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Streszczenie

Cel: Apatia bywa wskazywana jako symptom w réznych jednostkach chorobowych
m.in. na gruncie psychiatrii, jednak od kilku dekad wyodrebnia sie ja takze jako niezalez-
ny syndrom towarzyszacy wielu schorzeniom neurologicznym. Cho¢ nadal pomijany
w obowiazujacych klasyfikacjach medycznych, zespét apatii stanowi przedmiot licznych
analiz teoretycznych i klinicznych. Upowszechnienie wiedzy na jego temat wérdd klinicy-
stow — w tym mozliwosci jego rozpoznawania 1 réznicowania, zwlaszcza od depresji —
ma podstawowe znaczenie dla efektywnoSci oddzialywan terapeutycznych. Praca prezen-
tuje proponowane w literaturze definicje oraz kryteria diagnostyczne zespolu apatii.
Przedstawia dane dotyczace jego czestosci w réznych schorzeniach, zwiazkéw z patologia
moézgu oraz szeregiem zmiennych klinicznych.

Tezy: Wspblczesne koncepcje podkre§laja syndromiczny charakter, wielowymiarowoscé ze-
spotu apatii oraz powigzania z szeroko rozumianymi funkcjami ptatéw czotowych. Domeny
funkcjonowania, w ktérych moga by¢ ujawniane objawy apatii, obejmuja sfere poznawcza,
emocjonalna, interakcje spoteczne oraz zachowanie (inicjowanie 1 podtrzymywanie dowol-
nej celowej aktywnosci). Wskazuje sie na relatywna niezalezno$¢ zespotu od depresji, pod-
kreéla znaczenie jako czynnika prognostycznego rozwoju otepien, zwiazek z jakoScia zycia,
efektywno$cia rehabilitacji oraz psychologicznym obciazeniem opiekunéw. Poszukujac
mozgowego podloza apatii rozpatruje sie szereg cze$ciowo naktadajacych sie proceséw oraz
znaczaca, role jader podstawy 1 wybranych obszaréw kory przedczotowe;.

Konkluzja: Dla wystapienia symptoméw apatii kluczowa moze byé¢ dysfunkcja dowolnego
ogniwa ztozonych obwodéw przedczolowo-podkorowych, czym tlumaczy sie wysoka cze-
sto$¢ omawianego zespoltu w chorobach mézgu, zwlaszcza przebiegajacych z uszkodzenia-
mi jader podstawy i/lub kory przedczotowej. Zréznicowanie nasilenia symptomoéw
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w poszczegdlnych domenach oraz powtarzalno§é profiléw nieprawidlowoéci obserwowana
zaleznie od analizowanej jednostki chorobowe;j i/lub lokalizacji patologii mézgu sktaniaja
do poszukiwania podtypow zespolu apatii.

Stowa kluczowe: zesp6l apatii, jadra podstawy, kora przedczotowa, dysfunkcje wyko-
nawcze

Definicje i gtdwne koncepcje apatii

Termin apatia bywa uzywany nieprecyzyjnie jako okreSlenie réznych sta-
néw, warunkowanych biologicznie 1 sytuacyjnie (Jorge i in., 2010). W piSmien-
nictwie psychiatrycznym od dekad stanowil synonim zobojetnienia czy ,blade-
go”, ,plaskiego” afektu, czesto wskazywany jako element zaburzen nastroju;
na gruncie neurologii apatie wymieniano m.in. jako sktadowa zespotu abulii (Fi-
sher, 1983). Podloze niejednoznacznosci klinicznej moze réwniez stanowié
wspolistnienie pojecé o zblizonym zakresie znaczeniowym, jak ,,akinezja psychicz-
na” (psychic akinesia, Laplane 1 in., 1984) czy athymhormia (Habib, 2004).
W 1990 roku Marin, starajac sie sprecyzowac znaczenie terminu apatii, zdefinio-
wal ja jako ,,obnizenie motywacji, ktére nie moze by¢ przypisywane ograniczone-
mu poziomowi $wiadomosci, zaburzeniom poznawczym ani dystresowl emocjo-
nalnemu” (Marin, 1990, s. 22). Z medycznej definicji wyeliminowano zatem
stany takie jak depresja, demencja, delirium, ale takze np. mutyzm akinetycz-
ny — podkreslono gtéwnie psychologiczny (motywacyjny) charakter apatii. Rok
pézniej Marin przyznajac, ze klinicznie apatia moze by¢ czasami identyfikowana
jako symptom innych zaburzen, podkreslil, ze wystepuje ona tez w charakterze
zlozonego niezaleznego zespotu (Marin, 1991). Jako wystarczajaca do jego rozpo-
znania wskazal obecnoé¢ deficytu motywacyjnego w dowolne;j sferze zachowania,
afektu czy poznania, za$ jako kryteria wykluczajace: zaburzenia Swiadomosci,
depresje oraz zaburzenia poznawcze jako pierwotne przyczyny apatii (Marin,
1991; Marin 1 Wilkosz, 2005).

7 kolei Stuss 1 Benson (1986) zdefiniowali apatie jako ,brak odpowiedniej
reaktywnosci na bodZce, przejawiajacy sie ograniczeniem dzialan samodzielnie
inicjowanych”, co wedlug nich dawato lepsze mozliwosci pomiaru tak okreslonej
zmiennej. Podkreslali, ze apatia to nie jednorodny przyczynowo i behawioralnie
syndrom, a raczej pewna mozliwa grupa stanéw, rézniacych sie manifestacja kli-
niczna 1 mechanizmem neuronalnym (np. zaburzeniami napedu pierwotnie
zwiazanymi z uszkodzeniem przysrodkowej kory ptatéw czotowych oraz zaburze-
niami wzbudzenia regulowanego przez nizsze poziomy mobzgowia, por. Stuss
1 Benson, 1986; Stuss 1 in., 2000). Autorzy ci zaproponowali podzial zespoléw
apatii na trzy gltéwne typy: ,,emocjonalny”, ,poznawczy” i ,,behawioralny”’. Levy
1 Dubois (2006) uznali termin ,,apatia behawioralna” za rodzaj tautologii, wpro-
wadzajac w jego miejsce okreslenie ,deficyt autoaktywacji” (auto-activation defi-
cit), akcentujace kontrast pomiedzy obecno$cia zachowan podejmowanych przez
chorego pod wplywem stymulacji zewnetrznej a ograniczeniem tych podejmowa-
nych z wlasnej inicjatywy. W latach pézniejszych Levy (2012), definiujac apatie
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jako ,ilo$ciowa redukcje zachowan celowych”, opisywat ,,zesp6t deficytu autoak-
tywacji” (auto-activation deficit syndrome) jako jej najciezsza forme.

Probe uporzadkowania tych zagadnien przedstawili Radakovic 1 wspétpra-
cownicy (2017, 2018), proponujac wielowymiarowy model apatii, odnoszacy rézne
jej warianty do koncepcji funkeji czotowych (w tym wykonawczych) Stussa (2011).
Ich zdaniem wiekszo$¢ opisywanych w literaturze form apatii mozna sklasyfiko-
wacé jako: dotyczaca inicjowania (initiation apathy), wykonawcza (executive
apathy) lub emocjonalng (emotional apathy). Do pierwszej grupy naleza m.in. apa-
tia behawioralna czy ,deficyt autoaktywacji’, druga obejmuje problemy kliniczne
okreslane jako apatia poznawcza 1/lub obnizona ciekawo$¢ intelektualna, trzecia —
,bladoé¢” afektywna, czy ,stepienie” emocjonalne. Wszystkie trzy wymiary apatii
(tj. dotyczacy inicjowania, wykonawczy 1 emocjonalny) wiaza, sie z okreSlonymi
funkcjami ptatéw czolowych oraz ich polaczen, odpowiednio: napedowa (energiza-
tion — oznaczajaca, proces inicjowania 1 podtrzymywania reagowania na bodzce),
wykonawcza, (executive — rozumiang tu jako wyznaczanie celow 1 monitorowanie
celowego dziatania) oraz z aspektem dotyczacym samoregulacji behawioralno-
-emocjonalnej (behavioural/emotional self-regulation — obejmujacym m.in. inte-
gracje aspektow emocjonalnych i1 spotecznych dziatania, ocene pod katem ryzyka,
kary 1 nagrody). Dodatkowy element modelu stanowi samoswiadomosé, ktora
moze réznic sie zaleznie od analizowanego wymiaru apatii (Radakovic 11n., 2017).

Kryteria diagnostyczne apatii

W 2001 roku Starkstein 1 wspotpracownicy zaproponowall pierwsze ustruk-
turyzowane kryteria diagnostyczne zespolu apatii, zblizone do pierwotnej kon-
cepcji Marina (1991). Obejmowaly one:

A. Brak motywacji do wszelkiej aktywnoséci, w poréwnaniu z przedchorobowym
funkcjonowaniem, standardéw kulturowych i aktywnosci typowej dla wieku,
na co wskazuje subiektywna relacja chorego lub obserwacja jego zachowania.

B. Wystepowanie podczas ostatnich czterech tygodni, przez wieksza czesé dnia,
co najmniej jednego objawu z ponizszych:

B1.Ograniczone zachowania celowe:

1. Niepodejmowanie wysitku lub brak energii do wykonywania codzien-
nych zajec.

2. Zalezno$¢ od zachet innych os6b podczas realizacji czynnoséci o zlozo-
nej strukturze.

B2. Ograniczona celowa aktywno$¢ poznawcza:

3. Brak zainteresowania nabywaniem nowych umiejetno$ci 1 nowymi
doswiadczeniami.
4. Brak troski o sprawy dotyczace wlasnej osoby.
B3. Ograniczenia emocjonalnych aspektow celowego zachowania:
5. Niezmieniajacy sie ,,blady” afekt.
6. Brak emocjonalnej reaktywnosci wobec pozytywnych 1 negatywnych
wydarzen.



4 MAGDALENA ROESSLER-GORECKA

C. Objawy powodujq klinicznie istotne cierpienie lub zaburzenia spolecznego,
zawodowego, ewentualnie innego waznego obszaru funkcjonowania.

D. Objawy nie sa spowodowane ograniczonym poziomem Swiadomos$ci ani bez-
posrednim oddzialywaniem substancji chemicznych (np. lekéw).

Dalsza modyfikacje kryteriéw apatii zaproponowali Robert wraz z miedzy-
narodowa grupa ekspertow (2009), rozrézniajac zachowania, reakcje emocjonal-
ne oraz ciekawo$¢ poznawcza zalezne od stymulacji zewnetrznej, od tych inicjo-
wanych spontanicznie: co ciekawe, wedlug tych autoréw rozpoznanie apatii
mozna ustali¢ niezaleznie od tego, czy zakldcone sa pierwsza, druga, czy tez obie
formy aktywnosci. Jako niezbedne dla rozpoznania postulowali réwniez upoéle-
dzenie co najmniej dwoch z trzech domen funkcjonowania (tj. celowego zachowa-
nia, aktywnos$ci poznawczej 1/lub emocjonalnej, por. Robert 1 in., 2009). W 2018
roku proponowane kryteria zaktualizowano, odchodzac m.in. catkowicie od ter-
minu ,,motywacja” na rzecz ,zorientowanego na cel zachowania”, laczac w jeden
wymiar domeny poznawcza, 1 behawioralna, dodajac wymiar interakcji spotecz-
nych oraz usuwajac odniesienie do norm wiekowych lub kulturowych: apatia jest
ujmowana jako istotna funkcjonalnie, iloSciowa redukcja celowej aktywnosci
w poréwnaniu z weczesniejszym funkcjonowaniem danej osoby, co uwzglednia
réoznice indywidualne. Dla kazdego z trzech wymiardéw (tj. poznawczo-behawio-
ralnego, emocjonalnego oraz dotyczacego interakcji spolecznych) podano pieé
przykladow probleméw ulatwiajacych klinicystom dokonanie oceny, za$ kryteria
wykluczajace uzupelniono o czynniki sytuacyjno-srodowiskowe (np. atak terro-
rystyczny). W codziennym zachowaniu osoby, na ktora one oddziatuja, moga wy-
wolywac zmiany przypominajace zespét apatii (Robert 1 in., 2018). W najnowsze]
propozycji kryteriéw diagnostycznych gléwne domeny apatii okreslono jako ob-
nizenie: inicjatywy (diminished initiative), zainteresowania (diminished in-
terest) oraz emocjonalnej ekspresji/responsywnosci (emotional expression/re-
sponsiveness, por. Miller i in., 2021). Obnizenie inicjatywy zdefiniowano jako
mniejsza niz zazwyczaj spontaniczno$é i aktywnosé ujawniana w zakresie inicjo-
wania codziennych dziatan zwiazanych z hobby, obowigzkami, dbaniem o siebie,
rozmowa, praca zawodowa, funkcjonowaniem spolecznym (wymiar B1). Jako
symptomy obnizenia zainteresowania wskazano ograniczone uczestnictwo w ak-
tywnosciach nawet w warunkach zewnetrznej stymulacji, mniejsza wytrwalosé
dotyczaca podtrzymywania lub dokanczania swoich dzialan, mniejsze zacieka-
wienie wydarzeniami w otoczeniu, zajeciami 1 planami innych oséb, przyjaciéimi
oraz rodzing (wymiar B2). Wérdd cech obnizenia ekspresji/responsywnosci emo-
cjonalnej wymieniono mniej spontanicznych emocji, mniejsza niz zazwyczaj
uczuciowos$é, stabsze okazywanie emocji w reakcji na pozytywne 1 negatywne
zdarzenia, zmniejszong troske o wplyw wlasnych dziatan na inne osoby, ostabie-
nie empatii (wymiar B3). Co istotne, jako konieczne kryterium rozpoznawania
apatil u pacjentéw ze schorzeniami o charakterze neuropoznawczym (neurocog-
nitive disorders) autorzy przyjeli wspotwystepowanie dowolnych zaburzen po-
znawczych/otepienia (kryterium A). Pozostate kryteria pozostaja zblizone
do proponowanych przez Roberta 1 wspdélpracownikéow (2009, 2018): dla rozpo-
znania apatil niezbedna jest stala badz czesta obecno$é co najmniej jednego
symptomu z zakresu dwoéch lub trzech domen, obserwowana na przestrzeni
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ostatnich czterech tygodni, odzwierciedlajaca zmiane w dotychczasowym zacho-
waniu chorego zglaszana przez niego samego lub obserwatora (kryterium B).
Symptomy nie moga by¢ w pelni wyjasnione choroba psychiczna, niepelnospraw-
noScia intelektualna, zaburzeniami §wiadomoS$ci, deficytami ruchowymi, senso-
rycznymi badz zazyciem substancji (kryterium C), muszg zaklécaé¢ dowolny ob-
szar funkcjonowania (osobistego, spolecznego, zawodowego) w stopniu klinicznie
istotnym (kryterium D).

Metody diagnostyczne apatii

Symptomy apatii moga zostaé stwierdzone na podstawie trzech zrdédel: wy-
wiadu, obserwacji zachowania chorego oraz badania klinicznego, przy czym
za optymalne uwaza sie lgczenie powyzszych metod (Senidow 1 in., 2005). Istotne
jest okreslenie w wywiadzie przedchorobowych cech osobowosciowych pacjenta,
wykluczenie przyczyn sytuacyjnych (np. niedobdér stymulacji, osamotnienie)
oraz — w toku odpowiednich badan medycznych — probleméw somatycznych
(np. zaburzen hormonalnych, metabolicznych), ktérych obraz kliniczny moze
imitowac zespol apatii. Pelna diagnostyka powinna réwniez uwzgledniaé szcze-
gétowa ocene funkcji poznawczych oraz sfery emocjonalno-osobowo§ciowe]
(m.in. pod katem obnizonego nastroju, leku, poczucia winy, mysli rezygnacyj-
nych, samobdjczych oraz wegetatywnych objawéw depresji). Obok depresji ele-
mentem utrudniajacym postawienie wlasciwej diagnozy moze okazaé sie takze
meczliwo$é — czeste nastepstwo uszkodzen moézgu, wedtug badan nie korelujace
jednak z apatia (Douven 1iin., 2017).

Wystandaryzowany pomiar apatii umozliwia zarejestrowanie jej charakte-
ru, nasilenia, zmian w odpowiedzi na rézne bodZce (m.in. strategie terapeutycz-
ne), jak réwniez zwiazkow z innymi cechami obrazu klinicznego. Od kilku dekad
obserwuje sie rozwdj metod diagnostycznych apatii, opartych gtéwnie na ustruk-
turyzowanych wywiadach (Lazaro-Perlado, 2019). Narzedzia te r6znig sie znacz-
nie m.in. ze wzgledu na przyjmowane kryteria diagnostyczne, a takze populacje
kliniczne, dla ktérych sa przeznaczone. Cze$¢ metod w calo$ci poswieconych jest
ocenie symptoméw apatii, cze$¢ zawiera jedynie podskale dotyczace tego aspek-
tu funkcjonowania. Jednym z pierwszych specyficznych narzedzi do oceny apa-
til, plerwotnie zastosowanym w badaniach pacjentéw z choroba Alzheimera
(Alzheimer’s disease, AD), byla Skala apatii R. Marina (The Apathy Evaluation
Scale, AES, Marin 1 in., 1991), bazujaca na kryteriach diagnostycznych jego au-
torstwa. Uzywana obecnie w badaniach pacjentow nalezacych do réznych popu-
lacji klinicznych jest nadal bardzo popularna w krajach anglojezycznych (Lee
1 in., 2020). Inne czesto wymieniane tatwo dostepne online narzedzia to m.in.
stworzona na bazie AES Skala apatii (Apathy Scale, Starkstein i in., 1992) oraz
Inwentarz apatii (Apathy Inventory, Robert 1 in., 2002). W badaniach os6b z ze-
spolami otepiennymi czesto stosowany jest wielowymiarowy Inwentarz neurop-
sychiatryczny (Neuropsychiatric Inventory, NPI), poza aspektem motywacyjno-
napedowym oceniajacy szereg innych domen funkcjonowania (Cummings 1 in.,
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1994). Intensywny rozwdj metod diagnostycznych obserwuje sie zwlaszcza w ba-
daniach poéwieconych pacjentom z AD 1 z choroba Parkinsona (Parkinson’s dis-
ease, PD) zaréwno ze wzgledu na wysoka liczebno$é¢ tych populacji, jak 1 duza
czestosé apatii w powyzszych schorzeniach. W PD proponowane metody szczeg6-
lowej oceny (np. Skala apatii z Lille — Lille Apathy Rating Scale, LARS, Sockeel
11in., 2006) uwzgledniaja specyfike objawow chorobowych, w tym deficyty rucho-
we, mogace sugerowac — btednie — rozpoznanie apatii (np. spowolnienie, hipomi-
mia). W chorobach zwigzanych z powszechnym wystepowaniem apatii czesto
réwniez caloSciowe neurologiczne skale oceny funkcjonowania pacjenta
uwzgledniaja ocene pod tym katem, przynajmniej w aspekcie przesiewowym
(np. Ujednolicona skala oceny choroby Huntingtona — Unified HD Rating Scale,
UHDRS; Ujednolicona skala oceny choroby Parkinsona — Unified PD Rating
Scale, UPDRS). Na uwage zastuguje fakt, ze nadal tylko nieliczne dostepne na-
rzedzia pozwalaja na ocene ré6znych wymiaréw lub podtypdéw apatii, a nie jedy-
nie og6lna weryfikacje jej obecnoéci i nasilenia. Przyktadem bardziej szczegdto-
wej metody diagnostycznej jest wyzej wspomniana skala LARS, ustruktury-
zowany wywiad obejmujacy dziewieé¢ domen funkcjonowania oraz stworzony
na jej bazie Indeks apatii-motywacji (Apathy-Motivation Index, AMI, Ang 1 in.,
2017). Do grupy takich narzedzi nalezy rowniez Wielowymiarowa skala apatii
(Dimensional Apathy Scale, DAS, Radakovic 1 Abrahams, 2014), oparta na kon-
cepc)i trzech wymiardéw apatii (inicjowania, wykonawczy 1 emocjonalny). W ba-
daniach z uzyciem DAS wykazano istotne rozbieznosci nie tylko w nasileniu,
lecz takze jakosSciowe) charakterystyce zespotu apatii w ré6znych chorobach neu-
rodegeneracyjnych (Radakovic 1 in., 2018).

Wiele ze wspomnianych narzedzi ma wersje samoopisowe oraz rownolegle,
przeznaczone dla osoby bliskiej 1/lub klinicysty — ich zastosowanie to zalecana
przez ekspertéw praktyka, pozwalajaca zwiekszyé czulo$¢ pomiaru oraz ocenié
wglad pacjenta w objawy — wedlug badan samoswiadomo$é symptoméw apatii
bywa istotnie ograniczona (Le$niak i in., 2022; Mele 1 in., 2020).

Rdéznicowanie apatii i depresji

Obnizenie napedu 1 motywacji do dzialania to istotny element obrazu kli-
nicznego zaburzen nastroju, obecny czesto nawet w ich tagodnych postaciach, ta-
kich jak dystymia, zwlaszcza u 0s6b starszych (Steffens 1 in., 2022). Najbardzie]
typowy jest dla ciezkich epizodéw depresji, w ktorych czestosé wystepowania ob-
jawow apatycznych moze siega¢ nawet 53% (Ishizakii Mimura, 2011). Pomimo
cze$ciowego nakladania sie symptomoéw w literaturze duzo uwagi poswiecano
réznicowaniu pomiedzy izolowana apatia a depresja, zwlaszcza u oséb z uszko-
dzeniami moézgu (Levy 1 in., 1998). Uwaza sie, 1z depresja stanowi gléwnie ,,za-
burzenie emocji”, podczas gdy apatia jest traktowana pierwszoplanowo jako ,,za-
burzenie motywacji” (Ishizaki 1 Mimura, 2011). Wykazano odrebno$é¢ apatii
1 zaburzen depresyjnych zaréwno pod wzgledem obrazu klinicznego, jak 1 hipote-
tycznego patomechanizmu (Jaracz, 2008). Opisywane w badaniach obnizenie
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metabolizmu w platach czolowych u pacjentéw z depresja moze wigzac sie row-
niez z wystapieniem apatii, jednak w innych czesciach ukladu limbicznego
w okresie epizodu depresyjnego metabolizm ulega zwiekszeniu, proporcjonalnie
do nasilenia zaburzen nastroju. Dotyczy to m.in. cial migdatowatych, brzuszno-
-bocznej czeéci kory przedczolowej oraz podkolanowej czeSci zakretu obreczy
(Drevets 11in., 1992, 1999, 2002). W obrazie klinicznym zespotu apatii nie wyste-
puja typowe dla zespolu depresyjnego objawy afektywne (takie jak smutek, lek,
negatywne mysli nacechowane pesymizmem 1 poczuciem winy) ani znaczace za-
burzenia snu i apetytu. Z kolei w izolowanym zespole depresyjnym (zwlaszcza
o nasileniu tagodnym/umiarkowanym) brak istotnych cech zobojetnienia oraz
obnizenia reaktywno$ci emocjonalnej typowych dla apatii — w depresji zasadni-
cza charakterystyka dotyczy relatywnej przewagi emocji negatywnych, koncen-
tracji na bodzcach o takim zabarwieniu, bez istotnej iloSciowej redukcji ogdlnego
poziomu reaktywnos$ci — jest on wtdérnie obnizony wylacznie wobec sygnatow
zwiazanych z nagroda (McFarland 1 Klein, 2009).

Apatia w ogniskowych uszkodzeniach mézgu

Apatia to czeste nastepstwo udaréw 1 urazéw czaszkowo-mozgowych (trauma-
tic brain injury, TBI). W pionierskich badaniach Starksteina 1 wspotpracownikow
(1993) rozpoznano ja u 23% sposrod 80 pacjentéw z chorobami naczyniowymi — po-
lowa z nich ujawniata jednak wspotwystepujace objawy depresji. W kolejnej pracy
28% badanych wykazywalo cechy zespotu apatii bez towarzyszacego obnizenia na-
stroju (Andersson 1 in., 1999), w dalszych badaniach odsetek ten wahat sie pomie-
dzy 20-25% (Jorge 1 in., 2010). Wyniki wskazujg m.in. na wieksza czestos¢ apatii
w chronicznej fazie choroby (6—12 mies.), brak istotnego zwigzku z nasileniem nie-
sprawnoéci ruchowej (Angelelli 1 in., 2004), starszy wiek, zalezno$é funkcjonalng
od opiekuna i wieksze nasilenie deficytéw poznawczych u pacjentéw z poudarows,
apatia (Brodaty 11in., 2005; Santa 1 in., 2008), jak réwniez nizsze wskazniki popra-
wy w codziennym funkcjonowaniu (Hama i in., 2007; Santa i in., 2008). W niekto-
rych badaniach nie potwierdzono w ogdle zwiazku lokalizacji ogniska udarowego
z apatia (Angelelli 1 in., 2004), inne wskazuja na wieksza czesto$¢ uszkodzen
przedniej okolicy prawej pétkuli mézgu (Brodaty 1 in., 2005), obustronnego uszko-
dzenia jader podstawy (Bhatia 1 Mardsen, 1994; Carnes-Vendrell 1 in., 2019;
Hama i in., 2007), obustronnego uszkodzenia przysrodkowych cze$ci wzgoérza
(Carrera 1 Bogousslavsky, 2006) lub ptatéw czotowych, przy ktérej to lokalizacji
apatia traktowana jest jako klasyczny element obrazu klinicznego (Carnes-Vend-
rell 1 in., 2019); rowniez uszkodzenia torebki wewnetrznej, zwiazane z zakloce-
niem neuronalnych polaczen gatki bladej 1 istoty czarnej ze wzgdérzem wydaja sie
korelowaé¢ z omawianym zespolem (Starkstein 1 Manes, 2000).

Badania sugeruja, ze apatia moze stanowi¢ deficyt chroniczny nawet w przy-
padku relatywnie niewielkiego naczyniopochodnego uszkodzenia mézgu: Carnes-
Vendrell 1 wspoélpracownicy (2019) stwierdzali ja nadal u 34,1% pacjentow rok
po przebytym lagodnym udarze, a nawet tylko po epizodzie przemijajacych
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zaburzen krazenia moézgowego. Odnotowano zwiazek poudarowych zaburzen po-
znawczych z apatia (gléwnie w zakresie uczenia sie stuchowo-stownego, odroczo-
nego przypominania, fluencji semantycznej, abstrahowania oraz uwagi), co we-
dtug badaczy sygnalizuje wspdélzalezno$¢ czynnoSciowsg siecl neuronalnych
regulujacych powyzsze funkcje oraz motywacyjne aspekty celowego zachowania
(Tay 11n., 2021).

Roéwniez w przypadku urazéw czaszkowo-moézgowych (TBI) apatia stanowi
czeste nastepstwo zachorowania (45-50% pacjentéw: Arnould 1 in., 2015), zwia-
zane m.in. z pogorszeniem efektéw rehabilitacji (Brett 1 in., 2017), zwiekszonym
poziomem stresu u opiekunow (Bayen 1in., 2013) oraz trudno$ciami w reintegra-
cji spotecznej chorych (Arnould 1 in., 2015). Wydaje sie, iz w TBI zaburzenia
moga mie¢ podobnie uporczywy charakter jak w przypadku apatii poudarowej —
w badaniach podtuznych opisywano je u ponad polowy pacjentow nawet po 8 la-
tach od zachorowania (Monsalve 1 in., 2012). Nie zaskakuje fakt, ze jako naj-
czestsza, lokalizacje uszkodzenia, skojarzona z wystapieniem apatii po TBI,
wskazuje sie kore przedczotowg (Da Costa 1 in., 2013). W badaniu 60 pacjentéw
po TBI wykazano zwiazek zmniejszonej objetoséci kory przedczolowe) przysrod-
kowej z wiekszym nasileniem cech apatii (Guild 1 Levine, 2015). Prac analizuja-
cych neuroanatomiczne korelaty apatii w TBI jest jednak mniej niz w przypadku
udaréow mozgu (Le Heron 1 in., 2018).

Apatia bywa wskazywana jako istotny problem takze wsréd pacjentow z gu-
zami moézgu: w jednym z badan przy czolowo-przysrodkowej lokalizacji oponiakow
stwierdzono ja u 63,6% chorych, za§ w przypadku zmian umiejscowionych
w brzusznej czesci platow czolowych — u 25% (Peng 1 in., 2022). Sporadycznie apa-
tia moze stanowi¢ pierwszy izolowany sygnal procesu rozrostowego, co stwarza
szczegblne wyzwanie diagnostyczne (Zarandy 1 1in., 2023). Przeglad dostepnych ba-
dan sugeruje niewielka mozliwos¢ przewidywania na jej podstawie lokalizacji
zmiany w takich przypadkach (Madhusoodananiin., 2015). Apatia moze wystapié¢
tez po operacjl usuniecia guza — bywa czesto opisywana w okresie pooperacyjnym
jako nastepstwo resekcji glejaka ptata czolowego, korelujac m.in. ze stopniem zlo-
sliwosci guza, lewostronng lokalizacja zmiany, zajeciem przedniej czes$ci zakretu
obreczy, grzbietowo-bocznej 1/lub orbitalnej kory przedczolowej, jak rowniez obni-
zeniem wyniku testu fluencji stownej wedtug kryterium fonemicznego: niski wy-
nik uzyskany w badaniu podczas wybudzenia Srodoperacyjnego wskazywany jest
jako mozliwy predyktor wystapienia apatii po zabiegu (Motomura 1 in., 2023).

Apatia w wybranych chorobach zwigzanych
z uszkodzeniami jader podstawy

W chorobie Parkinsona (PD) apatia czesto wspélwystepuje z depresja, moze
jednak stanowié zespdél izolowany, jak tez pierwszy uchwytny klinicznie sygnat
choroby (Pont-Sunyer i in., 2014). Na etapie rozpoznania PD apatia jest wykry-
wana u 20-36% pacjentéw, po wlaczeniu lekow dopaminergicznych ma tenden-
cje do ustepowania, jednak po 5—10 latach trwania choroby jej czesto$¢ ponownie
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wzrasta, siegajac 40% u pacjentow bez demencji do nawet 70% u chorych z ote-
pieniem w przebiegu PD (Mele 1 in., 2020; Pagonabarraga i in., 2015; Starkstein
11n., 2009). Istotny problem towarzyszy terapeutycznemu stosowaniu w PD gte-
bokiej stymulacji mézgu z implantacja stymulatora w obszarze podwzgorza (sub-
thalamic nucleus deep brain stimulation, STN-DBS) — wykazano, ze moze sie
to wigzacé z wystapieniem lub nasileniem apatii (Zoon 1 in., 2021). Sugeruje sie,
ze w PD apatia stanowi bezposrednia konsekwencje choroby moézgu, nie za$ re-
akcje psychologiczna na nabyta niesprawno$¢ (Pluck 1 Brown, 2002), a w przy-
padku wybranych mutacji genetycznych (zwtaszcza w genie glukocerebrozyda-
zy) objawy apatili moga wyprzedzac jakiekolwiek symptomy ruchowe (Pachiiin.,
2021). Apatia w PD wiaze sie z dysfunkcjami wykonawczymi, co moze wskazy-
waé na wspélny patomechanizm czeéci objawdéw (zaburzenie funkceji neuronal-
nych obwodéw korowo-podstawnych: Pagonabarraga 1 in., 2015). To z kolei tzw.
apatia wykonawcza koreluje najsilniej z obnizeniem jako$ci zycia pacjentéw
z PD oraz ich sprawno$ci w zakresie czynnos$ci codziennych (D’Torio 1 in., 2017;
Radakovic 1 Abrahams, 2018). Obecnos$é¢ apatii w PD wigze sie takze z gorszymi
efektami leczenia zaburzen ruchowych, za§ wérod innych symptoméw chorobo-
wych bywa ona wskazywana jako ten, ktory powoduje najwieksze obcigzenie
opiekunow (Mele 1 in., 2020).

W chorobie Huntingtona (Huntington’s disease, HD) problem apatii moze do-
tyczyé az 55-90% pacjentéw (Krishnamoorthy i Craufurd, 2011; Thompson 1 in.,
2012). Silnie koreluje z czasem trwania choroby, stanowiac nieunikniona konse-
kwencje jej postepu; postuluje sie nawet, ze moze petnié¢ funkcje markera stopnia
zaawansowania procesu neurodegeneracji w HD (De Paepe 1 in., 2019). Wiodacy
tu deficyt autoaktywacji moze ujawniaé sie na diugo przed pierwszymi objawami
ruchowymi: pacjenci badani przez De Paepe 1 wspoétpracownikéw (2019) poczat-
kowo podkreslali, ze potrzebuja zewnetrznych zachet do dzialania, inne aspekty
apatii pojawialy sie 1 narastaly wraz z postepem choroby. Gléwna lokalizacje pa-
tologii moézgowej, skorelowana z objawami klinicznymi, stanowitlo wzgorze;
w dwuletniej obserwacji u 171 chorych nie wykazano natomiast zwigzku atrofii
innych struktur podkorowych z narastaniem apatii (Baake 1 in., 2018). Podobnie
jak w PD apatia w HD pozostaje w écistym zwiazku z dysfunkcjami wykonawczy-
mi, silnie obnizajac jako$¢ zycia chorych 1 ich opiekunéw (Ready 1 in., 2008).

W neurologicznej postaci choroby Wilsona (Wilson’s disease, WD) wstepne
doniesienia wskazuja m.in. na wystepowanie apatii u ok. 27% chorych, jej nieza-
lezno$é od obnizenia nastroju, wspdlwystepowanie z dysfunkcjami wykonawczy-
mi oraz niski wglad pacjentéw w objawy (Les$niak 11in., 2022), zagadnienie to wy-
maga jednak dalszych badan.

Apatia w wybranych chorobach otepiennych

Ocenia sie, ze apatia wystepuje u 20-25% pacjentow z choroba, Alzheimera
(AD) we wczesnych jej stadiach, zas u 80% rozwija sie w trakcie choroby 1 moze wy-
stepowac bez towarzyszacych zaburzen nastroju (Nobis 1 Husain, 2018; Starkstein,
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2001). Apatia w AD koreluje z obnizonym metabolizmem glukozy w korze oczo-
dotowo-czolowej 1 brzusznym prazkowiu, natomiast hipometabolizm w brzusz-
nym obszarze nakrywki wiaze sie z wystepowaniem apatii rOwniez w innych ty-
pach demencji (Le Heron i in., 2018; Theleritis i in., 2017).

Wyniki badan wskazuja na wysoka czesto$¢ apatii w otepieniu z cialami Le-
wy’ego (dementia with Lewy bodies, DLB) — dotyczy ona ok. 50% pacjentéw 1 po-
zostaje w wiekszej, niz w przypadku AD, korelacji z dysfunkcjami wykonawczy-
mi (Bjoerke-Bertheussen 1 in., 2012; Breitve 1 in., 2018).

Czestos$¢ wystepowania apatii bywa szacowana jako jeszcze wyzsza w choro-
bach neurodegeneracyjnych z wyrazniejszym zajeciem kory przedczotowej 1 ja-
der ogoniastych, takich jak postepujace porazenie nadjadrowe (progressive
supranuclear palsy, PSP) i otepienie czotowo-skroniowe (frontotemporal demen-
tia, FTD) (Litvan 1 in., 1996). W jednostkach tych apatia szczegélnie czesto jest
jednym z pilerwszych ujawnianych objawdéw neuropsychiatrycznych, a nawet
zwiastunem choroby. Wedtug wielu autoréw moze by¢ jeszcze wyrazniej odroz-
niana od depresji niz w PD (Bathgate 1 in., 2001; Litvan 1 in., 1996; Naarding
11in., 2009). Wykazano, iz nasilenie apatii w PSP 1 FTD jest wyzsze niz w AD,
z kolel w depresji — nizsze (Derouesné 1 in., 2012; Litvan 1 in., 1996). W PSP ciez-
ka depresja wystepuje rzadko, w przeciwienstwie do impulsywnosci, dysfunkecji
wykonawczych 1 apatii, dotykajacej Srednio 58,3% pacjentéw (Flavell 1 Nestor,
2022; Millar i in., 2006). Ta ostatnia koreluje przede wszystkim z atrofia korowa,
okolic czotowo-przysrodkowych 1 obszaru wyspy (Stanton 1 in., 2013).

W FTD apatia stanowi osiowa ceche wariantu behawioralnego (do 100% pa-
cjentéw — Merrilees 1 1n., 2013). Wskazuje sie tu na wiodacaq role symptomow apa-
tii w sferze emocjonalnej w poréwnaniu z obnizeniem ciekawoéci intelektualnej
oraz ograniczonym inicjowaniem aktywnosci, nieco czesciej obecnych u oséb z AD
(Fernandez-Matarrubia 1 in., 2017). Apatia jest tez obserwowana u wiekszo$ci
chorych z otepieniem semantycznym (semantic dementia, SD), jednak jej nasilenie
jest zazwyczaj nizsze niz w wariancie behawioralnym FTD (Merrilees 1 in., 2013).

Apatie uwaza sie za istotng ceche kliniczng rowniez w stwardnieniu zaniko-
wym bocznym (amyotrophic lateral sclerosis, ALS), choé¢ te chorobe neurodege-
neracyjng uznaje sie za modelowy przykltad izolowanej patologii ruchowej (co
prawda u ok. polowy pacjentéw stwierdzane sa zaburzenia poznawczo-behawio-
ralne, otepienie wystepuje jednak rzadko — por. Abramzon 1 in., 2020; Giordana
11n., 2010). Opisywana w literaturze czesto$é¢ apatii w ALS waha sie pomiedzy
31 a 56% (Lillo 1 in., 2011), za$ badania sugeruja wiodaca role zaburzen inicjo-
wania wystepujacych niezaleznie zaréwno od stopnia niesprawnosci ruchowej,
jak 1 innych wymiarow apatii (Radakovic 1 in., 2016).

W przypadku choréb otepiennych zwraca sie uwage, iz obecno$¢ apatii nie
tylko znacznie zwieksza poziom stresu 1 obcigzenie opiekunéw dotknietych nig
chorych (Diehl-Schmid 1 in., 2013; Merrilees 1 in., 2013), lecz takze wigze sie
z szybsza progresja choroby oraz wczesniejsza konieczno$cia objecia pacjentow
opieka instytucjonalna (Breitve i in., 2018).

U o0s6b ujawniajacych tagodne zaburzenia poznawcze (mild cognitive
impairment, MCI) obecno$¢ apatii podwaja ryzyko rozwoju demencji, niezalez-
nie od wpltywu depresji (Ma, 2020), zas w chorobie malych naczyn (small vessel
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disease, SVD) postuluje sie czeste monitorowanie pacjentéw pod katem apatii,
uwazanej za wczesny sygnal rozwijajacego sie procesu otepiennego o wiekszym
znaczeniu prognostycznym niz depresja, stanowiacy czuly kliniczny wskaznik
uszkodzen obwodéw neuronalnych w obrebie istoty biatej (Tay i in., 2020).

Modzgowe mechanizmy apatii

W wyjasnieniu réznorodnosci lokalizacji uszkodzen moézgu prowadzacych
do apatii moze poméc analiza bazujaca na koncepcjach czynnosciowych obwodow
neuronalnych oraz — zwlaszcza w przypadku uszkodzen ogniskowych — uwzgled-
nienie faktu, ze do dysfunkcji danego obwodu prowadza nie tylko ogniskowe
uszkodzenia okreslonych jego struktur, lecz takze dynamiczne zmiany wynika-
jace z diaschizy i/lub wtérne] neurodegeneracji, mogace dodatkowo wplywaé
na narastanie lub ustepowanie symptomow apatii w czasie (Tay i in., 2021).

Umotywowane, celowe zachowania sa regulowane przez zlozona sie¢ wza-
jemnie polaczonych obszaréw moézgu, obejmujaca przede wszystkim przysrodko-
wa_czes¢ kory czotowej, jak rowniez jadro ogoniaste, skorupe, grzbietowy obszar
przedniej czesci zakretu obreczy, brzuszne pole nakrywki oraz brzuszna czesé
galki bladej (e Heron 1 in., 2018). Sugeruje sie, ze za rézne objawy kliniczne na-
lezace do spektrum apatii (lub jej podtypy) moga jednak odpowiadaé czesciowo
odrebne mechanizmy mézgowe (De Paepe 11in., 2019; Pagonabarraga i in., 2015;
Stanton 1 in., 2013). Wedlug badan zaréwno z wymiarem spontanicznego podej-
mowania zachowan celowych (autoaktywacji), emocjonalnym, jak 1 z poznaw-
czym aspektem apatii wiaze sie zaangazowanie jader podstawy, grzbietowo-
bocznych okolic kory przedczotowej oraz ich polaczen z jadrem ogoniastym.
Za wiodace symptomy apatii w domenie emocjonalnej wydaja sie jednak odpo-
wiada¢ gtéwnie dysfunkcja orbitalnej kory przedczolowej oraz czeéci zakretu ob-
reczy potozonej pod kolanem spoidta wielkiego, podczas gdy nastepstwem dys-
funkcji grzbietowo-bocznej kory przedczolowe] oraz wspédlpracujacych z nig
tylnych okolic ciemieniowych sa prawdopodobnie cechy apatii ujawniane przede
wszystkim w domenie poznawczej (Pagonabarraga i in., 2015). Uogélnione dys-
funkcje jader podstawy, przedczotowej kory przyérodkowej, a zwlaszcza dodat-
kowego pola ruchowego (supplementary motor area, SMA), sa z kolel najczescie]
opisywane w apatii z wiodacym deficytem autoaktywacji (Bonnelle i in., 2016).

Wedtug Levy'ego (2012) dysfunkcje limbicznych okolic ptatéw czotowych
(kory przedczotowe] orbitalno-przysrodkowej) 1 jader podstawy (zwlaszcza
brzusznego prazkowia) prowadza do apatii gléwnie na skutek trudnos$ci w nada-
waniu wartosci afektywnej okreslonemu kontekstowi zachowania. Z kolei dys-
funkcje czolowych okolic asocjacyjnych (,poznawczych” — gtéwnie bocznych przed-
czotowych) 1 jader podstawy (przede wszystkim jadra ogoniastego) prowadza
do ilo$ciowej redukcji celowego zachowania wtérnie do zaburzen strategii nie-
zbednych do realizacji jego programu. Naktadanie sie obu mechanizméw lub bar-
dziej uogdlnione, obustronne zaktécenia funkeji neuronalnych obwoddéw przedczo-
lowo-podstawnych moga owocowacé najciezszymi zaburzeniami autoaktywacji.



12 MAGDALENA ROESSLER-GORECKA

Badania z wykorzystaniem traktografii istoty biatej mézgu (diffusion tensor
itmaging, DTI) wydaja sie dodatkowo sugerowac tendencje do asymetrii pétkulo-
wej] w zakresie omawianych procesow: wykazano zwiazek wiekszego nasilenia
deficytu autoaktywacji z dysfunkcja prawego peczka haczykowatego, z kolei
apatii w domenie poznawcze] — z zakldceniem prawopdtkulowego szlaku czo-
lowo-prazkowiowego oraz szlakow lewopodtkulowych, taczacych grzbietowo-bocz-
ne obszary kory przedczotowe]j z jadrem ogoniastym (De Paepe 1in., 2019). Zalez-
nie od analizowanej jednostki chorobowej apatia moze wigzaé¢ sie z réznymi
wzorcami zmian w funkcjonalnym neuroobrazowaniu, np. u pacjentéw z beha-
wioralnym wariantem FTD opisano hipometabolizm m.in. w lewopdtkulowych
obszarach kory przedczotowe] grzbietowo-bocznej, przysrodkowej, orbitalnej
oraz zakretu obreczy, podczas gdy w AD zmiany w zakrecie obreczy byty zlokali-
zowane prawostronnie (Fernandez-Matarrubia 1 in., 2017). W innym badaniu
u pacjentow z AD 1 apatia opisano z kolei obustronny hipometabolizm okolic
kory wyspy 1 orbitalnej przedczolowej, natomiast lewostronny — w obszarze sko-
rupy, wzgorza oraz jadra péllezacego (Jeong i in., 2018).

Podsumowanie

W aktualnej literaturze rézne koncepcje zespotu apatii nadal wspotwystepu-
ja, powszechnie akceptuje sie jednak syndromiczny charakter oraz mozliwo$é
wyodrebnienia kilku wariantow/podtypow apatii (Lanctot 1 in., 2017; Lazaro-
Perlado, 2019). Badania wskazuja na jej wysoka czesto§¢ w chorobach neurolo-
gicznych, zwtaszcza przebiegajacych z uszkodzeniem kory przedczotowej i/lub ja-
der podstawy. Wyniki trudno niestety uogélnia¢ m.in. ze wzgledu na zrdznico-
wanie stosowanych kryteriéw 1 narzedzi pomiaru apatii (np. jedno-
vs wielowymiarowe), odmiennoéé badanych populacji klinicznych oraz mozli-
wych mechanizméw zaburzen. Dazenia do ujednolicenia kryteriéw rozpoznawa-
nia apatii oraz standaryzacji metod diagnostycznych stanowia wazny kierunek
aktywnosci ekspertéw w tej dziedzinie. Niestety w najnowszych podrecznikach
diagnostycznych (International Classification of Diseases, Eleventh Revision,
ICD-11; Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Fifth Edition,
DSM-5) apatia nadal uwzgledniana jest jedynie jako jeden z objawéw innych za-
burzen, nie za$ odrebny zesp6t, co moze utrudniac i obnizac jej rozpoznawalno§é
w klinice chor6b mézgowia (Tay i in., 2021).
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