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Definicje otępienia

► ICD-10 - WHO, 2007 - Otępienie jest 

zespołem spowodowanym chorobą mózgu, 

zwykle o charakterze przewlekłym lub 

postępującym, w którym zaburzone są takie 

wyższe funkcje korowe (funkcje poznawcze), jak 

pamięć, myślenie, orientacja, rozumienie, liczenie, 

zdolność uczenia się, język i ocena.

► Definicja Jan Jaroszyński - Otępienie –

obniżenie  sprawności intelektu w związku z 

organiczną (nieodwracalną) chorobą mózgu.
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Częstość występowania różnych typów 

otępienia



YOD - charakterystyka

► Częstsze występowania rzadkich typów 

otępienia

► Istotne znaczenie czynników dziedzicznych

► 2-5% AD o wczesnym początku wywołują 

mutacje genetyczne występujące rodzinnie

► 10-20% bvFTD o wczesnym początku 

wywołują mutacje genetyczne występujące 

rodzinnie   



YOD - charakterystyka

► Często trudności z ustaleniem właściwego 

rozpoznania 

► Bogata symptomatologia psychopatologiczna 

może powodować błędne klasyfikowanie    

zaburzeń do typowo psychiatrycznych

► Często wiele czasu zajmuje na  

potwierdzenie odpowiedniej diagnozy 





Choroba Alzheimera (AD) - przebieg
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Epidemiologia choroby Alzheimera

North America
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Africa 
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North Africa & Middle East 
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Latin America
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2001 Razem we wszystkich regionach świata - WHO:

24.3 milliona

Eastern Europe
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China* 
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* From Ferri et al, Lancet 2005;366:2112–2117. 
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Epidemiologia choroby Alzheimera
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Epidemiologia choroby Alzheimera
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* From Ferri et al, Lancet 2005;366:2112–2117. 
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Czy potrafimy leczyć chorobę 

Alzheimera?

Brak leczenia przyczynowego.



Czynniki ryzyka otępienia w ADCzynniki  ryzyka otępienia w AD
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Spektrum działania IChEs i 

memantyny w terapii otępienia 

alzheimerowskiego

►A - Activities of Daily Living 

►B – Behaviour

►C - Cognition



30  26 21 14 10            0 p.

mniej niż 10

ciężka 

AD

14-10

umiarko-

wanie 

ciężka AD

20-14

umiarko

wana AD

26-21 

łagodna AD

Stopnie zaawansowania AD (NICE)

MMSE





Zalecenia dotyczące leczenia choroby Alzheimera

• W przypadku nieskuteczności jednego inhibitora cholinesteraz można podjąć próbę  leczenia innym

• Terapia łączona IChE + memantyna może być rozważana jako opcja, szczególnie w cięższych postaciach  

• Monoterapia  memantyną w umiarkowanym otępieniu - w przypadku przeciwwskazań do stosowania  

inhibitorów, ich złej tolerancji lub udokumentowanego braku skuteczności

• Inne niż powyższe leki nie są  rekomendowane 21

MMSE 
26-21 pkt.
łagodne

20 -10 pkt.
umiarkowane 9-0 pkt.

ciężkie

umiarkowane ciężkie                
14-10 pkt. 

Rywastygmina Tak Tak Tak Nie

Donepezil Tak Tak Tak Nie

Memantyna Nie
Tak                             

II rzut po IChE Tak Tak



Leczenie AD

Potencjalne 

korzyści

Ryzyko



Leczenie AD

AChEis: ograniczone dowody 

-skromna, ale istotna  klinicznie  

skuteczność

-korzyści w lekkiej/ 

umiarkowanej fazie AD 

Najczęstsze objawy uboczne

-nudności

-biegunka

-utrata apetytu, wagi ciała

-zaburzenia snu



Leczenie AD

AChEis: korzyści kliniczne

-możliwa niewielka poprawa  

funkcji poznawczych i 

codziennej aktywności  

życiowej

-możliwe spowolnienie 

deterioracji poznawczej

-możliwe zmniejszenie ryzyka 

występowanie i nasilenia 

objawów BPSD   



Leczenie AD

Memantyna: ograniczone dowody 

-skromna, ale istotna  klinicznie 

skuteczność

-korzyści w umiarkowanie 

ciężkiej/ciężkiej fazie AD 

Najczęstsze objawy uboczne

-ogólnie dobra tolerancja

-zwyżki ciśnienia

-zawroty głowy

-bóle głowy



Leczenie AD

Memantyna: korzyści kliniczne

-możliwa niewielka poprawa  

funkcji poznawczych i  

codziennej aktywności życiowej

-możliwe zmniejszenie ryzyka  

występowanie i nasilenia 

objawów BPSD

- w połączeniu z AChEI  

opóźnienie instytucjonalizacji



Połączenie IChE - memantyna

► skuteczność na poziomie wpływu na skale 
kliniczne oceniające funkcje poznawcze 
(wszystkie stadia AD)

► skuteczność behawioralna i funkcjonalna (tylko 
bardziej nasilona demencja)

► możliwy wpływ modyfikujący naturalny 
przebieg choroby (badania obserwacyjne, 
długoterminowe)



Namzaric

Memantyna 28mg + Donepezil 10mg



Wybrane leki stosowane w leczeniu AD - dawki

Nazwa leku Zakres dawek Zastosowanie

Inhibitory acetylocholinesterazy i memantyna

Donepezil Dawka startowa 

5mg/dobę

Dawka terapeutyczna

10 mg/dobę

Zaburzenia poznawcze, 

umiarkowane działanie w 

redukowaniu pobudzenia, 

objawów depresyjnych, lękowych i 

w apatii

Rywastygmina Dawka startowa

3 mg/dobę

Dawka terapeutyczna

6 – 12 mg/dobę

System transdermalny

Dawka startowa

4,6 mg/dobę

Dawka terapeutyczna

9,5 – 13,3 mg/dobę

Zaburzenia poznawcze, 

umiarkowane działanie w 

redukowaniu pobudzenia, 

objawów psychotycznych, 

depresyjnych, lękowych i w 

zaburzeniach snu

Memantyna Dawka startowa

5 mg/dobę

Dawka terapeutyczna

20 mg/dobę

Zaburzenia poznawcze, 

umiarkowane działanie w 

redukowaniu urojeń, pobudzenia i 

agresji 



Cecha farmakologiczna Rywastygmina Donepezil Galantamina

Rodzaj hamowania 

cholinesteraz

AChE i BuChE 

Pseudo-nieodwracalne 

tylko AChE 

Szybko odwracalne

tylko AChE 

Szybko odwracalne

Selektywność w stosunku 

do izoform AChE

Tak, selektywność w 

stosunku do G1
Nie Nie

Selektywność w stosunku 

do OUN
Tak Tak/Nie Nie

Wybiórczość działania na 

istotne w neuropatologii 

otępienia rejony mózgu

Tak Nie Nie

Okres półtrwania (godz.) 1-2 70 4-6

Metabolizm
Enzymy docelowe w 

synapsie

Izoenzymy układu 

CYP450

Izoenzymy układu 

CYP450

Eliminacja Nerki Wątroba Wątroba i nerki

Potencjał do 

kumulowania się w 

organizmie

Bardzo niski Wysoki Niski

Potencjał wywoływania 

interakcji lekowych
Bardzo niski Umiarkowany Umiarkowany

Możliwość rozwoju 

tolerancji organizmu na 

działanie leku 

Niska Znacząca Znacząca

Zróżnicowany profil farmakologiczny inhibitorów cholinesteraz (Inglis F. The 

tolerability and safety of ChEI in the treatment of dementia. IJCP 2002: Suppl 127; 45-63)



System transdermalny

Potencjalne korzyści wynikające ze stosowania 

plastrów przezskórnych:

• Ominięcie przewodu pokarmowego;

• Brak wpływu spożywanych posiłków;

• Równomierne, ciągłe dostarczanie leku (w celu uzyskania 

stabilnej skuteczności);

• Potencjalna redukcja działań ubocznych;

• Lepsze stosowanie się do zaleceń lekarskich;

• Zmniejszenie liczby przyjmowanych tabletek;

• Dostęp do optymalnych dawek leku.



≤ 6 mg/dzień*

zamienić od razu na docelową

dawkę leku w postaci plastrów 9,5 mg/dobę 

(chyba że leczenie w dawce 9 mg/dzień nie było

stabilne lub dobrze tolerowane, wówczas zaleca

się rozpoczynać leczenie w postaci

plastrów od dawki 4,6 mg/dobę)

Jaką dawkę leku przyjmuje pacjent doustnie?

> 6 mg/dzień*

4
 ty

g
o
d
n
ie

Zwiększenie dawki leku w 

postaci plastrów do 9,5 

mg/dobę

NIE

Rozpocząć leczenie 

lekiem w postaci 

plastrów od dawki  

4,6 mg/dobę

Czy pacjent jest już leczony rywastygminą w postaci doustnej?

TAK

Wprowadzanie rywastygminy transdermalnej



Zalecenia dotyczące leczenia rywastygminą 

w dawce 13,3mg/24h

• Dawka startowa – 4,6 mg

• Po 4 tygodniach dobrze tolerowanej dawki 4,6   

mg wzrost do dawki terapeutycznej – 9,5 mg;

stosować tak długo jak lek ujawnia korzystne 

działanie

• Po stwierdzeniu istotnego pogorszenia i przy 

dobrej tolerancji dawki 9,5 mg do rozważenia wzrost 

dawki, ale jedynie po minimum 6 miesiącach stosowania 

dawki 9,5 mg;  dawka maksymalna – 13,3 mg/24h

33



Profile farmakokinetyczne:

rywastygmina w kapsułkach i plastrach1

34
1Mercier F i wsp. Curr Med Res Opin 2007;23(12):3199–204. .
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rywastygmina w plastrach 4,6 mg/24 h (5 cm2)

rywastygmina w plastrach 9,5 mg/24 h (10 cm2)

rywastygmina w plastrach 13,3 mg/24 h (15 cm2)

rywastygmina w kapsułkach 12 mg/dobę



Rywastygmina plastry 13,3 mg/24h

• Rywastygmina w plastrach, w dawce 13,3 mg/24 h 

została zarejestrowana do leczenia objawowego łagodnej 

i umiarkowanej AD.

• Rejestrację oparto na badaniu OPTIMA, w którym 

wykazano, że plaster w dawce 13,3 mg/24 h 

charakteryzuje się wyższą skutecznością niż dotychczas 

stosowany plaster 9,5 mg/24 h i porównywalnym 

bezpieczeństwem. 
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Skuteczność plastrów 13,3 mg/24h

•Pierwszy obszar to czynności dnia codziennego, oceniane 

przy pomocy odpowiednich skal (ADCS-IADL), gdzie  

dawka 13,3 mg była znacząco skuteczniejsza  w 

porównaniu z dawką 9,5 mg, 

•Drugi obszar to funkcjonowanie poznawcze, oceniane przy 

pomocy skali ADAS-Cog, gdzie stwierdzono mniejsze 

pogorszenie sprawności funkcji poznawczych przy dawce 

13,3 mg versus 9,5 mg. 

•Wyniki badania pokazały dobry profil bezpieczeństwa i 

tolerancji wyższej dawki 13,3 mg/24 h, oraz lepsze 

przestrzeganie zaleceń dotyczących leczenia (mniej 

przypadków przerwania leczenia). 



Skuteczność:  dawka 13,3 mg/24 h była znacząco skuteczniejsza 

w odniesieniu do funkcji poznawczych,  w skali ADAS-Cog w 24. 

tygodniu oceny (populacja ITT[DB]-LOCF).
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rywastygmina w dawce 13,3 mg/24h (n=264)
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Poprawa

Pogorszenie
Tydzień



Skuteczność:  dawka 13,3 mg/24 h była znacząco skuteczniejsza 

w odniesieniu do czynności dnia codziennego, w skali ADCS-IADL 

(populacja ITT[DB]-LOCF).
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rywastygmina w dawce 13,3 mg/24h (n=265)

rywastygmina w dawce  9,5 mg/24h (n=271)
Poprawa

Pogorszenie
Tydzień



Plastry 13,3 mg/24h

• W grupie leczonej dawką 13,3 mg, w porównaniu z grupą 

leczoną dawką 9,5 mg  częściej występowały objawy 

uboczne (75,0% i 68,2%).

• Najczęściej występowały zaburzenia żołądkowo-jelitowe 

(29,3% vs 19,1%, odpowiednio dla dawki 13,3 i 9,5 

mg/24h).

• Różnice między grupami dotyczące częstości 

występowania tych objawów miały tendencję do 

zmniejszania się z czasem trwania obserwacji.



Przepisy dotyczące refundacji

Lek Zakres wskazań 
objętych refundacją

Zakres wskazań 
pozarejestracyjnych 
objętych refundacją

Donepezil AD AD, LBD, PDD

Rywastygmina – forma 
doustna

AD LBD

Rywastygmina – forma 
transdermalna

AD



SSssssrs

► W przypadku otępienia w AD o nasileniu lekkim i  

umiarkowanym zaleca się zastosowanie IChE

► W przypadku braku skuteczności jednego IChE  

warto spróbować inny lek z tej grupy

► W przypadku nasilenia otępienia od umiarkowanego do 

ciężkiego zaleca się zastosowanie memantyny

► Terapia łączona (IChE i memantyna) może być 

rozważana jako opcja terapeutyczna 

Rekomendacje leczenia zaburzeń funkcji 

poznawczych w AD – Polskie Towarzystwo 

Alzheimerowskie - PTA (2012) 



SSssssrs

► Monoterapia memantyną jest zalecana przy 

przeciwwskazaniach do IChE, ich złej tolerancji lub 

braku skuteczności

► Wybór postaci leku (tabletki, płyn, plastry) powinien 

być zindywidualizowany i uwzględniać preferencje 

chorego i opiekuna

► Stosowanie innych leków niż IChE i memantyna nie 

zostało potwierdzone w badaniach klinicznych i nie 

jest rekomendowane w rutynowym postępowaniu. 

Rekomendacje leczenia zaburzeń funkcji 

poznawczych w AD – PTA (2012) 



Schemat postępowania dotyczący rozpoznawania DAT

1. Wywiad chorobowy zweryfikowany informacjami od bliskiej pacjentowi osoby, dobrze 

znającej codzienne funkcjonowanie pacjenta.

2. Badanie przedmiotowe – ogólne i neurologiczne.

3. Ocena funkcji poznawczych przy pomocy testów przesiewowych – MMSE i testu              

rysowania zegara.

4. Badanie TK lub MRI: wykluczenie potencjalnie odwracalnych przyczyn otępienia. Ocena 

zaników hipokampa w badaniu TK wielopłaszczyznowym i  obrazowanie MRI w 

płaszczyźnie czołowej - w celu potwierdzenia rozpoznania klinicznego. 

5. Oznaczenie w surowicy stężeń witaminy B12 i kwasu foliowego, TSH, glukozy oraz 

biochemicznych wskaźników czynności nerek, wątroby i badanie morfologii krwi - w celu 

wykluczenia chorób współistniejących mogących wpływać na sprawność funkcji 

poznawczych. Przy prawdopodobnych przesłankach klinicznych wykonanie badań 

serologicznych w kierunku kiły, boreliozy i zakażenia HIV.  

6.   W przypadku podejrzenia otępienia konsultacja lekarza specjalisty, który potrafi 

potwierdzić rozpoznanie otępienia, oraz zalecić odpowiednie leczenie, które kontynuuje 

lekarz rodzinny.

7.   W przypadku trudności w szybkim dostępie do specjalisty, kiedy pacjent spełnia 

obowiązujące kryteria diagnostyczne DAT, lekarz rodzinny może rozpocząć leczenie, ale 

powinien zasięgnąć opinii specjalisty w możliwie nieodległym terminie.

8.   W przypadku kontynuowania kuracji pacjenci powinni być regularnie oceniani pod kątem 

skuteczności i bezpieczeństwa leczenia. Zazwyczaj 6 mies. jest okresem wystarczającym.



Dziekuję bardzo za uwagę.


