
1

Interesting Topic
เร่ือง Late-onset depression เปน Prodrome

 ของ Alzhiemer’s disease หรือ?
วนัอังคารที่ 1 สิงหาคม 2543
เวลา 13.30 – 15.00 น.

ภาควิชาจิตเวชศาสตร  คณะแพทยโรงพยาบาลรามาธิบดี
ผูชวยศาสตราจารย  จักรกฤษณ  สุขยิ่ง  ประธาน

                                 นายแพทย  ชัยยศ  จิตติรังสรรค  ผูเสนอรายงาน

Late – onset depression (LOD) คืออะไร
!  ภาวะซึมเศราในผูสูงอายุพบไดบอย กลายเปนประเด็นส ําคัญที่มีการคนควาวิจัยกันแพรหลาย
! นักวิจัยหลายทาน  (เชน Kay et al, 1995; Post,1972 Cole, 1983)* พยายามแยก

ระหวาง  Early กับ Lat-onset depression (EOD/LOD) โดยใชอาย ุ60 ปเปนเกณฑ  บางรายงาน
(Pentel  J  et al, 1998)   แบงที่อาย ุ50 ป

!  Kumar  et  al (1998)  ศึกษา  LOD โดยแบงเปน Late-onset  minor  และ  major

depression ตาม  Criteria  ของ DSM-IV

!  การวิจัยหลาย ๆ ชิ้น  พยายามแสดงใหเห็นวา LOD  มีลักษณะที่ส ําคัญหลายอยาง* ท่ีแตก
ตางไปจาก EOD

!! Phenomenological  differences
!! More  neuropsychological  and  neuroradiological  abnormalities
!! Greater  disability,  medical  morbidity   and  mortality
!! Lower  familial  prevalence  of mood  disorders
!! Better pre-morbid  personalities

!  แตก็มีรายงานการวิจัยบางอันที่ใหผลไมสอดคลองกับลักษณะดังกลาว       ซึ่ง
Alexoponlos*  ใหความเห็นวา  อาจเปนเพราะ LOD มีลักษณะที่หลากหลาย (heterogeneity)
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LOD  กับ  Dementia
"  มีการพูดถึงความสัมพันธระหวาง depression กับ dementia มานาน
"  Wells (1979) และ Caine (1981)  เสนอวา  “Pseudodementia”  ใน late-life

depression   สามารถฟนคืนได (reversible)  เมื่อใหการรักษา
"  จากการศึกษา  ใน memory disorders clinics (1982, 1985) พบวาใน  early AD มี

major  depression  รวมดวย  20-25 %

"  Alexopoulos  et  al (1993)   ศกึษาในระยะยาวแบบ  case-control  แสดงใหเห็นวา
depression  ที่ม ี reversible  impaired  cognition  พอติดตามไปในระยะยาวก็พบบอยที่มี
irreversible  dementia

"  Geerlings  et  al (2000)    ศึกษาแบบ  cohort     ติดตามผูสูงอายุในชุมชน
(เนเธอรแลนด)  5546  ราย  พบวา  depression  สัมพันธกับความเสี่ยงตอ  AD  และ  cognitive

decline  แตพบเฉพาะในผูที่มีการศึกษาสูงเทานั้น   ซึ่งในผูปวยกลุมนี้  depression  อาจเปน  early

manifestation  ของ  AD  กอนที่  cognitive  symptoms  จะปรากฏ
"  Chen  et  al (1999)  ติดตามผูสูงอาย ุ 1366  รายในชุมชนเปนระยะเวลา 2 ป  ผลการวิจัย

สนับสนุนวา  depressive  symptom  เปน prodromal/early  manifestations  ของ  AD/overall
dementia

LOD  กับ  WMHs
"  จากการศึกษาโดยการใช  MRI ใน  LOD  มีรายงานการพบ Subcortical

hyperintensities  ไดบอย โดยเฉพาะอยางยิ่ง  White  matter  hyperintensities  (WMHs)

"  WMHs ใน deep  white  matter, periventricular  area และ  lesions  ของ  basal

ganglia  (เชน  caudate) เปนความผิดปกติที่รายงานกันบอยที่สุด  และคิดวามีความสัมพันธกับ  LOD

"! ปจจัยเสี่ยงตอ WMHs (major identified  risk  factors)
#! advanced  age
#! hypertension

"  มีรายงานการวิจัย (Lesser et al, 1996) วา   ยิ่งพบ WMHs มากขึ้นจะสัมพันธอยางมี
นัยส ําคัญกับ poorer executive function
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LOD  กับ  APOE
$  Forsell  et  al (1997)   ศกึษา APOE  Polymorphism ในผูสูงอาย ุ 806  ราย  พบวา

APOE ไมเกี่ยวของกับ  depression

$  Mauricio  et  al (1999)  ศกึษา  APOE genotype  ในผูสูงอาย ุ 113  ราย  ไมพบความ
สัมพันธระหวาง  APOE  กับ การเปลี่ยนแปลงของ  depressive  symptoms

$  Lavretsky  et  al (1999)   ศกึษาในผูสูงอายุที่มีภาวะ depression 16 ราย  เพ่ือหาความ
สัมพันธระหวาง  APOE  กับ WMHs     พบวาตอนระยะเร่ิมตนมีผูปวย  10  ราย  ที่ม ีWMHs    เม่ือติด
ตามไป 6 ป  มีเพียง  4  คนที่มีการเพิ่มขึ้นของ WMHs         ผูปวย ¾  ราย ม ีAPOE-ε4  ทั้ง 3 รายน้ีเปน
chronic  depression    นอกจากนั้นผูปวยที่มี  APOE-ε4  จะม ี depressive  symptoms  มากกวา
และ age at onset  ก็ตํ่ ากวาในรายที่ไมม ี APOE-ε4  ทางคณะจึงเสนอวา  APOE     อาจจะเปน risk

factor  ของผูสูงอายุที่ม ี cerebrovascular  disease  แลวเกิด  late-life depression

$  APOE  มีบทบาทที่เกี่ยวของกับ  lipid metabolism และ  Cholesterol  transport  ซึ่งมี
ความส ําคัญตอ  Cardiovascular  และ  Cerebrovascular disease

$ APOE-ε4  สัมพันธกับ*
%! increased  risk  for  AD
%! lower  age  at  onset
%! increased  risk  for  cardio  and  cerebrovasecular  disease

สรุป
&  LOD  อาจจะถือไดวาเปน  prodrome ของ AD ถึงแมจะไมใชทุกราย
&! พยาธิก ําเนิดของ  LOD  ยังไมทราบแนชัด  แตนาจะเกี่ยวของกับ  APOE-ε4, WMHs และ

cerebrovascular  risk factors

                      ……………………………………………………
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