos koeficientas.

Rezultatai. AL ir kontrolingje grupése MMSE testo rezultatai buvo atitinkamai
20,1+2,8ir28,2 + 1,9 balo (p<0,001). AL grupéje statistiskai reiksmingai blogesni nei kon-
trolingje grupéje buvo trumpalaikés regimosios atminties (atsiminimo ir atpazinimo) ir is-
mokimo rodikliai (PAL ir PRM testai) (p < 0,05). Is SOC testo rodikliy, atspindinéiy frontali-
nes planavimo ir sprendimo funkcijas, statistiskai patikimai tarp grupiy skyrési: vidutinis at-
likty éjimy skaicius, sprendziant uzduotis, kurias galima isspresti 3 &¢jimais (AL: 3,71 + 0,59;
kontroliné grupé: 3,43 + 0,52; p = 0,0464), ir uzduociy skaicius, iSsprestas minimaliu (2) &ji-
muy skaic¢iumi (AL: 1,67 £ 0,55; kontroliné grupé: 1,92 +0,28; p = 0,0201). AL grupéje nusta-
tyta statistiskai reikSminga (p = 0,002) teigiama koreliacija (r = 0,55197) tarp MMSE jverti-
nimo balais ir SOC testo uzduociy skaiciaus, atlikty minimaliu 4-iy éjimy skaic¢iumi. Statis-
tiskai reikSmingo frontalines funkcijas atspindin¢iy rodikliy rysio su amziumi nenustatyta, o
su depresijos iSreik$§tumu nustatyta Siems rodikliams: uzduod¢iy skaicius, i$sprestas minima-
liu 4-iy éjimy skaic¢iumi (r = -0,3597; p = 0,003), ir vidutinis atlikty ¢jimy skaicius, spren-
dziant uzduotis, kurias galima iSspresti 4-iais éjimais (r = -0,2568; p = 0,0439).

ISvados. AL serganciy tiriamyjy regimoji trumpalaiké atmintis ir iSmokimas buvo reiks-
mingai blogesni nei kontrolinés grupés tiriamuyjy. Frontaliniy planavimo ir sprendimo funk-
cijy pablogéjimas AL sergantiems pacientams, lyginant su kontroline grupe, nustatytas tik
vertinat kai kuriuos frontaliniy funkcijy rodiklius. Nustatyta kai kuriy frontalines funkcijas
atspindin¢iy rodikliy koreliacija su demencijos gilumu ir depresiskumu. Frontalines funkci-
jas atspindinciy rodikliy statistiskai reik§mingo rysio su amziumi ir i$silavinimu nenustatyta.
Reikalingi tolesni platesnés apimties ir detalesni tyrimai, norint iSsiaiskinti ankstyvos fronta-
linés disfunkcijos ypatumus, sergant AL.

RaktaZodziai: Alzheimerio liga, atmintis, atsiminimas, atpaZinimas, frontalinés kognityvi-
nés funkcijos, CANTAB.
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IVADAS

Alzheimerio liga (AL) yra progresuojanti pirminé degene-
raciné smegeny liga, kuri ankstyvose stadijose dazniausiai
pasireiskia atminties sutrikimu [1] dél pazeidimy smilkini-
nése skiltyse bei hipokampe, ir iprasti ,,popieriaus-piestu-
ko* testai frontalinés disfunkcijos sergantiesiems lengva
AL dazniausiai neaptinka. Pastaruoju metu atlikta keletas
moksliniy tyrimy, rodanciy, kad, sergant AL, net anksty-
vose stadijose stebima keletas patologiniy procesy fronta-
linése skiltyse. Pozitrony emisijos tomografijos (PET) ty-
rimai, naudojant beta-amiloido liganda [(11)C] PIB (Pitts-
burgh Compound B), rodo, kad gausios netirpaus beta-
amiloido sankaupos aptinkamos AL serganciojo frontali-
nése ir temporalinése smegeny skiltyse jau ankstyvose AL
stadijose [2]. Nustatyta, kad, ligai progresuojant, didesnis
radionuklidu zZyméto ligando [(11)C] PIB kaupimasis
smegenyse susijes su blogesne tiek bendra (vertinant
MMSE), tiek frontaline (vertinant Trail Making testo -
B rezultatus) kognityvine bukle [3]. Kai kurie tyrimai deta-
liau nurodo, kad, sergant AL, ryskiausiai padidéjes
[(11)C] PIB surisimas, taigi, ir beta-amiloido kaupimasis
randamas viduriniame frontaliniame vingyje, uzpakaliné-
je juostinio vingio dalyje, medialinéje temporalinéje skil-
tyje [4]. Be to, minétoje publikacijoje nurodoma, kad rys-
kus [(11)C] PIB kaupimasis stebimas frontalinéje skiltyje
dar nesant ryskesnés Sios skilties Zievés atrofijos [4]. Tyri-
mas, atliktas naudojant vieno fotono emisijos kompiuteri-
ne¢ tomografija (SPECT), rodo, kad greitesnis kognityvinis
blogéjimas, sergant Alzheimerio liga, yra susijes su regio-
ninés smegeny kraujotakos deficitu ne tik parietotempora-
linése, bet ir frontalinése skiltyse [5]. Funkcinio magneti-
nio rezonanso tomografijos (fMRT) tyrimai rodo, kad at-
minties sutrikimai, sergant AL, yra susije su placios apim-
ties smegeny strukttiry tinkly disfunkcija net ankstyvose
AL stadijose bei sergant amnestiniu lengvu kognityviniu
sutrikimu, pakitimai fMRT stebimi ne tik medialinéje tem-
poralinéje, bet ir frontalinéje bei parietalinéje zievéje [6].
Tyrime, kuriame tikslingai siekta istirti frontalines sergan-
¢iyjy AL funkcijas, naudojant fMRT, nustatyta, kad, atlie-
kant Stroop’o testa, sergantiesiems AL registruojamas su-
mazgjes atsakas prefrontalinése smegeny srityse, lyginant
su kontroliniais asmenimis [7]. Kitame fMRT tyrime nu-
statyta, kad, sergant AL, yra sutrikes klaidos pastebéjimo
(detekcijos) procesas, mokantis zodziy saraso, ir rastos §io
sutrikimo sasajos su priekinio juostinio vingio ir mediali-
nés frontalinés zievés disfunkcija [8]. Visi minéti tyrimai
rodo, kad, sergant AL, galimi ir ankstyvi frontalinés funk-
cijos sutrikimai.

Kasdiene zmogaus veikla frontaliné disfunkcija gali
trikdyti netgi labiau nei amnestinis sindromas dél mediali-
nés smilkininés skilties pazeidimo [9]. Pacienty kasdienés
veiklos sugebéjimai reikSmingai koreliuoja su sumazéju-
siu medialinés frontalinés zievés turiu, atliekant volumet-
ring MRT [10]. Tiesioginiai frontaliniy kognityviniy funk-
cijy tyrimai taip pat rodo reikSminga Siy funkcijy sutrikimo
koreliacija su pacienty instrumentine kasdiene veikla [11].
Taigi, ankstyviy frontaliniy sutrikimy nustatymas, sergant

168

AL, gali padéti daug tiksliau jvertinti paciento negalios
laipsni, nustatyti, kiek pacientas yra priklausomas nuo pri-
zitirin¢io asmens pagalbos. Taciau iprastiniai ,popie-
riaus-piestuko® kognityviniai testai, naudojami klinikingje
praktikoje, neretai yra nepakankamai jautrts, kad patiki-
mai jvertinty frontaling disfunkcija sergant lengva demen-
cija, susijusia su Alzheimerio liga. Reikalingi jautresni
kognityviniai tyrimai, kurie leisty nustatyti palyginti ne-
rySky frontaliniy funkcijy pablogéjima ankstyvose ligos
stadijose. Vienas i$ perspektyviy metody Siam tikslui pa-
siekti yra kompiuterizuoti kognityviniai testai. Frontaliniy
funkcijy ir kognityviniy testy joms vertinti (tarp jy kom-
piuterizuoty) ivairové yra labai didelé, taciau Sios proble-
matikos tyrimy atlikta palyginti nedaug. Kartais nurodo-
ma, kad kompiuterizuoti kai kuriy iprastiniy frontaliniy
testy analogai gerai koreliuoja su bendru demencijos gilu-
mu. Pavyzdziui, nustatyta, kad kompiuterinis skaiciy su-
jungimo testo (Trail Making Test) analogas gerai koreliavo
su protinés biklés mini tyrimo (Mini Mental State Exami-
nation, MMSE) rezultatu [12]. Tac¢iau néra aisku, kokius
frontaliniy funkcijy testus vertéty pasirinkti, siekiant ¢ia
paminéty tiksly.

DARBO TIKSLAS

Ivertinti ir palyginti sveiky ir serganciy Alzheimerio liga
tiriamyjy frontalines funkcijas, trumpalaike regimaja at-
mintj ir iSmokima, panaudojant kompiuterizuoty kognity-
viniy testy baterija, bei nustatyti frontaliniy funkcijy rysi
su demencijos gilumu, demografiniais rodikliais ir depre-
sijos iSreikstumu.

TIRTAMIEJI IR TYRIMO METODAI

Tyrimas buvo atliktas 2009-2010 metais Vilniaus univer-
siteto ligoninés Santariskiy kliniky Neurologijos centre
kaip platesnés apimties Alzheimerio ligos tyrimo kompiu-
terizuotais kognityviniais testais dalis. Gautas Vilniaus re-
gioninio biomedicininiy tyrimy etikos komiteto leidimas
Nr. 158200-12-128-36. Asmenys i tyrima buvo jtraukiami
pagal toliau pateikiamus kriterijus ir priskiriami arba ser-
ganciyjy AL, arba kontrolinei grupei.

Itraukimo kriterijai:

« Pacientai, kuriems diagnozuota kliniSkai tikétina
AL, remiantis LR sveikatos apsaugos ministro 2000 m. lie-
pos 4 d. isakymu Nr. 382 ,,Dél Alzheimerio ligos diagno-
zavimo ir gydymo metody bei Alzheimerio ligos diagnos-
tiniy kriterijy patvirtinimo* ir NINCDS/ADRDA (The Na-
tional Institute of Neurological and Communicative Dis-
orders and Stroke and the Alzheimer’s Disease and Re-
lated Disorders Associations) kriterijais.

- Pacientui diagnozuota lengva ar vidutinio sunkumo
demencija (ivertinta > 12 ir < 24 balais pagal Protinés bik-
1és mini tyrima - MMSE).

+ Vyresni kaip 65 mety amziaus pacientai.
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« Pacientai, kuriems regéjimas ir klausa yra pakanka-
mi, kad galéty tinkamai atlikti testus.

- Pacientai, kuriy neurologinis istyrimas nerodo zidi-
ninés neurologinés simptomatikos (iSskyrus tokia, kuri ga-
li biti budinga AL arba periferinés nervy sistemos pazeidi-
mui).

« Pacientai, kuriy issilavinimas yra bent 4 metai.

« Pacientai, sutike dalyvauti tyrime ir pasiraS¢ As-
mens informavimo forma bei Informuoto asmens sutikimo
forma.

Neitraukimo (atmetimo) kriterijai:

« Pacientai, neatitinkantys bent vieno itraukimo krite-
rijaus.

« Pacientai, sergantys kito tipo demencija (pvz., krau-
jagysline demencija, Lewy kuineliy demencija, fronto-
temporaline demencija, antrine demencija, pseudodemen-
cija ir kt.).

« Pacientai, sergantys kitomis degeneracinémis CNS
ligomis (pvz., Parkinsono liga ir kt.) arba kitomis pirminé-
mis nervy sistemos bei sisteminémis ligomis, kurios gali
bloginti kognityvines funkcijas (pvz., epilepsija, infekci-
nés CNS ligos, demielinizuojanc¢ios CNS ligos, CNS aug-
liai, vystymosi ydos, alkoholizmas, sunki galvos trauma su
buvusiu sgmonés netekimu).

+ Galvos smegeny insulta patyre pacientai.

+ Kliniskai reikSminga depresija.

« Pacientai, kuriems diagnozuota inksty ar kepeny ne-
pakankamumas, skydliaukés hipofunkcija, vitamino B,,
stoka.

+ Pirminémis psichikos ligomis (pvz., Sizofrenija, bi-
poliniu afektiniu sutrikimu) sergantys pacientai; samonés
pritemimo buklés.

Kontroliné grupé:

+ Vyresni kaip 65 mety.

« Ivertinimas pagal MMSE - 25-30 baly.

+ Nesergantys AL, kito tipo demencija ar degeneraci-
némis CNS ligomis.

Tyrimo metu buvo uzpildoma anketa, kurioje pazymi-
mi asmens dokumento duomenys, amzius, lytis ir issilavi-
nimo trukmé metais. Demencijos gilumas buvo vertina-
mas atlickant MMSE testa. Depresijos isreikstumas iver-

tintas pagal Yesavage geriatring depresijos skalg
(Yesavage Geriatric Depression Scale, YGDS).

MMSE testo metu tiriamajam uzduodami klausimai ar-
ba pateikiamos uzduotys, vertinancios asmens orientacija
laike ir vietoje, jsiminima, démesi, trumpalaike atminti,
kalba, komandy vykdyma. Bendras galimy surinkti baly
skaicius - nuo 0 iki 30. Pagal MMSE surinkty baly suma
isskiriami pazintiniy funkcijy sutrikimo laipsniai: 0-10 -
gili demencija; 11-20 - vidutinio gilumo demencija;
21-24 - lengva demencija; 25-30 - demencijos néra.

Yesavage geriatring depresijos skale sudaro 30 klausi-
my, uzduodamy tiriamajam apie jo praéjusios savaités
nuotaika. Galimi atsakymai: taip arba ne. Atsizvelgiant i
klausimo formuluotg, asmens depresiskuma atspindi arba
teigiamas, arba neigiamas atsakymas (Sis yra paryskintas).
Bendras surinkty baly skaicius (nuo 0 iki 30) gaunamas su-
déjus visus paryskintus atsakymus. Jei tiriamasis surinko
0-9 balus - nuotaika normali; 10-19 - lengva depresija;
20-30 - sunki depresija.

Detalesniam kognityviniy funkcijy ivertinimui buvo
atlieckami kompiuterizuoti testai, naudojant CANTAB
(Cambridge Neuropsychological Test Automated Battery)
programa. Rinkinj sudaré testai, vertinantys frontalines
planavimo ir sprendimo funkcijas (SOC - Stockings of
Cambridge) bei atmintj ir iSmokima (PAL - Paired Asso-
ciates Learning; PRM - Pattern Recognition Memory).

CANTARB - tai kognityviniy funkcijy jvertinimo kom-
piuterizuota sistema, susidedanti i$ kognityviniy testy, ku-
rie atliekami naudojant liesti jautry kompiuterio ekrana.
Kiekvieno testo pradzioje tyréjas paaiskina tiriamajam,
kokia bus uzduotis.

SOC testo metu ekrane pateikiamas spalvoty kamuoliu-
ky i8déstymo erdvéje pavyzdys (virsutiné ekrano dalis). Ti-
riamasis turi apatinéje ekrano dalyje esancius tokius pat
spalvotus kamuoliukus i§déstyti tokia pat tvarka, kokia jie
iSdéstyti virsuje (1 pav.). Tai tiriamasis atlieka perkeldamas
kamuoliukus. Prasoma, kad asmuo pirma sugalvoty, kaip tai
padaryti, ir tik tada atlikty uzduoti. Kiekviena uzduoti gali-
ma atlikti minimaliu &jimy skai¢iumi (nuo 2 iki 5 tam tikroje
uzduotyje). Vertinta, kiek vidutiniskai tiriamasis padaré &ji-
my, spresdamas uzduotis, kurias buvo jmanoma i$spresti

1 pav. Stockings of Cambridge testas

2 pav. Paired Associates Learning testas
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minimaliu - 2, 3, 4, 5 - éjimy skai¢iumi (mean moves 2, 3, 4,
5), ir kiek uzduociy tiriamasis iSsprendé, atlikes minimaly
&jimy skaiciy (problems solved in minimum moves 2, 3, 4, 5).

PAL testo metu ekrane matomos baltos ,,dézutés“, ku-
rios atsitiktine tvarka ,,atsidaro“ ir ,uzsidaro®. , Dézuté"
gali buti tuscia arba joje gali buti tam tikra spalvota figlira
(2 pav.).

Véliau tiriamasis turi nurodyti ta ,,dézute“, kurioje jis
maté tam tikrg figtira. Uzduotis palaipsniui sunkéja - isi-
minti reikia nuo vienos iki astuoniy figiry (tyrima sudaro
8 uzduotys). Tiriamajam suteikiama 10 galimybiy teisin-
gai nurodyti ,,dézute®. Jei po 10 bandymy jam nepavyksta
to padaryti - testas baigiamas. Vertinti Sie rodikliai:

+ Atlikty uzduocdiy skaicius (stages completed).

+ Uzduociy, atlikty pirmu bandymu, skaicius (stages
completed on first trial).

+ Koreguotas bendras klaidy (atvejy, kai tiriamasis
pasirenka ,,dézute”, kurioje néra prasomos nurodyti figt-
ros) skaicius (total errors adjusted). Bendras klaidy skai-
¢ius koreguojamas, nes tiriamieji, atsizvelgiant j atlikty uz-
duodiy skaiciy, turéjo daugiau arba maziau galimybiy su-
klysti.

+ Koreguotas bendras bandymy skaicius (total trials
adjusted). Bendras bandymy skai¢ius koreguojamas, nes
tiriamieji, atsizvelgiant i atlikty uzduociy skaiciy, turéjo
daugiau arba maziau galimy bandymuy.

Atliekant PRM testa, tiriamajam ekrane paeiliui paro-
doma 12 skirtingy spalvoty figiiry. Tuomet rodomos 2 fi-
giiros (viena - ka tik rodyta, kita - nematyta) ir asmuo turi
nurodyti ta figiirg, kuria ka tik maté (3 pav.).

Sis testas turi 2 dalis: tiesiogine (PRM immediate), kai
atpazinimas vyksta iskart po figiiry pateikimo, ir uzdelsta
(PRM delayed), kai tiriamasis atpazista figtiras po 30 mi-
nuciy nuo jy pateikimo. Kiekvienoje testo dalyje vertinti
sie rodikliai:

« vidutinis laikas (ms) iki teisingo atsako (mean cor-
rect latency). Teisingas atsakas - teisingai nurodyta figiira;

9

PAL: vidutinis atlikty uzduociy skaiius
)] o
e

3 #*
[ Mean+SE
T Mean=SD
i & Kontroling © Outliers
#* Extremes

Tiriamoji grupé

4 pav. PAL: atliktuy uzZduociu skaicius (stages completed) tiria-
mosiose grupése

PAL - poruoty asociacijy iSmokimo testas (Paired Associates
Learning); AL - Alzheimerio liga; Mean - vidurkis; SE - stan-
dartiné paklaida; SD - standartinis nuokrypis; Outliers - uzribi-
nés reikSmeés; Extremes - krastutinés reikSmés.
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3 pav. Pattern Recognition Memory testas, atpaZinimo fazé

- teisingai nurodyty figtiry skaicius (number correct).

Taikant tokig atrankos ir iStyrimo metodika, buvo is-
tirti 66 asmenys, is kuriy 30 sirgo lengva arba vidutinio
sunkumo AL (serganciyjy AL grupé), o 36 buvo sveiki
tiriamieji (kontroliné grupé). Tiriamyjy grupés statistis-
kai reikSmingai skyrési tik pagal MMSE surinkta baly
skaiéiy (p < 0,001), o lytimi, amziumi, i§silavinimo me-
tais ir depresijos iSreikstumu (YGDS balai) buvo statis-
tiskai reikSmingai panasios (1 lentelé). Vidutinis visy ty-
rime dalyvavusiy asmeny amzius buvo 75,8 + 5,4 mety;
iSsilavinimas - 12,2 + 4,7 mety, o depresijos isreikstu-
mas YGDS balais - 8,8 + 5,7 (normali nuotaika). Tyrime
dalyvavo 26 vyrai ir 40 motery (atitinkamai 39% ir
61%).

Statistiné duomeny analizé atlikta taikant Stjudento
t-testg, y>-testg ir Pearson koreliacijos koeficienta. Kieky-
biniai duomenys apibudinti pateikiant aritmetinj vidurkj ir
standartini nuokrypi, kokybiniai - absoliuciais skaiciais ir
procentine israiSka. Skirtumas laikytas statistiSkai reiks-
mingu, kai p < 0,05.

8
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AL Kontroling © Outliers

# Extremes
Tiriamoji grupé

5 pav. PAL: uZduociuy, atliktu pirmu bandymu, skaicius

(stages completed on first trial) tiriamosiose grupése

PAL - poruoty asociacijy iSmokimo testas (Paired Associates

Learning); AL - Alzheimerio liga; Mean - vidurkis; SE - stan-

dartiné paklaida; SD - standartinis nuokrypis; Outliers - uzribi-

nés reikSmeés; Extremes - krastutinés reikSmeés.
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1 lentelé. Tiriamujy grupiu pagrindiniy charakteristiky palyginimas

Sergantieji Alzheimerio liga (N = 30) Sveiki tiriamieji (N = 36) p reikSmé
Lytis (V/M) 12/18 14/22 0,9267 sn
Amzius (metai) (M = SD) 76,93 + 5,01 74,81 + 5,51 0,1062 sn
Issilavinimas (metai) (M = SD) 12,27 + 4,51 12,17 + 4,93 0,9323 sn
MMSE balai (M = SD) 20,10 +2,82 28,17 + 1,90 < 0,001
YGDS balai (M + SD) 9,77 + 5,92 8,08 £ 5,57 0,2392 sn

V/M - vyrai/moterys; M + SD - vidurkis + standartinis nuokrypis; MMSE - Protinés buklés mini tyrimas (Mini Mental State Examina-
tion); YGDS - Yesavage geriatriné depresijos skalé; sn - statistiSkai nereikSminga.
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6 pav. PAL: koreguoto bendro klaidy skaiciaus (total errors
adjusted) reikSmiy pasiskirstymas tiriamosiose grupése
PAL - poruoty asociacijy iSmokimo testas (Paired Associates
Learning); AL - Alzheimerio liga; Mean - vidurkis; SE - stan-
dartiné paklaida; SD - standartinis nuokrypis; Outliers - uzribi-
nés reikSmeés; Extremes - krastutinés reikSmeés.

REZULTATAI

Visi vertinti PAL testo rodikliai statistiSkai reikSmingai
blogesni buvo AL grupéje, lyginant su kontroline: atlikty
uzduociy skaicius (stages completed) AL grupéje buvo
5,8+ 1,11, o kontrolinéje - 7,55 £ 0,65, p <0,0001 (4 pav.);
AL grupés tiriamieji pirmu bandymu atliko vidutiniskai
3,2 £ 1,27 uzduoties (stages completed on first trial), o
kontrolinés grupés tiriamieji - 4,72 + 1,05, p < 0,0001
(5 pav.); koreguotas bendras klaidy skaicius (total errors
adjusted) AL grupéje buvo 123,93 + 37,59, o kontroliné-
je-52,27+36,82,p<0,0001 (6 pav.); sergantieji AL tiria-
mieji atliko daugiau bandymuy (fotal trials adjusted) -
21,93 + 4,7 - lyginant su kontroline grupe (19,38 + 5,86),
p < 0,0001 (7 pav.).

AL grupéje stebéta patikima koreliacija tarp MMSE
ivertinimo balais ir visy PAL vertinty rodikliy: teigiama
koreliacija su atlikty uzduociy skai¢iumi - stages com-
pleted (r = 0,4872, p = 0,0063) ir uzduociy, atlikty pirmu
bandymu, skaiciumi - stages completed on first trial
(r=0,5428, p = 0,0019); neigiama koreliacija nustatyta su
koreguotu klaidy skaic¢iumi (total errors adjusted) -
r=-0,5023,p=0,0047 (8 pav.) ir koreguotu bandymy skai-
¢iumi (total trials adjusted) - r = 0,5648, p = 0,0011.
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7 pav. PAL: koreguoto bendro bandymuy skaiciaus (total trials
adjusted) reikSmiy pasiskirstymas tiriamosiose grupése
PAL - poruoty asociacijy iSmokimo testas (Paired Associates
Learning); AL - Alzheimerio liga; Mean - vidurkis; SE - stan-
dartiné paklaida; SD - standartinis nuokrypis; Outliers - uzribi-
nés reikSmeés; Extremes - krastutinés reikSmeés.

y = 258,53 - 6,696 * MMSE
r =-0,5023, p = 0,005

PAL: koreguotas bendras klaidy skaiCius

10 12 14 16 18 20 22 24 26
e

8 pav. PAL: koreguoto klaidu skaiciaus (total errors adjusted)
priklausomybé nuo MMSE jvertinimo balais tarp AL grupés
tiriamuyju

PAL - poruoty asociacijy iSmokimo testas (Paired Associates
Learning); MMSE - Protinés buklés mini tyrimas (Mini Mental
State Examination).

PRM testo uzduotis taip pat statistiSkai reikSmingai
blogiau atliko tiriamieji, sergantys AL. Jy vidutinis laikas
(ms) iki teisingo atsako (mean correct latency) buvo dides-
nis: tiesioginés PRM testo dalies metu -
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9 pav. Vidutinio laiko iki teisingo atsako (ms) reikSmiu tiesio-
ginéje PRM testo dalyje (PRM immediate) pasiskirstymas ti-
riamosiose grupése

PRMi - Pattern Recognition Memory, immediate mode; AL -
Alzheimerio liga; Mean - vidurkis; SE - standartiné paklaida;
SD - standartinis nuokrypis; Outliers - uzribinés reikSmés; Ex-
tremes - krastutinés reikSmés.
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11 pav. Teisingai nurodytu figiru skaicius (number correct)
tiriamosiose grupése tiesioginés PRM testo dalies metu (PRM
immediate)

PRMi - Pattern Recognition Memory, immediate mode; AL -
Alzheimerio liga; Mean - vidurkis; SE - standartiné paklaida;
SD - standartinis nuokrypis; Outliers - uzribinés reikSmés; Ex-
tremes - krastutinés reikSmés.

6040,39 + 2612,34, kai $is kontrolinés grupés rodiklis bu-
vo 3685,54 + 1894,16, p = 0,0001 (9 pav.); uzdelstos testo
dalies metu - atitinkamai 5668,19 + 2342,04 ir
2894,72 + 1368,83, p < 0,0001 (10 pav.). AL sergantys ti-
riamieji tiesioginés testo dalies metu teisingai nurodé ma-
ziau figury (7,67 + 1,58) nei kontolinés grupés asmenys
(8,79 £ 1,87),p=0,0122 (11 pav.), taciau ir uzdelstos testo
dalies metu Sis rodiklis statistiSkai reikSmingai
(p <0,0001) blogesnis buvo AL (6,13 + 1,46) nei kontroli-
néje grupéje (8,39 + 1,82) (12 pav.).

IS PRM testo rodikliy AL grupéje tik vidutinis laikas
(ms) iki teisingo atsako (mean correct latency) tiesioginés
PRM testo dalies metu statisti$kai reikSmingai (p = 0,003)
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10 pav. Vidutinio laiko iki teisingo atsako (ms) (mean correct
latency) reikSmiu uzdelstoje PRM testo dalyje (PRM delayed)
pasiskirstymas tiriamosiose grupése

PRMd - Pattern Recognition Memory, delayed mode; AL - Alz-
heimerio liga; Mean - vidurkis; SE - standartiné paklaida; SD -
standartinis nuokrypis; Outliers - uzribinés reikSmés; Extremes -
krastutinés reikSmés.
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12 pav. Teisingai nurodytu figary skaicius (number correct)
tiriamosiose grupése uzdelstos PRM testo dalies metu (PRM
delayed)

PRMd - Pattern Recognition Memory, delayed mode; AL - Alz-
heimerio liga; Mean - vidurkis; SE - standartiné paklaida; SD -
standartinis nuokrypis; Outliers - uzribinés reikSmés; Extremes -
krastutinés reikSmés.

koreliavo (r = -0,5183) su MMSE ivertinimu balais
(13 pav.).

Tiriamyjy grupiy palyginimas, pagal SOC testo rodik-
lius, pateikiamas 2 lenteléje. Matyti, kad sergantys AL ti-
riamieji, spresdami uzduotis, kurias galima iSspresti 2 ir
3 éjimais, daré vidutinis$kai daugiau éjimy (atitinkamai:
2,23 + 0,43 ir 3,71 + 0,59) nei kontroliné grupé (atitinka-
mai: 2,1 +0,33ir 3,43 + 0,52), taciau statistisSkai reikSmin-
gas skirtumas gautas tik lyginant uzduoties su 3 ¢jimais re-
zultatus (p = 0,0464). Gauti rezultatai taip pat rodo, kad
sergantys AL tiriamieji minimaliu éjimy skaic¢iumi (kai uz-
duoti imanoma isspresti 2, 3,4, 5 €jimais) iSsprendé viduti-
niskai maziau uzduodiy (atitinkamai: 1,67 £ 0,55,
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2 lentelé. Tiriamuju grupiy palyginimas pagal SOC testo rodiklius

Minimalus éjimy Sergantieji Alzheimerio Sveiki tiriamieji reikimé
skaicius® liga (N = 30) (N = 36) P
Vidutinis éjimy 2 2,23+043 2,1£0,33 0,1696 sn
eve 1
skaicius’ (M + SD) 3 3,71 0,59 3,43+0,52 0,0464
4 543+ 1,18 563+ 1,1 0,4958 sn
5 7,26 + 1,33 7,31 + 1,66 0,9041 sn
Skaicius uzduoéiy, 2 1,67 £ 0,55 1,92 0,28 0,0201
atlikty minimalin éjimy 3 1,00 + 0,79 1,36 + 0,68 0,0509 sn
skai¢iumi” (M + SD)
4 1,77+ 1,28 2,03 + 1,06 0,37 sn
5 1,07 £ 1,01 1,42 £ 1,00 0,1636 sn

SOC - Stockings Of Cambridge; M + SD - vidurkis + standartinis nuokrypis;

'Mean moves (2/3/4/5 moves) - vidutinis atlikty ¢jimy skaicius, sprendziant uzduotis, kurias atitinkamai galima iSspresti 2, 3, 4, 5 éjimy
skaic¢iumi; >Problems solved in minimum moves (2/3/4/5 moves) - uzduoéiy skai¢ius, kurias tiriamasis issprend¢ atlikdamas minimaly,
imanomg uzduodiai isspresti, éjimy skaiciy (2, 3, 4, 5 &jimus); *Minimalus atlikty éjimy skai¢ius jmanomas uzduodiai i§spresti; sn -

statistiskai nereikSminga.

y = 15690, - 480,1 * MMSE
r=-5183, p = 0,003
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13 pav. Vidutinio laiko (ms) iki teisingo atsako (mean correct
latency) tiesioginés PRM testo dalies metu (PRM immediate)
priklausomybé nuo MMSE jvertinimo balais AL grupéje
PRMi - Pattern Recognition Memory, immediate mode;
MMSE - Protinés biiklés mini tyrimas (Mini Mental State Exami-
nation).

1,00 £ 0,79, 1,77 + 1,28, 1,07 + 1,01) nei kontroliné grupé
(atitinkamai: 1,92 + 0,28, 1,36 + 0,68, 2,03 + 1,06,
1,42 + 1,00), taciau statistiskai reikSmingas skirtumas gau-
tas lyginant tik skaiciy uzduociy, kurias galima iSspresti
2 éjimais, rezultatus (p = 0,0201).

AL grupéje nustatyti statistiskai reikSmingi teigiami
rys$iai tarp MMSE jvertinimo balais ir SOC testo uzduociy,
atlikty minimaliu - 3-jy (r = 0,388, p = 0,0341),
4-iy (r = 0,552, p =0,0016) (14 pav.) ir 5-iy &éjimy skaiciu-
mi (r=0,5277, p = 0,0027) - problems solved in minimum
3, 4, 5 moves.

Statistiskai reikSmingos frontalines funkcijas atspin-
dinciy rodikliy koreliacijos su kontroliniy tiriamyjy am-
Ziumi ir iSsilavinimu nenustatyta.

15 pav. matyti statistiskai reikSminga (p = 0,0186) nei-
giama koreliacija (r = -0,4270) AL grupéje tarp depresijos
iSreikstumo ir vieno i$ frontalines funkcijas atspindinéiy

y = -3,261 + ,25011 * MMSE
r=0,552, p = 0,0016

- 10 12 14 16 18 20 22 24 26

SOC: skaicius uzduociy, atlikty minimaliu &jimy skaiciumi

MMSE balai o 95% pasikliautinumas

14 pav. SOC: uZduociy, atlikty minimaliu éjimu skai¢iumi
(4), skaiciaus (problems solved in minimum moves, 4 moves)
priklausomybé nuo MMSE jvertinimo balais AL grupéje
SOC - Stockings Of Cambridge; MMSE - Protinés biiklés mini
tyrimas (Mini Mental State Examination).

y = 2,6673 - 0,0922*x;
r =-0,4270, p = 0,0186; 95% PI
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SOC: uzduociy skaicius, iSsprestas minimaliu €jimy (4) skai¢iumi

15 pav. SOC: uzduodiy, atlikty minimaliu éjimy skaiciumi (4),
skaiciaus (problems solved in minimum moves, 4 moves) priklauso-
mybé nuo depresijos iSreikStumo balais tarp AL grupés tiriamuyjy
SOC - Stockings Of Cambridge; YGDS - Yesavage Geriatric
Depression Scale; PI - pasikliautinis intervalas.
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rodikliy (problems solved in minimum moves 4 - uzduociy
skaicCius, iSsprestas minimaliu (4) éjimy skaic¢iumi). Ki-
tiems SOC testo rodikliams statistiskai reikSmingos kore-
liacijos AL grupéje su depresijos iSreikStumu nenustatyta.

REZULTATU APTARIMAS

Senstant populiacijai, sergamumas Alzheimerio liga pa-
laipsniui didéja. Ankstyva diagnostika ir gydymas padeda
sulétinti paciento pazintiniy funkcijy blogéjima, prailgina
savarankisko, nepriklausomo gyvenimo laikotarpj ir kartu
sumazina islaidas, skiriamas sergantiesiems priziaréti. Ka-
dangi anksciausiai sutrinka pazintinés paciento funkcijos,
kognityviniai testai yra vienas i§ pagrindiniy ankstyvos
diagnostikos metody [13].

Atlikdami tyrima, kognityviniy funkcijy detaliam jver-
tinimui naudojome CANTAB programa. Si automatizuota
testy baterija buvo sukurta profesoriy Trevor Robbins ir
Barbara Sahakian Kembridzo universitete XX a. 8-ojo de-
Simtmecio pabaigoje. Véliau ne karta tobulinta, iSleistos
kelios jos versijos. Naudojant liesti jautry kompiuterio ek-
rana, galima greitai, tiksliai ir be invazijos jvertinti asmens
pazintines funkcijas.

Pagrindinis musy tyrimo tikslas buvo jvertinti sergan-
¢igjy AL frontalines planavimo ir sprendimo funkcijas
(naudojome SOC testa). Kartu jvertinta baziné Alzheime-
rio ligos simptomatika - atminties funkcijos: iSmokimas,
atsiminimas, atpazinimas, naudojant PAL ir PRM testus.
Irodyta, kad Sie testai labai gerai atskiria sveikus asmenis
nuo serganciyjy AL [14-18]. Tai patvirtino ir miisy gauti
rezultatai - AL grupéje tiek PAL, tieck PRM testo rodikliai
buvo statistiskai reik§mingai blogesni nei kontrolinéje.

PAL testas i$ tiriamojo reikalauja sukurti naujus rysius
tarp dviejy atsitiktiniy informaciniy vienety (figtiros ir jos
vietos plokstumoje) ir véliau prisiminti viena, kai pateikia-
mas kitas i$ minétos informacinés poros. Taigi, testo atliki-
mas yra susijes su gebéjimu susieti, uzkoduoti, jsiminti ir
atgaminti epizoding (atsitikting) informacija [19]. Kadangi
ankstyvose AL stadijose atminties pablogéjimas dazniau-
siai pasireiskia informacijos uzkodavimo-islaikymo trum-
palaikéje atmintyje sutrikimu [20], dél kurio naujos infor-
macijos iSmokimas tampa sudétingas, teoriskai PAL testas
atrodo idealus metodas ankstyvai AL diagnostikai. Ser-
gant AL, epizodinés informacijos valingas samoningas at-
siminimas (recall) sutrinka ryskiau ir anksciau nei atpazi-
nimas (recognition). PAL yra tipiSkas atsiminimo vertini-
mo testas, PRM yra atpazinimo testas. Musy tyrime visi
PAL testo ir dauguma PRM testo rodikliy buvo patikimai
blogesni Alzheimerio ligos grupéje, kas atspindi bazing
amnesting AL simptomatika. PAL testo rodikliai patikimai
koreliavo su demencijos gilumu, jvertintu remiantis
MMSE testo rezultatais. Tai rodo, kad, sergant lengva ir
lengvo vidutinio gilumo Alzheimerio tipo demencija, at-
minties rodikliai patikimai atspindi bendra demencijos gi-
luma. Esant giliai ir vidutinei giliai demencijai, kalbos su-
pratimo problemos pradeda trukdyti patikimai jvertinti at-
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minties funkcijas. Tokie pacientai blogai atlieka kompiu-
terizuotus testus ne tik dél sutrikusios tiriamosios funkci-
jos, bet ir dél testo instrukcijy nesupratimo.

PRM testo rezultatai rodo ne tik blogesni, bet ir 1étesni
atminties uzduociy atlikima, sergant Alzheimerio liga. At-
liekant PAL testa, matuoti laikg néra prasminga, nes tiria-
mieji atlieka skirtinga uzduociy skaiciy (tol, kol pajégia
per 10 karty iSmokti figtiros ir vietos sasajas), be to, skirtin-
gu uzduociy trukmé taip pat skiriasi. Tuo tarpu atliekant
PRM testa, figiiry, kurias reikia atpazinti, skaicius visada
vienodas - 12. Naudojama ,,priverstinio pasirinkimo* pa-
radigma - tiriamasis turi pasirinkti viena i$ dviejy figtry,
kuri jam atrodo jau matyta (tai yra kuri buvo rodyta anks-
¢iau). Nepaisant ilgesnio laiko, kurj sergantieji AL panau-
dojo rinkdamiesi figtiras, PRM testa jie atliko patikimai
prasciau nei kontroliniai tiriamieji.

PRM testo rezultatai jdomis dar vienu aspektu. PRM
testas buvo atlieckamas dviem variantais: pirma karta, paro-
dzius 12 figliry, tiriamasis buvo prasomas jas atpazinti su-
maisius su 12 nematyty figiiry tuoj pat, baigus pirmyjy fi-
giry demonstravima (tiesioginé testo dalis). Kita karta,
tarp pirminiy figiry (kity nei tiesioginéje testo dalyje) de-
monstravimo ir jy atpazinimo buvo 30 minuciy laiko tar-
pas (uzdelsta testo dalis). Nors abi testo dalis patikimai
blogiau atliko sergantieji AL, taciau kontroliniy asmeny
tiesiogingje ir uzdelstoje testo dalyse teisingai atpazinty fi-
giiry skaicius (atitinkamai 8,79 + 1,87 ir 8,39 + 1,82) statis-
tiskai reikSmingai nesiskiria (p = 0,361), tuo tarpu Alzhei-
merio liga serganciyjy tiesioginéje ir uzdelstoje testo daly-
se atpazinty figiry skaicius (atitinkamai 7,67 + 1,58 ir
6,13 + 1,46) statistiSkai patikimai skiriasi (p = 0,0002).
30 minuciy laiko tarpas nepadaré jtakos kontroliniy asme-
ny figlry atpazinimo testo rezultatams, taciau, sergant
Alzheimerio liga, uzdelsto atpazinimo rezultatai patikimai
blogesni nei tiesioginio. Taigi, informatyvis ne tik abso-
liutdis PRM testo rezultatai, bet ir jy dinamika, lyginant tie-
sioging ir uzdelsta testo dalis. Nors §iame tyrime nebuvo
keltas AL diagnostikos uzdavinys, minéti PRM testo re-
zultatai leidzia daryti prielaida, kad ne tik atminties ar kity
kognityviniy testy absoliutiis rezultatai gali turéti reikSme
diagnozuojant Alzheimerio liga, vertinant gydymo rezul-
tatus bei prognoze, bet ir testo rezultaty dinamika, keiciant
laiko tarpa tarp stimulinés medziagos pateikimo ir pacios
testo uzduoties atlikimo.

Is kitos pusés, i§ PRM testo rezultaty tik vidutinis laikas
milisekundémis iki teisingo atsako tiesioginéje testo dalyje
patikimai koreliavo (r = -0,5183; p = 0,003) su demencijos
gilumu, vertinant MMSE balais (13 pav.). Sj rezultata gali-
ma bty aiskinti tuo, kad atpazinimas, sergant Alzheimerio
liga, sutrinka véliau nei valingas informacijos atsimini-
mas, néra labai isreikstas visiems ligoniams ankstyvose li-
gos stadijose ir gali turéti kiek skirtinga dinamika nei ben-
dras demencijos gilumas.

Pastaruoju metu mokslinéje literatiiroje vis daugéja
pranesimy ir tyrimy, kuriy rezultatai rodo ankstyvos AL
metu esant ir frontaling disfunkcija [21], kuri netgi labiau
nei amnestinis sindromas trikdo kasdieng Zzmogaus veikla.
Be to, AL metu pasireiskianti frontaliné disfunkcija yra su-
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sijusi su ryskesniu kognityviniu deficitu (frontalinés kil-
més), ryskesne ir daznesne agresyvia elgsena, sujaudini-
mu, sunkesniais psichoziniais ir depresijos simptomais
[22].

Sergant Alzheimerio liga, daznai anksti sutrinka ir
smegeny aukstosios reguliacijos funkcija (executive dys-
function) [23]. Vieno tyrimo metu 64% Alzheimerio liga
serganc¢iy pacienty buvo nustatyta frontaliné disfunkcija.
Nustatyta statistiSkai reikSmingai blogesné Siy pacienty
pazintiné funkcija, gilesné demencija, prastesnis gebéji-
mas uzsiimti kasdiene veikla, daznesni psichozés simpto-
mai, lyginant su pacientais, kuriy aukstosios reguliacijos
funkcija nebuvo sutrikusi [23].

Prefrontaliné zieve, viena sudétingiausiy Zmogaus gal-
vos smegeny sriciy, yra kaktinés skilties segmentas, susi-
jes su elgsena. Pastaraisiais metais neretai iSsakoma nuo-
moneé, kad i sritis dél iSplitusiy anatominiy rysiy yra susi-
jusi ir su atminties funkcijomis. Nors prefrontaliné zievé
yra susijusi su pazinimo ir socialinémis funkcijomis, pa-
zeidus kaktines skiltis, stebima tik neryski mnestiné kogni-
tyviné disfunkcija. Galima manyti, kad atminties sutriki-
mus maskuoja ryskus elgsenos pasikeitimas. Prefrontaliné
zievé itin svarbi iSgaunant jau jsimintg informacija (mem-
ory retrieval). Vis daugéja irodymy, kad prefrontalinés
zievés funkcijos sutrinka ne tik sergant frontalinémis de-
mencijomis, bet ir Alzheimerio liga, lengvu kognityviniu
sutrikimu, vykstant normaliam senéjimo procesui. Siy ligy
atvejais psichiatriniai ir elgesio simtomai gali buti nulemti
butent prefrontalinés disfunkcijos. Kai kuriose publikaci-
jose teigiama, kad aukstosios reguliacijos funkcijy silpné-
jimas gali biiti laikomas esminiu demencijos Zymeniu (the
critical feature of dementia). Aukstosios reguliacijos funk-
cijos apima daug skirtingy procesy: planavima, strateging
elgsena, abstrakty mastyma, samprotavima, kognityvini
lankstuma, darbing atminti, informacijos integravima ir
organizavima, savikontrole, informacijos atnaujinima, in-
formacijos eiliSkumo nustatyma, procesy slopinima, dé-
mesio paskirstyma ir dviejy konkuruojanciy uzduociy kei-
tima. Aukstosios reguliacijos funkcijy deficitas gali biti
svarbus Zymuo, rodantis, kad lengvas kognityvinis sutriki-
mas progresuoja i demencija [24].

Yra netgi mokslininky, teigianciy, kad aukstosios re-
guliacijos disfunkcija yra AL pagrindas [25], kai kurie ty-
rimai rodo, kad aukstosios reguliacijos disfunkcija budin-
ga ir lengvam kognityviniam sutrikimui [26].

Japony mokslininkai pirmieji irodé, kad pacientams,
sergantiems Alzheimerio liga ir turintiems aukstesnj issila-
vinima, liga progresuoja greiciau nei tiems, kuriy issilavi-
nimas prastesnis - SPECT studijos metu jie nustaté, kad
Sios grupés pacientams greiciau mazéja smegeny kraujota-
ka ir $is procesas apima didesnes smegeny sritis, tarp jy ir
kakting skiltj. Kaktinés skilties kraujotaka dazniausiai ma-
Z¢ja progresuojant demencijai. Vienoje PET studijoje nu-
statyta, kad kaktinés skilties medziagy apykaita statistiSkai
reikSmingai mazesné buvo ty pacienty, kuriy liga progre-
savo greiciau [27]. Prie§ keleta mety Japonijoje atlikta
multicentriné SPECT studija taip pat parodé, kad sumazé-
jusi kaktinés skilties kraujotaka yra susijusi su greitu klini-

kinés eigos progresavimu [28]. Taigi, tikétina, kad gali bai-
ti rySys tarp santykinai rySkaus kaktinés skilties pazeidimo
ir greitos klinikinés eigos [29].

Kaip matyti i$ 2 lentelés, vidutinio éjimy skaiciaus re-
zultatai yra fragmentiski, uzduociy, atlikty minimaliu &ji-
my skai¢iumi, rezultatai - labiau nuoseklis. Statistiniai
patikimumai gauti tik palyginti lengvoms uzduotims (is-
sprendziamoms 2-3 ¢éjimais), taciau, vertinant absoliucius
skaicius, matyti, kad sergantieji AL bet kokio sudétingu-
mo uzduodiy iSsprendé maziau, panaudodami minimaly
¢éjimy skaiciy. SOC testas iSsprendziamas minimaliu &ji-
my skaic¢iumi, kai tiriamasis, prie§ pradédamas realius
veiksmus, mintyse jau sugalvojo strategija, kaip iSspresti
uzduoti. Biitent geresni minimaliu &jimy skai¢iumi is-
spresty uzduociy rodikliai greiciausiai rodo, kad kontroli-
niai asmenys dazniau i§ anksto sugalvodavo sprendima.
Tuo tarpu vidutinio éjimy skaiciaus rodiklis labiau atspin-
di situacija, kai iSankstinio sprendimo tiriamasis nesugal-
vojo, bet bandé isspresti uzduoti be aiskaus iSankstinio
plano. Sprendziant lengvas uzduotis, $is rodiklis taip pat
geresnis kontroliniy asmeny, tac¢iau sudétingesnése uz-
duotyse (iSsprendziamose 4-5 éjimais) Sio kontroliniy as-
meny pranasumo nebelieka. Galima manyti, kad, bandant
iSspresti uzduoti atsitiktinai déliojant figtiras ar pasirinkus
neteisingg strategija, testas nebesuteikia patikimos infor-
macijos apie frontalines funkcijas. Sis paaiskinimas atro-
dyty labiausiai pagristas, nes, jei bty manoma, kad fronta-
liniy sprendimo funkcijy skirtumo tarp AL ir kontroliniy
asmeny tiesiog néra, biity sunku paaiskinti, kodél statistis-
kai patikimi skirtumai, buve atliekant nesudétingas uzduo-
tis (2-3 ¢jimai), iSnyksta atliekant sudétingesnes uzduotis
(4-5 éjimai).

Sergantiesiems AL uzduociy, atlikty minimaliu &jimy
skaiciumi, rezultatai patikimai koreliavo su demencijos
gilumu (vertinant MMSE) 3, 4, ir 5 ¢jimy uzduotims (t. y.
visoms, i$skyrus uzduotis, kurias galima atlikti 2 ¢jimais)
(14 pav.). Taigi, frontaliniy sutrikimy rysys su bendru de-
mencijos gilumu iSryskéja tik atliekant sudétingesnes uz-
duotis. Koreliacijos su depresijos isreik§tumu kur kas ma-
ziau nuoseklios (konsistentiskos), nors blogesniy fronta-
liniy funkcijy tendencija susijusi su gilesne depresija, sta-
tistiSkai reiksmingi rodikliai gauti tik uzduotims, kurias
galima iSspresti 4 éjimais (15 pav.). Reikalingi tolimesni
platesnés apimties ir detalesni tyrimai, norint iSsiaiskinti
ankstyvos frontalinés disfunkcijos ypatumus, sergant
AL.

ISVADOS

1. AL serganciy tiriamyjy regimoji trumpalaiké atmintis
ir iSmokimas buvo reiksmingai blogesni nei kontroli-
nés grupés tiriamyjy.

2. Frontaliniy planavimo ir sprendimo funkcijy pablogé-
jimas sergantiems AL pacientams, lyginant su kontro-
line grupe, nustatytas tik vertinant kai kuriuos frontali-
niy funkcijy rodiklius.
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3. Nustatyta kai kuriy frontalines funkcijas atspindinéiy
rodikliy koreliacija su demencijos gilumu ir depresijos
iSreikstumu.

4. Frontalines funkcijas atspindinciy rodikliy statistiSkai
reikSmingo rysio su amziumi ir issilavinimo trukme
nenustatyta.
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EVALUATION OF FRONTAL PLANNING AND
DECISION FUNCTIONS IN ALZHEIMER’S DISEASE
USING COMPUTERIZED COGNITIVE TESTS

Summary

Background. Alzheimer’s disease in early stages is known as
mainly amnestic disorder. Common paper-pencil tests usually
don’t show frontal dysfunction in mild Alzheimer’s dementia,
but PET studies indicate heavy beta-amyloid load in temporal
and frontal lobes even in early Alzheimer’s disease. Having in
mind that frontal dysfunction could have even more disastrous ef-
fect on daily activities than medial temporal amnestic syndrome,



Frontalinés planavimo ir sprendimo funkcijos sergant Alzheimerio liga, remiantis kompiuterizuoty kognityviniy testy rezultatais

there is need for more sensitive frontal functions testing which
could allow to assess mild decline in frontal cognitive functions.
Possible methods for this purpose are computerized cognitive
tests.

Aim. To evaluate frontal functions in both, Alzheimer’s dis-
ease (AD) patients and healthy individuals, compare them and re-
late to demographic characteristics, severity of dementia and de-
pression.

Materials and methods. A prospective research was per-
formed in Vilnius University Hospital, Santariskiy Klinikos,
Centre of Neurology in 2009-2010. There were 66 subjects par-
ticipating, 30 of which had mild or moderate AD (76.93 + 5.01
year old; 40% men, 60% women) and 36 were control subjects
(74.81 £ 5.51 year old; 39% men, 61% women). Every subject
was given CANTAB (Cambridge Neuropsychological Test Au-
tomated Battery) tests, evaluating visual memory, learning
(PAL, PRM tests) and frontal functions (SOC test). The degree of
dementia was assesed using MMSE, severity of depression -
Yesavage geriatric depression scale. Statistical analysis was
made using Student t test, x2 test, Pearson correlation.

Results. MMSE score in AD and control groups (C) was
20.1 + 2.8 and 28.2 + 1.9 points respectively (p < 0.001). The
measures of visual memory, recognition and new learning (PAL,
PRM tests) were significantly worse in AD group (p < 0.05). The

significant difference between groups in SOC test (spatial plan-
ning and spatial working memory) was found for these measures:
mean moves made by the subject to solve problems where the so-
lution could be reached in a minimum number of 3 moves
(AD: 3.71 £ 0.59; C: 3.43 £ 0.52; p = 0.0464) and problems
solved in minimum (2) moves (AD: 1.67 = 0.55; C: 1.92 + 0.28;
p = 0.0201). A significant positive correlation of MMSE score
with problems solved in minimum (4) moves (SOC test) was de-
termined in AD group (p = 0.002, r = 0.55197). There was no sig-
nificant relation of frontal function and age of the subjects. Sever-
ity of depression significantly correlated with these frontal mea-
sures (SOC test): problems solved in minimum (4) moves
(r=-0.3597; p = 0.003) and mean moves made by the subject to
solve problems where the solution could be reached in a mini-
mum number of 4 moves (r = -0.2568; p = 0.0439).

Conclusions. Episodic, visual recognition memory and new
learning were significantly worse in AD group. Impairment of
spatial planning and decision making frontal functions in AD
group was detected only for some of the measures when com-
pared with the control group. Further and more detail investiga-
tions of greater sample size are necessary to assess the character-
istics of early frontal dysfunction in AD.

Keywords: Alzheimer’s disease, memory, recall, recogni-
tion, frontal cognitive functions, CANTAB.
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